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'

\/Q)

1. NAZEV PRIPRAVKU

Zerit 15 mg tvrdé tobolky
Zerit 20 mg tvrdé tobolky
Zerit 30 mg tvrdé tobolky
Zerit 40 mg tvrdé tobolky

‘ Q
2. KVALITATIVNI A KVANTITATIVNI SLOZENI @.

Zerit 15 mg tvrdé tobolky

Jedna tvrda tobolka obsahuje stavudinum 15 mg. O
Pomocné latky se zndmym G¢inkem \K
Jedna tvrda tobolka obsahuje 80,84 mg laktosy. *

Jedna tvrda tobolka obsahuje 40,42 mg monohydratu laktosy. \

Zerit 20 mg tvrdé tobolky Q

Jedna tvrda tobolka obsahuje stavudinum 20 mg. @

Pomocné latky se zndmym G¢inkem )

Jedna tvrdéa tobolka obsahuje 121,30 mg laktosy.

Jedna tvrda tobolka obsahuje 60,66 mg monohydratu laktosy. Q\

Zerit 30 mg tvrdé tobolky
Jedna tvrda tobolka obsahuje stavudinum 30 mg. Q

Pomocné latky se zndmym G¢inkem <
Jedna tvrda tobolka obsahuje 121,09 mg Iakto;f
Jedna tvrdé tobolka obsahuje 60,54 mg monohx&\ tosy.

Zerit 40 mg tvrdé tobolky
Jedna tvrda tobolka obsahuje stavudi g.

Pomocné latky se znamym ﬁéin%ﬂ
Jedna tvrda tobolka obsahuj g laktosy.
j mg monohydréatu laktosy.

Jedna tvrda tobolka obsah

UpIny seznam pogn &ek viz bod 6.1.
R

3. LE ! RMA

Tvroﬁt ’Q

o-zluté, neprithledné, tvrdé tobolky, potisténé “BMS” nad BMS kdédem “1964” na jedné stran¢

Zerit 20 mg tvrdé tobolky
Hnédé, nepruhledné, tvrdé tobolky, potisténé “BMS” nad BMS kodem “1965” na jedné strané€ tobolky
a “20” na druhé stran¢ tobolky.

Zerit 30 mg tvrdé tobolky
Svétle a tmave oranzové, neprihledné, tvrdé tobolky, potisténé “BMS” nad BMS kodem “1966” na
jedné strané tobolky a “30” na druhé stran€ tobolky.
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Zerit 40 mg tvrdé tobolky
Tmavé oranzové, neprithledné, tvrdé tobolky, potisténé “BMS” nad BMS kédem “1967” na jedné
stran¢ tobolky a “40 na druhé strané tobolky.

4.  KLINICKE UDAJE

4.1 Terapeutické indikace ‘QQ

Zerit je indikovan v kombinaci s jinymi antiretrovirovymi ptipravky k 1é¢b€ dospélych pacientii
infikovanych HIV a pediatrickych pacientt (starSich 3 mésici) pouze tehdy, kdy nemohou byt pouzj
jina antiretrovirotika. Délka terapie ptipravkem Zerit ma byt omezena na co nejkrats$i moznou c{

(viz bod 4.2). \'
4.2 Davkovani a zpisob podani

&

U pacientl za¢inajicich 1écbu piipravkem Zerit ma byt jeji trvani omezeno n. c@ra wPdobu a ma
%c

Lécbu ma zahajovat 1ékar specializovany na 1écbu HIV infekce (viz také bod 4.4).

nasledovat zména na alternativni vhodnou terapii, kdykoliv to bude mozné. facim#, kteti pokracuji v
1é¢be ptipravkem Zerit, maji byt ¢asto hodnoceni a maji ptejit na alterfigtivni Wodnou terapii,
kdykoliv to bude mozné (viz bod 4.4). \

Davkovani @Q

Dospeli: doporucené peroralni davkovani je

Télesna Dévkovg'nl ravku Zerit
hmotnost .
pacienta

<60 kg 0 thg dvalgt denné (kazdych 12 hodin)
> 60 kg akfat denné (kazdych 12 hodin)

Pediatricka populace

Dospivajici, deti a kojenci o >sicu: doporucené peroralni davkovani je
RSt Davkovani ptipravku Zerit

kcic)id

RKJ 1 mg/kg dvakrat denné (kazdych 12 hodin)
g davkovéni jako u dospélych pacientt
Lékggaform Sku ptipravku Zerit ma byt pouzita u kojencit do 3 mésicti. Dospéli pacienti, ktefi
majiproglémy ¥polykanim kapsli, se maji zeptat svého lékare na moznost pechodu na 1ékovou formu
pré pripravu peroalniho roztoku.

*
] %mm, prectéte si Souhrn tdajii o piipravku urceny 1ékové forme piipravku v podobé prasku pro
] f1ipravu peroralniho roztoku.

@ Uprava davkovani

V Periferni neuropatie: rozvinou-li se pfiznaky periferni neuropatie (obvykle charakterizované
pretrvavajicim znecitlivénim, palenim, brnénim nebo bolestmi nohou a/nebo rukou) (viz bod 4.4) a je-
li to vhodné, pacienti by méli byt pfevedeni na jiny lécebny rezim. Ve vzacnych ptipadech, kdy jiny
lécebny rezim neni vhodny, se miize zvazit snizeni davky stavudinu za ptedpokladu peclivého
sledovani ptiznakt periferni neuropatie a zachovani uspokojivé virologické suprese.
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Mozny pfinos ze sniZzeni davky by v kazdém jednotlivém ptipad€ mél byt srovnavan s rizikem, jenz
mize pramenit z tohoto opatfeni (niZsi intracelularni koncentrace).

Zvlastni populace
Stasi pacienti: Zerit nebyl cilené zkou$en u pacientd nad 65 let.

Porucha funkce jater: tiprava pocate¢niho davkovani neni nutna. | 20

Porucha funkce ledvin: doporucuje se toto davkovani !

Davkovani ptipravku Zerit (podle clearance kreatininu) @

Hmotnost 26-50 ml/min <25 ml/min \'
pacienta (v€etné pacientil s hemodialyzou?

<60kg 15 mg dvakrat denné¢ | 15 mg kazdych 24 hod

>60 kg 20 mg dvakrat denn¢ | 20 mg kazdych 24 hod

* Pacienti s hemodialyzou by méli uzivat ptipravek Zerit po 6101(0 niWalyzy a to ve
stejnou dobu jako ve dnech bez hemodialyzy.

Jelikoz vylu¢ovani moci je také hlavni cestou eliminace stavudinu@trickych pacientd, mize byt
u nich v disledku poruchy ledvinnych funkci zménéna clearan inu. Ackoli udaje o specifické
uprave davkovani piipravku Zerit u této skupiny pacientli ngl ateCné, je nutné zvazit snizeni
davky a/nebo prodlouzeni intervalu mezi davkami proporeonMge k redukcei davek u dospélych.
Nejsou doporucena zadna davkovani pro pediatrick" acierMgmladsi 3 mésica s poruchou ledvinnych
funkci.

*
<
Zpusob podani \

Pro optimalni vstiebavani ma byt Zerit %laé 0 (tj. nejméné 1 hodinu pted jidlem), ale neni-li to
mozné muze byt podan spolu s lehkaﬂ% . Zerit muize byt podan také tak, ze opatrné otevieme

tobolku, jeji obsah vysypeme a zaQ do jidla.
4.3 Kontraindikace

Hypersenzitivita na 1é¢g t u nebo na kteroukoli pomocnou latku uvedenou v bodé¢ 6.1.

Soucasné podavagi s @ psinem vzhledem k pfipadnym zavaznym a/nebo Zivot ohrozujicim
ucinktim, zej (V¢ acidoze, abnormalni funkci jater, pankreatitidé a periferni neuropatii (viz
body 4.4 a 4.5 &

4.4 ‘ Zv1as ozornéni a opatieni pro pouZiti

Pt prokazalo, ze efektivni virova suprese antiretrovirovou léébou vyznamné snizuje riziko
Inihgpienosu, nelze vyloudit rezidualni riziko. Je nutno dodrZet opatieni k zabranéni pfenosu
0

o & du s narodnimi doporucenimi.

'

v

Q)Q

¢cba stavudinem je spojena s nékolika zdvaznymi nezadoucimi ucinky, jako napf. s laktatovou
aciddzou, lipoatrofii a polyneuropatii, u nichz je moznym zdkladnim mechanismem mitochondriélni
toxicita. Vzhledem k t€émto moznym rizikiim by mélo byt provedeno zhodnoceni pfinosu a rizika u
kazdého pacienta a méla by byt pe¢livé zvazena alternativni antiretrovirova 1éc¢ba (viz nize Laktatova
acidoza, lipoatrofie a periferni neuropatie - nize a viz bod 4.8).
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Laktatova aciddza: laktatova aciddza, obvykle spojena s hepatomegalii a steat6zou jater, byla
zaznamenana pii 1é¢bé stavudinem. Casné piiznaky (symptomaticka hyperlaktacidémie) zahrnuji
benigni zaZivaci potize (nauzea, zvraceni, bolesti bficha), nespecificky neklid, ztratu chuti k jidlu,
ubytek na vaze, respiracni pfiznaky (rychlé a/nebo hluboké dychani), nebo neurologické piiznaky
(vCetné svalové slabosti). Laktatova acidéza ma vysokou mortalitu a miize byt provazena
pankreatitidou, selhdnim jater, selhanim ledvin nebo svalovym ochrnutim.

Laktatova acidoza se vétSinou rozvine béhem nékolika malo mésicti od zahajeni 1é¢by.

Lécba stavudinem by méla byt preruSena, objevi-li se symptomaticka laktacidémie

a metabolickd/laktatova aciddza, progresivni hepatomegalie nebo rychle se zvysujici hladiny
aminotransferaz. Zvysenou pozornost vyZaduje podavani stavudinu nékterym nemocnym (zvlaste
obéznim zenam) s hepatomegalii, hepatitidou nebo s jinymi znamymi rizikovymi faktory vzniku

nukleosidovych analogli u nemocnych infikovanych soucasné hepatitidou C a 1écenych
alfa interferonem a ribavirinem.
Pacienty se zvySenym rizikem je nutné peclive sledovat (viz také bod 4.6). *

jaterniho onemocnéni a steatozy (véetné neékterych 1€k a alkoholu). Zvlastni riziko predstavuje @

X

B

Onemocnéni jater: byly zaznamenany ptipady hepatitidy nebo selhani jater v nékte [1Badech
s fatalnim koncem. Bezpecnost a ucinnost stavudinu nebyla u pacientl se zdvaz, im
postizenim jater stanovena. U pacientl s chronickou hepatitidou B nebo C, 1 oPinovanou
antiretrovirovou lé¢bou je zvysené riziko vzniku tézkych a potencialng fatél% ernich nezadoucich
ucinkd. V pripadé soucasné 1écby hepatitidy B nebo C jinymi antiviro’ Wi 16K si prectéte relevantni
informace o téchto l1écich v patiicnych odbornych textech. Q

ek
Pacienti s jiz preexistujici dysfunkci jaterni, véetné chronické g e patitidy, vyzaduji pfi
kombinované antiretrovirové 1ébé peclivé monitorovani d]gest® @ﬁ Unich postupt, protoze vyskyt

funk¢nich abnormalit je u nich castéjsi. Objevi-li se u tak acientll znamky zhorSovani jaterni
choroby, je nutné zvazit preruSeni nebo ukonceni [gfby.

haz (ALT/AST > 5 krat presahujici limit

L 4
V piipadé rychle se zvysujicich hladin jaternigh tx
pripravku Zerit i jakychkoli jinych

normalnich hodnot), je nutné zvazit preruseni poWg
hepatotoxickych léku.

Lipoatrofie
Vzhledem k jeho mitochondrialni £yl stavudin spojen s ubytkem podkozniho tuku, ktery je
nejvyrazné€jsi v obliceji, na kon®eg&ch a na hyzdich.

V randomizovanych kon{gio ch studiich dosud nelécenych pacientl se klinicka lipoatrofie
objevila u vyssiho pod; ientll [éCenych stavudinem ve srovnani s dalSimi nukleosidy (tenofovirem
nebo abakaviremy D& @ dual energy x-ray absorptiometry) skenovani ukézalo celkovou ztratu
podkozniho t& oMtinach u pacientii 1é¢enych stavudinem ve srovnani s nartistem podkozniho

O

tuku na koncetigh n®bo zadnou zménou u pacientti 1éenych jinymi NRTIs (abakavirem,
tenofovirery

@ dovudinem). Vyskyt a zavaznost lipoatrofie je kumulativni v pribéhu doby
Mg pouzivajici stavudin. V klinickych studich mélo prevedeni ze stavudinu na jiné
ovir nebo abakavir) za nasledek zvyseni tuku na koncetinach s nizkym az zadnym

l1écelgného re

nuklcosyly (tend

zle klinické lipoatrofie. Vzhledem k moznému riziku uzivani pfipravku Zerit zahrnujici

%oﬁ' y mélo byt provedeno zhodnoceni ptfinosu a rizika u kazdého pacienta a méla by byt
¢

X 1Ve zvazena alternativni antiretrovirova terapie. Pacienti, kteti uzivali pftipravek Zerit, by méli byt

ravidelné sledovani a dotazovani kviili symptomim lipoatrofie. Pokud k takovému vyvoji dojde, je
teba zvazit preruSeni 1écby piipravkem Zerit

Telesnd hmotnost a metabolické parametry

V pribéhu antiretrovirové 1é¢by se miize vyskytnout zvyseni télesné hmotnosti a hladin lipida

a glukdzy v krvi. Tyto zmény mohou byt ¢astecné spojeny s kontrolou onemocnéni a Zivotnim stylem.
U lipidi existuje v nékterych ptipadech ditkaz uc¢inku 1é€by, zatimco u pfirstku télesné hmotnosti
neni vyznamny prukaz spojeni s touto 1é¢bou. Pfi monitorovani lipidd a glukozy v krvi je tieba
sledovat zavedené pokyny pro 1é¢bu HIV. Poruchy lipidi je tieba 1é¢it podle klinické potieby.
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Periferni neuropatie: az u 20 % pacientd 1éCenych piipravkem Zerit se objevila periferni neuropatie
¢asto az po dekolika mésicich 1é¢by. Pacienti s vyskytem neuropatie v anamnéze, nebo u kterych jsou
rizikové faktory (napt. pozivani alkoholu, 1€kt jako je isoniazid), jsou ¢astecné ohrozeni. Pacienty je
tieba sledovat kvili ptiznaktim (pfetrvavajici znecitlivéni, brnéni nebo bolesti nohou a/nebo rukou) a
také v piipadech prevedeni na alternativni 1écebny rezim (viz bod 4.2 a niZze ¢ast Nedoporucované
kombinace).

pripravkem Zerit pfiblizné 5% ve srovnani s pfiblizné 2% u pacientd bez této anamnézy. Pacienty
s vysokym rizikem pankreatitidy, anebo pacienty, ktefi dostavaji 1éky zvySujici riziko jejiho vzniku, je
tieba pecliveé sledovat, zda nedochazi k rozvoji pfiznakii této nemoci. O

Pankreatitida: u pacient® s pankreatitidou v anamnéze byla incidence pankreatitidy pfi 1é¢eni | 20

Syndrom imunitni reaktivace: pfi zahajeni kombinované antiretrovirové terapie (combinatio
antiretroviral therapy, CART) se u pacienti infikovanych HIV s t€Zkou imunodeficienci miiz
vyskytnout zanétliva reakce na asymptomatické nebo reziduélni oportunni patogeny, kferiffing
zpusobit klinicky zavazné stavy nebo zhorSeni pfiznakt onemocnéni. Takové reakce b aStE) 1
pozorovany béhem nékolika prvnich tydnti ¢i mésict po zahéjeni CART. Jedna se @

o0 cytomegalovirovou retinitidu, generalizované a/nebo fokalni mykobakteriéln@ eumonii
1

zpusobenou Pneumocystis carinii. Jakékoli pfiznaky zanétu by mély byt vyh fipade
potieby by méla byt zahdjena piislusna 1écba. Pfi imunitni reaktivaci byl ta vyskyt
autoimunitnich onemocnéni (jako je Gravesova choroba a autoimunit® hepatila), avSak hlasena
doba do jejich nastupu byla velmi rtizna. Tyto stavy se mohou objevj 0 mésict po zahajeni
1écby.

Osteonekrodza: ackoli je etiologie povazovana za multifaktorié@\mujici pouZivani
kortikosteroidl, konzumaci alkoholu, tézkou imunosupregffa index télesné hmotnosti), byly
ptipady osteonekrdzy hlaSeny predevsim u pacientlys pokr&glym onemocnénim HIV a/nebo pii
dlouhodobé expozici kombinované antiretrovirove Wipii (CART). Pacienti maji byt pouceni, aby
vyhledali Iékafskou pomoc, pokud zaznamenagi bles ubd, ztuhlost kloubti nebo pokud maji
pohybové potize. \
Intolerance laktosy: \b
Pripravek obsahuje laktosu. Pacienti ymi vrozenymi poruchami, jako jsou intolerance

galaktosy, vrozena deficience lakta malabsorpce glukosy a galaktosy, nemaji tento piipravek
uzivat.

infikovanych pacient(, kterym byl podavan stavudin spolu s
em) a didanosinem, byly hlaseny pfipady pankreatitidy (fatalni a
ie (v nékolika piipadech tézka) viz bod 4.3. Hepatotoxicita a selhani
#?0yly hlaseny béhem postmarketingového sledovani u HIV infikovanych
pacientil 1éCen dvirovymi piipravky a hydroxyureou; fatalni hepatalni pripady byly
nejcastéji h pacientd 1é¢enych stavudinem, hydroxyureou a didanosinem. Z toho divodu by
hydraxyure Ela byt pouzivana v 1écbé HIV infekci.

Nedoporucované kombin
hydroxyureou (hydroxyk
nefatalni) a perifggni
jater s fatalnigd

St ienti: specificka sledovani u¢inka piipravku Zerit u pacientl nad 65let se neprovadéla.
*

o & icka populace

‘@ ojenci do 3 mésicii: jsou k dispozici vysledky klinické studie 6tydenni terapie ziskané

u 179 novorozencii a kojencti do 3 mésici (viz bod 4.8).
Zvlastni pozornost je tieba vénovat diiveéjsi antiretrovirové 1é€be matky a profilu rezistence HIV
kmenti u matky.

Mitochondrialni dysfunkce po expozici in utero:

Nukleosidova a nukleotidova analoga mohou riznym zptisobem ovlivnit mitochondridlni funkci, coz
je nejvyrazngjsi u stavudinu, didanosinu a zidovudinu. Existuji idaje o mitochondrialni dysfunkci u
HIV negativnich déti, které byly vystaveny in utero a/nebo postnatalng ptisobeni analog nukleosidd
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hlasenymi nezaddoucimi Gi¢inky jsou hematologické poruchy (anémie, neutropenie) a metabolické

poruchy (hyperlaktatemie, hyperlipazemie). Tyto U€inky byly Casto prechodné. Vzacné byly hlaSeny i
neurologické poruchy s pozdnim nastupem (hypertonie, kiece, neobvyklé chovani). V soucasné dobé

neni znamo, zda jsou takové neurologické poruchy prechodné nebo stalé. Tato zjiSténi maji byt

zvazena u kazdého ditéte, které bylo in utero vystaveno ptisobeni analog nukleosidii nebo nukleotidii a

které ma zavazné klinické nalezy neznamé etiologie, zvlasté neurologické.

Tyto nalezy nemaji vliv na soucasna narodni doporuceni uzivat antiretrovirovou 1écbu u téhotnych |

zen, aby se zamezilo vertikalnimu pienosu HIV. @
4.5 Interakce s jinymi lé¢ivymi pripravky a jiné formy interakce !

Kombinace stavudinu s didanosinem je kontraindikovana, jelikoz oba Iéky jsou spojeny s vysoky
rizikem mitochondridlni toxicity (viz body 4.3 a 4.4). \'

ProtoZe se stavudin aktivné vylu€uje renalnimi tubuly, jsou mozné interakce s jinymi @(ti%a
[

vylu¢ovanymi 1éky napt. trimethoprimem. S lamivudinem nebyly popsany zadné klinic ntni

farmakokinetické interakce. \

Zidovudin a stavudin jsou fosforylovany bunéénymi enzymy (thimidin—kiné(@' #€dnostné
S|

fosforyluje zidovudin a tudiz fosforylace stavudinu na jeho aktivni trifosfat a. Proto se uziti
kombinace stavudinu se zidovudinem nedoporucuje.

Studie in vitro naznacuji, Ze aktivace stavudinu je inhibovana dox b1§n a ribavirinem, ale neni
ovlivnéna jinymi léky uzivanymi pii HIV infekci, které jsou fo any podobné (napft. didanosin,
%inu bud’ s doxorubicinem nebo
ace jinych nukleosidovych analogti

zalcitabin, ganciklovir a foskarnet), a proto soubézné podavant
ribavirinem vyzaduje opatrnost. Vliv stavudinu na kinetikgfto
nez zidovudinu nebyl zkouman. )

Klinicky signifikantni interakce stavudinu nely % stavudinu a didanosinu s nelfinavirem
nebyly pozorovany. \
Stavudin neinhibuje hlavni isoformy cyt P4#50 CYP1A2, CYP2C9, CYP2C19, CYP2D6 a

CYP3A4, tudiz se nepredpokladaji klg ygnifikantni 1ékové interakce s 1éky metabolizovanymi

jejich prostiednictvim.
Jelikoz se stavudin nevaze n o§y plazmy, nepredpoklada se ovlivnéni farmakokinetiky 1éka
vazanych na bilkoviny.

Neexistuji zadne gfi tMie interakci s ostatnimi l1éky.
Pediatrické 90&5
Studie inter ly provedeny pouze u dospélych.
4, tilita, téhotenstvi a kojeni
*
o chenstvi

AC¢ jsou klinické udaje ziskané u téhotnych Zen omezené, Ize zaznamenat ptipady vrozenych anomalii

V i potratti plodu.

Do studie Al455-094 probéhlé v Jizni Africe, ktera se zabyvala prevenci pfenosu infekce z matky na
dité bylo zafazeno 362 dvojic matka-dité. Do studie byly zafazeny diive nelécené téhotné zeny ve
34-36 tydnu téhotenstvi, kterym byla podavana antiretrovirova 1é¢ba az do porodu. Jako
antiretrovirova profylaxe, zahajena do 36-ti hodin po porodu, byla novorozenciim po dobu 6 tydni

‘@ tipravek Zerit by nemél byt béhem téhotenstvi podavan, pokud to neni nezbytné nutné.
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podavéana stejna medikace jako matce. Ve stavudinové vétvi byl novorozenciim podavan stavudin
1 mg/kg 2krat denné po dobu 6-ti tydni. Sledovani byli do 24 tydnt véku.

Péry matka-dit€ byly randomizovany do ramen lécenych bud’ stavudinem (N= 91), didanosinem
(N=94), stavudinem + didanosinem (N= 88) nebo zidovudinem (N= 89).

95% interval spolehlivosti poméru pfenosu z matky na dité byl 5,4-19,3% (pro stavudin);
5,2-18,7% (pro didanosin); 1,3-11,2% (stavudin + didanosin) a 1,9-12,6% pro zidovudin.

(s vyssi incidenci mrtvé narozenych ve skuping 1é¢ené stavudinem a didanosinem) ve vétvi, které byl

Predbézna data ziskana z této studie (viz také odstavec 4.8) ukazuji zvysenou kojeneckou mortalitu | 20

podévéan stavudin + didanosin (10%) oproti stavudinové (2%), didanosinové (3%) nebo !
zidovudinové (6%) vétvi. Hladina kyseliny mééné v séru nebyla v této studii sledovana.

U téhotnych Zen, IéCenych kombinaci didanosinu a stavudinu samostatné nebo v kombinaci {jj 10
antiretrovirovymi léky, byly zaznamenany ptipady laktatové acidozy nékdy i s fatalnim prﬁb& iz
body 4.3 a 4.4). Toxické ovlivnéni embrya a plodu bylo prokazano pouze po podani Vﬁo% ek

u zvitat. Preklinické tidaje prokazuji, ze stavudin prostupuje placentou (viz bod 5.3). udou
dostupna dalsi data, podavani ptipravku Zerit béhem téhotenstvi bude mozné jen p i uvazeni.

Informace doporucujici podavani piipravku Zerit jako prevence ptenosu HIV in ky na dité
jsou nedostatecné.

Kojeni | K

Doporucuje se, aby HIV infikované Zeny za zadnych okolnosti nei@/ se zamezilo prenosu HIV

infekce na dité.
Udaje o vylu¢ovani stavudinu do mateiského mléka jsou nedo
kojence. Studie u laktujicich potkanti prokazaly, Ze stavudfh j

poucit matky, aby kojeni prerusily diive, nez zatnoyg uziva

J

L 2
<
Neprokazaly se Zzadné znamky poskozeni p dn%potkanﬁ vystavenych vysokym hladinam (az
216nasobnym, které byly pozorovany pr cer® klinické davce).

ujci pro zhodnocendi rizika pro
1éka vylucovan. Proto je tieba
ipravek Zerit.

Fertilita

4.7 U¢inky na schopnost lv'idit§r ovat stroje
Studie hodnotici ucinky na s osPridit nebo obsluhovat stroje nebyly provedeny. Stavudin mize
zpusobovat zavraté a/neb . Pacienti by méli byt pouceni, Ze pokud se u nich tyto ptiznaky

projevi, méli by se vyvaroNgt potencialné rizikovym ¢innostem, jako napf. fizeni nebo obsluhovani
stroju.

)
o \
4.8 NezadouWg ucl

Piehled bez stniho profilu

J %

dinem je spojena s né€kolika zdvaznymi nezadoucimi G¢inky, jako napft. s laktatovou
jpoatrofii a polyneuropatii, u nichz je moznym zékladnim mechanismem mitochondrialni
a. Vzhledem k témto moznym rizikim by mélo byt provedeno zhodnoceni piinosu a rizika u
ho pacienta a méla by byt peclivé zvazena alternativni antiretrovirova léc¢ba (viz bod 4.4 a nize).

Pripady laktatové acidozy, nékdy i fatalni, obvykle spojené s t€Zkou hepatomegalii a steatozou jater,
byly zaznamenany u < 1% pacientd, ktefi uzivali stavudin v kombinaci s dal§imi antiretrovirovymi
pripravky (viz bod 4.4).

U pacientd uzivajicich kombinovanou antiretrovirovou terapii véetné piipravku Zerit byla vzacné

hlasena svalova slabost. Vétsina téchto piipadii se objevila, kdyz se u nich rozvinul syndrom
symptomatické hyperlaktatémie nebo laktatové acidozy (viz bod 4.4). Rozvoj svalové slabosti mize
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napodobovat klinickou podobu Guillain-Barré syndromu (v¢etné respiracniho selhani). Po preruseni
1é¢by mohou symptomy pietrvavat nebo se zhorsit.

Hepatitida nebo selhani jater, v nékterych piipadech s fatalnim priibéhem, byly zaznamenany
v souvislosti s uzivanim stavudinu (viz bod 4.4).

Lipoatrofie byla hlaSena u pacient(, ktefi byli 1é¢eni stavudinem v kombinaci s dalSimi
antiretrovirovymi piipravky (viz bod 4.4). | 2

Ve studiich hodnoticich kombinaci ptipravku Zerit s lamivudinem a efavirenzem se vyskytla periferni
neuropatie, frekvence perifernich neurologickych ptiznakt byla 19% (6% stiedné zavaznych az
tézkych), pricemz u 2% to byl diivod k pteruseni terapie. Po snizeni davky nebo po preruseni terapi

priznaky obvykle odeznély. \
Pankreatitida, v nékterych ptipadech fatalni, byla zaznamenana u 2-3% pacientii zafazgny,
klinickych studii monoterapii (viz bod 4.4). Pankreatitida byla hlaSena u < 1% pacient}
kombinovanych studiich s pfipravkem Zerit.

Tabulkovy pifehled nezddoucich uéinku @
an&

Nezadouci ucinky (od stfedné zavaznych az po velmi zavazné) zaznan‘jl\é 67 pacientd lé¢enych
s

pripravkem Zerit v kombinaci s lamivudinem a efavirenzem v pribé u randomizovanych
klinickych studii a nasledném dlouhodobém sledovani (celkova d ovani: median 56 tydnt

a pokracujici az po 119 tydnil) jsou uvedeny nize. Rovnéz jsou nezadouci ucinky pozorované
v postmarketingovém sledovani v souvislosti s antiretrovirovoRg€cigbu zahrnujici stavudin.

Cetnost nize uvedenych nezadoucich Gginki je definovangfza 1ti nasledujicich kritérii:

velmi Casté (= 1/10); Casté (> 1/100 az < 1/10); méng Caste g 1/1 000 az < 1/100); vzacné (= 1/10 000
az < 1/1 000); velmi vzacné (< 1/10 000);. V kaz piné cetnosti jsou nezadouci ucinky sefazeny
podle klesajici zavaznosti. ,’
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Poruchy krve a lymfatického
systému:

Endokrinni poruchy:

Poruchy metabolizmu a vyzivy:

Psychiatrické poruchy:

Poruchy nervového systému:

Gastrointestinalni poruchy:

Poruchy jater a zlu¢ovych cest:

Poruchy ktize a podkozni tkané:

Poruchy svalové a kosterni
soustavy a pojivové tkané:

Celkové poruchy a reakce v
misté aplikace:

1é¢bou zahrnujici sta

vZAacné: anemie*
velmi vzacné: neutropenie*, trombocytopenie*

mén¢ Casté: gynekomastie

Casté: lipoatrofie**, asymptomaticka hyperlaktacidémie

méng¢ Casté: laktatova aciddza, (v nékterych pripadech provazena
svalovou slabosti),anorexie

vzécné:, hyperglykemie*

velmi vzicné: diabetes mellitus*

Casté: deprese
méné ¢asté: uzkost, emocionalni labilita

Casté: periferni neurologické piiznaky zahrnujici Writ%\
neuropatie, parestezie a periferni neuritidy, zavratg %

sny, bolesti hlavy, nespavost, poruchy mysleni, 0

velmi vzacné: svalova slabost* (nejCastéji z

souvislosti se symptomatickou hyperlakt{

syndromem laktatové acidozy
Casté: prijem, bolesti biicha, nauz$ dyspWpsie
mén¢ Casté: pankreatitida, zvrac \

mén¢ Casté: hepatitida neb ka
vzacné: hepaticka steatdza
velmi vzacné: selhani ’

o

Casté: exantém, gMhiritus
méné Castg: ugdik

méqé élsté:a\gie, myalgie

v

@nava
éne Casté: astenie

* Nezadouci ucinky pozo&%ostmarketingovém sledovani v souvislosti s antiretrovirovou

** Pro podrobngjg

7 ¢ast Popis vybranych nezadoucich u¢inkd.

ich G¢inkti

Popis Wbranvc@o

Syndyom i reaktivace

Pii zZ%h&eni ko

inované antiretrovirové terapie (CART) se u pacientl infikovanych HIV s tézkou

im cienci mize vyskytnout zanétliva reakce na asymptomatické nebo rezidualni oportunni

Lipoatrofie

1 také hlasen vyskyt autoimunitnich onemocnéni (jako je Gravesova choroba a
unitni hepatitida), av§ak hlaSena doba do jejich nastupu byla velmi rizna. Tyto stavy se mohou
vit mnoho mésicti po zahajeni 1écby (viz bod 4.4).

Ukazalo se, ze stavudin zplsobuje ubytek podkozniho tuku, ktery je nejvyraznéjsi v obliceji, na
koncetinach a na hyzdich. Vyskyt a zavaznost lipoatrofie jsou pfisuzovany kumulativni expozici, a
Casto nejsou reverzibilni, pokud je 1é¢ba stavudinem zastavena. Pacienty 1é¢ené piipravkem Zerit je
nutno ¢astéji vySetfovat a dotazovat se jich na znamky lipoatrofie. Objevi-li se takovyto vyvoj, je
nutno 1é¢bu piipravkem Zerit ukondit (viz bod 4.4).

10
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Metabolické parametry
Béhem antiretrovirové 1écby miize dojit ke zvySeni télesné hmotnosti a hladiny lipida a glukdzy v krvi
(viz bod 4.4).

Osteonekrdza

Byly hlaSeny ptipady osteonekrozy, a to pfedevsim u pacientli s obecné€ znamymi rizikovymi faktory,

s pokrocilym onemocnénim HIV nebo pti dlouhodobé expozici kombinované antiretrovirové terapii

(CART). Jejich frekvence neni zndma (viz bod 4.4). | 2

Laboratorni abnormality 5
Laboratorni abnormality, zaznamenan¢ v té€chto dvou studiich a studii pokracujici zahrnovaly zvySeps

ALT (> 5nésobek horni hranice normy) u 3%, AST (> 5nasobek horni hranice normy) u 3%, lipg

(= 2,1nésobek horni hranice normy) u 3% pacientti 1éCenych ptipravkem Zerit. Neutropenie

(< 750 bunék/mm?®) byla zaznamenana u 5% pacientii, trombocytopenie (trombocyty < 50 0 &

u 2% a snizeni hemoglobinu (< 8 g/dl) u < 1% pacientt, ktefi uzivali ptipravek Zerit. }la '

nebyla v téchto studiich hodnocena, ale byla zjisténa jeji souvislost s podavanim pfipr, ‘N

vvvvvv

Pediatricka populace @
S

Dospivajict, déti a kojenci: nezadouci €inky a vazné abnormalni Jabo¥gto ezy u pediatrickych
pacientli v obdobi od narozeni az do adolescence byly, co se tyka t kvence, podobné jako

u dospélych. Jen vyskyt klinicky signifikantnich perifernich neuro% mén¢ Casty. Tyto studie
zahrnuji ACTG 240, kde 105 pediatrickych pacientti v rozmezj ¢sice az 6 let uzivalo Zerit

v davce 2 mg/kg/den s medianem 6,4 mésice; kontrolovano cigbu studii, do které bylo zahrnuto
185 novorozenct uzivajicich Zerit v davce 2 mg/kg/den otny nebo v kombinaci

s didanosinem od narozeni do 6 tydnl véku a kling(ou stud ve které 8 novorozencu dostavalo Zerit
2 mg/kg/den v kombinaci s didanosinem a nelfigav od narozeni po dobu 4 tydni.

g

<
Ve studii AI455-094 (viz také bod 4.6) bylo ob \ ovani bezpecnosti omezené jen na 6 mésict,
coz mize byt prilis kratké obdobi k tong, apy molMg byt hodnoceny dlouhodobé udaje tykajici se
Wﬂé i toxicity. Abnormalni laboratorni néalezy
y» % zahrnovaly nizky pocet neutrofilii u 7%, nizkou hladinu
hemoglobinu u 1%, zvySeni ALT J hdné abnormality tykajici se lipazy. Udaje o hladiné laktatu
v séru nebyly sledovany. Nebyl%rovény zadné vyznamné rozdily v Cetnosti vyskytu nezadoucich
ucinkti u jednotlivych skupi a vSak zaznamenana zvysena kojenecka mortalita ve skupiné, které
byl podavan stavudin + dj 0%) ve srovnani se skupinami s podavanim stavudinu (2%),
didanosinu (3%) nebo g mnu (6%).Rovnéz incidence mrtve narozenych déti byla ve skupiné
stavudin + didangi

T
Mitochondrial STOMKC®: zhodnoceni tidaji o bezpecnosti 1éku ziskanych v postmarketingovém
obdobi uk ¥cWyly u novorozenct a kojencti 1é¢enych jednim nebo vice nukleosidovymi analogy
zazngmenan adouci ucinky svédcici pro mitochondialni dysfunkci (viz také 4.4). HIV status
novoroXenci a Wjenct do < 3 meésicti véku byl negativni u starSich kojenct smétoval k pozitivnimu.
adoucich ucinkti pro novorozence a kojence < 3 mésicli vykazoval zvySeni hladiny laktatu,
, anémii, trombocytopénii, zvySeni jaternich transaminaz a lipidii véetné

neurologickych nezadoucich ucinkii a m
stupné 3-4 u 91 stavudinem 1éCenych

Qlé§eni podezieni na nezadouci ucinky

Hlaseni podezieni na nezadouci ucinky po registraci 1é¢ivého piipravku je dilezité. Umoziiuje to
pokracovat ve sledovani poméru piinosi a rizik 1é¢ivého piipravku. Zadame zdravotnické pracovniky,
aby hlasili podezieni na nezddouci ucinky prostiednictvim narodniho systému hlaseni nezadoucich
ucinkt uvedeného v Dodatku V.

4.9 Predavkovani
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Zkusenosti u dospélych pacientd, 1é¢enych az 12-ti ndsobkem doporucovanych davek, neprokazaly
akutni toxické G¢inky. Jako komplikace chronického predavkovani by se mohly povazovat periferni
neuropatie a jaterni dysfunkce. Primérna clearance stavudinu pii hemodialyze je 120 ml/min. Neni
znamo, zda dochazi hemodialyzou k ipIné eliminaci stavudinu pfi predavkovani, rovnéz zda lze
stavudin odstranit peritonealni dialyzou.

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI ‘QQ

5.1 Farmakodynamické vlastnosti !

Farmakoterapeuticka skupina: antivirotika pro systémovou aplikaci, nukleosidové a nukleotidové O
inhibitory reverzni transkriptazy, ATC kod: JOSAFO04.

Mechanismus ucinku . 6\

Stavudin, thymidinovy analog, je fosforylovan bunéénymi kindzami na stavudintrif ry
kompetici s pfirozenym substratem, thymidintrifosfatem inhibuje reverzni tran% \V. Inhibuje
k

také syntézu virové DNA tim, Ze zpUsobi terminaci fetézce DNA nasledkem -hydroxyl
skupiny, potiebné pro elongaci DNA.

Bunécnd DNA polymeraza v je také citliva na inhibici stavudintrifosfi¥em, zat¥co bunécné
polymerazy a a 3 jsou inhibované v koncentraci 4 000 krat vyssi resgad O0gat vyssi nez je zapotiebi
k inhibici HIV reversni transkriptazy. b

Rezistence @

Lécba stavudinem muze selektovat a/nebo udrzovagmutacqymidinového analogu (TAMs), spojené
s rezistenci na zidovudin. Ke snizeni citlivosti in ochézi jiz pti dvou nebo vice TAMs (obvykle
M41L a T215Y), dfive nez je snizena citlivosbn’a avidpt (> 1,5krat). Tyto TAMs jsou pii virologické
1é¢be pozorovany s podobnou frekvenci u sta x 1dovudinu. Klinicky vyznam téchto nalezt
naznacuje, Ze za pritomnosti TAMs, zejménga M4 T215Y, je tfeba se vyvarovat podavani
stavudinu.

Utinnost stavudinu je rovnéz ovlivné umycemi spojenymi s multilékovou rezistenci, napt. Q151 M.
Dale byla u pacientq, ktefi dostavalg in/didanosin nebo stavudin/lamivudin, hldSena K65R. Tato
_Lt
Z

mutace ale nebyla hldSena u pa kteri dostavali stavudin v monoterapii. V75T je selektovana
stavudinem in vitro a 2nasob, 1 citlivost na stavudin. K tomu dochazi u ~1% pacienti

uzivajicich stavudin. g
Klinicka u¢innosia St

Ptipravek Zerit®l siSoWin v kombinaci s ostatnimi antiretrovirovymi latkami napt. didanosinem,
lamivudine virem, indinavirem, saquinavirem, efavirenzem a nelfinavirem.

Anti’et viroveRgcba drive nelécenych pacientii

o Qude AIR55-099 byla randomizovana, dvojité slepa 48 tydnt trvajici studie s pripravkem Zerit
o 2 x denné€) v kombinaci s lamivudinem (150 mg 2 x denn¢) a efavirenzem (600 mg 1 x denng)
1 ptedtim nelé¢enych pacientil s vychozimi hodnotami: median CD4 bunék 272 bunék/mm?®
/ ozmezi od 61 do 1 215 bunék/mm?®) a median plazmatické HIV-1 RNA - 4,80 logio kopii/ml
@ (rozmezi od 2,6 do 5,9 logio kopii/ml). Pacienty byli pfevazné muzi (70%) s ptevahou jiné rasy nez

V bélosské (58%) s medidnem veku 33 let (rozmezi 18-68 let).

Studie AI455-096 byla randomizovana, dvojité slepa 48 tydnt trvajici studie s pripravkem Zerit

(40 mg 2 x denné) v kombinaci s lamivudinem (150 mg 2 x denng) a efavirenzem (600 mg 1 x denn¢)
u 76 diive neléenych pacientt s nasledujicimi vychozimi hodnotami: median CD4 bunék

261 bungk/mm? (rozmezi od 63 do 962 bungk/mm?) a median plazmatické HIV-1 RNA
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4,63 logo kopii/ml (rozmezi od 3,0 do 5,9 logio kopii/ml). Pievazovali muzi (76%) a bé&losi (66%)
s pramérnym vékem 34 rokl (rozmezi 22-67 let).

Vysledky studii AI455-099 a AI455-096 jsou uvedeny v Tabulce 1. Obé¢ studie byly navrzeny tak, aby
porovnaly dvé lékové formy piipravku Zerit, z nichz jedna byla 1ékova forma, ktera je jiz uvedena na
trh, podavana ve schvalené davce. Prezentovany jsou pouze Udaje tykajici se Iékové formy uvedené na

trh
'

Tabulka 1: Vysledky ucinnosti v tydnu 48 (Studie AI455-099 a A1455-096) @

Al455-099 Al455-096 A 5

Zerit + lamivudine + Zerit + lamivudine +
efavirenz efavirenz O

Parametr n=391 n=76 K
HIV RNA <400 kopii/ml, odpovéd’ na 1é¢bu, %
Vsichni pacienti | 73 |
HIV RNA <50 kopii/ml, odpovéd’ na 1écbu, %
Vsichni pacienti | 55 |
HIV RNA stfedni zména od vychozi hodnoty, logio kopii/ml
Vsichni pacienti | -2,83 (n=3217) | -2
CD4 sti‘edni zména od vychozi hodnoty, buiiky/mm? 4
Vsichni pacienti | 182 (n=314) |

1
2 Pocet hodnotitelnych pacienttL. Q\

Pediatricka populace

Podavani stavudinu u mladistvych, déti a kojenct Je podl pdaji o farmakokinetice a bezpecnosti
u détskych pacientt (viz také body 4.8 a 5.2).
5.2  Farmakokinetické vlastnosti \$

Absorpce \ l \
Biologicka dostupnost je 86+18%. P ovaném peroralnim podavani davek 0,5-0,67 mg/kg bylo

dosazeno hodnoty Cmax 810£175n a @ AUC se zvySovaly imérné davce v davkovém rozmezi
pro i.v. podani 0,0625-0,75 m% o0 perorélni podani 0,033-4,0 mg/kg.
)

U osmi pacienttl, kteti dosta mg 2 x denné nala¢no byla steady state AUCo.

12h 1 284£227 ng-h/ml (1 ér = SD [% CV]), Cmax bylo 536£146 ng/ml (27%), a Cmin bylo
918 ng/ml (89%).

Studie u asympjo pacientl ukazaly, Ze systémova expozice je podobnd, zatimco Cmax j€ NiZsi
a Tmax prodlo v, W [Igtavudin podavan se standardizovanou stravou s vysokym obsahem tukt ve
srovnani s pgdavagim nalacno. Klinicky vyznam tohoto zjisténi neni znam.

Disti§byce

istribucni objem za rovnovazného stavu je 46+21 1. V cerebrospinalnim moku nebylo
prékazat stavudin diive neZ za 2 hod po peroralnim podani. Cty¥i hodiny po podani byl pomér

~ &F/plazma 0,3940,06. Po opakovaném podani stavudinu po 6, 8 nebo 12 hodindch nebyla

0zorovéna zadna vyznamna kumulace.

azba stavudinu na sérové proteiny byla pii rozpéti koncentraci 0,01-11,4 pg/ml zanedbatelna.

V Stavudin je distribuovany rovnomérné mezi erytrocyty a plazmu.

Metabolizmus

Nezménény stavudin byl hlavni slozkou souvisejici s 1é¢ivym piipravkem v celkové plazmatické
radioaktivité cirkulujici po peroralnim podani davky 80 mg **C-stavudinu u zdravych subjekti.
Hodnota AUC (inf) stavudinu ptedstavovala 61% hodnoty AUC(inf) celkové cirkulujici radioaktivity.
Metabolity zahrnuji oxidovany stavudin, glukuronidové konjugaty stavudinu a jeho oxidované
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metabolity, a N-acetylcysteinovy konjugat ribozy po $té€peni glykosidické vazby, naznacujici, ze
thymin je také metabolit stavudinu.

Eliminace

Po podani peroralni davky 80 mg **C-stavudinu zdravym subjektiim bylo95% celkové radioaktivity
naméfeno v moci a 3 % ve stolici. Pfiblizné 70 % peroralné podaného stavudinu bylo vylouceno

v nezménéné formé moci. Stfedni rendlni clearance matefské latky je priblizné€ 272 ml/min, coz
odpovida asi 67 % zdanlivé peroralni clearance. To naznacuje, Ze kromé glomerularni filtrace dochazi

také k aktivni tubularni sekreci. !

U pacientt infikovanych HIV je celkova clearance stavudinu 5944164 ml/min a rendlni clearance O
237+98 ml/min. Zda se, Ze celkova clearance stavudinu je vyssi u HIV infikovanych pacienty im
rendlni clearance je u zdravych subjektl a pacientl infikovanych HIV podobna. Mechanizm

Klinicky vyznam této odlisnosti neni znam.. Po i.v. podani se 42% davky (v rozmezi og 1 %)

vylou¢i moc¢i v nezménéné podobé. Odpovidajici hodnoty po jednorazovém a opakov ralnim

podani jsou 35% (v rozmezi 8-72%) resp. 40% (v rozsahu 12-82%). Stiedni terming cas
T-buiikach

vylucovani stavudinu je 1,3-2,3 hodiny po jednorazové davce nebo po opakovang haje
nezavisly na davce. In vitro ma trifosfat stavudinu nitrobunéény polocas 3,5 @

(linie lidskych T-lymfoblastoidnich bunék) a v mononuklearech periferni K\{ whHodporuje
podavani 2 x denné.

Farmakokinetika stavudinu byla nezavisla na ¢ase, pomér mezi AUC
(steady state) a AUC(o-) po prvni davce byl pfiblizné 1. Intra-indi
variabilita farmakokinetickych parametr po peroralnim podanj
resp. 25%.

Zvl&stni skupiny populace ) Q

Porucha funkce ledvin: clearance stavudinu sgsﬁ'“uje u se snizujici se clearanci kreatininu; proto
se doporucuje upravit davkovani ptipravku Zerx ntd se snizenou rendlni funkci (viz bod 4.2).

sNrovnovéiného stavu
i T inter-individualni

inu je nizka, pfiblizné 15%

Porucha funkce jater: farmakinetika sta padfentt s poskozenim jater byla podobna jako
u pacientil s normalni jaterni funkci. @

Pediatricka populace A

Dospivajici, deti a kojencj
a kojenci > 14 dnt, kteff
1 mg/kg/den. U dgti

14 ml/min/kg 8
5 ml/min/kg.
v rozmezi

Ydfitl do 15 let byla zjisténa zdanliva peroralni clearance pifiblizné

ezi 14. a 28. dnem 12 ml/min/kg a v den narozeni novorozence

i 2. 93 Wodinou po podani se pomér koncentrace stavudinu CSF/plazma pohybuje
125% (pramér 59%+35%).

5.3 ' edkliMgké udaje vztahujici se k bezpecnosti
* %&zis né u pokusnych zvitat ukazaly toxické ovlivnéni embrya a plodu po velmi vysokych
o K h. Ex vivo studie s modelem lidské placenty prokazaly, Ze stavudin ptestupuje do obéhu plodu
Q tou difuzi. Studie na potkanech prokazaly také prestup stavudinu placentou s naslednou
/ oncentraci ve fetalni tkani odpovidajici zhruba 50%plazmatické koncentrace matky.
@ Stavudin byl genotoxicky v in vitro testech na lidskych lymfocytech s trifosforyla¢ni aktivitou (u nichz
nebyla stanovena minimalni u¢inna koncentrace), na mysich fibroblastech a v in vivo testu, sledujicim

chromosomalni aberace. Byly zjistény podobné ucinky jako u jinych nukleosidovych analogt.
Kancerogenni byl stavudin u mysi (tumory jater) a potkanti (tumory jater: cholangiocelularni,
hepatocelularni, smiSené hepatocholangiocelularni a/nebo vaskularni; a karcinomy mocového
méchyfe) po velmi vysokych davkach. Po davkach 400 mg/kg/den u mysi a 600 mg/kg /den u potkant
nebyla zadné kancerogenita pozorovana, coz odpovida ~ 39 a 168 nasobku piedpokladané denni
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davky u pacienta, a proto neni u stavudinu predpokladano pii klinické 1é¢bé signifikantni
kancerogenni pisobeni.

6. FARMACEUTICKE UDAJE

6.1 Seznam pomocnych latek . Q

Obsah tobolky
Laktosa

Magnesium-stearat A
Mikrokrystalicka celulosa O
Sodna siil karboxymethylskrobu K

Obal tobolky . %
Zelatina \
Zluty oxid zelezity (E172)

Koloidni bezvody oxid kfemicity

Natrium-lauryl-sulfat @

Oxid titani&ity (E171)

Cerny jedly tiskaisky inkoust obsahuje \
Selak

Propylenglykol

Cisténa voda @
Hydroxid draselny

Oxid zelezity (E172) )

6.2 Inkompatibility ,’@

6.3 Doba pouzitelnosti @k

Neuplatiiuje se.

2 roky

6.4  Zvlastni opatieni g avani
Uchovavejte pfi tgpl 23 °C (Aclar/Al blistry).
Uchovavejte pi§ Ng# 30 °C (HDPE lahvicky).
Uchovavejte v sgvodNm®balu.

6.5 ‘ Dru@ a velikost balenf

H vicky s détskym bezpecnostnim uzavérem (60 tvrdych tobolek v 1 lahvicce).
o &CIN/Al Qistry se 14 tvrdymi tobolkami v 1 blistru a 4 blistry (56 tvrdych tobolek) v krabicce.

]
‘ trhu nemusi byt vsechny velikosti baleni.

@ 6.6  Zvlastni opati‘eni pro likvidaci pripravku

V Veskery nepouzity 1é¢ivy pripravek nebo odpad musi byt zlikvidovan v souladu s mistnimi
pozadavky.
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7. DRZITEL ROZHODNUTI O REGISTRACI
BRISTOL-MYERS SQUIBB PHARMA EEIG
Plaza 254

Blanchardstown Corporate Park 2
Dublin 15

D15 T867
Irsko | 2
8. REGISTRACNI CISLO(A) A

EU/1/96/009/001 - 008 \$O

. . . 2
9. DATUM PRVNI REGISTRACE/PRODLOUZENI REGISTRACE %
Datum prvni registrace: 8. kvétna 1996 g
Datum posledniho prodlouzeni: 20. dubna 2011 @

)

\
o

10. DATUM REVIZE TEXTU

Podrobné informace o tomto 1é¢ivém ptipravku jsou k dispozi ebovych strankach Evropské

agentury pro 1é¢ivé piipravky http://www.ema.europa.eu,

N
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1. NAZEV PRiPRAVKU

Zerit 200 mg prések pro perorélni suspenzi

2. KVALITATIVNI A KVANTITATIVNI SLOZENI

Jedna lahvicka obsahuje stavudinum 200 mg. ‘@Q

Pipraveny roztok obsahuje 1 mg stavudinum v 1 ml roztoku.

Pomocné latky se zndmym téinkem

Jedna lahvicka obsahuje 31,5 mg propylparabenu (E216) O
Jedna lahvicka obsahuje 315 mg metylparabenu (E218) K
Jedna lahvicka obsahuje 10,15 g sacharosy \

. 2
Uplny seznam pomocnych latek viz bod 6.1. \6
3. LEKOVA FORMA @

Prasek pro peroralni suspenzi. ) \
Sedobily az svétle rizovy hrubozrny prasek. Q
4. KLINICKE UDAJE Q@

]

4.1 Terapeutickeé indikace .

<
Zerit je indikovan v kombinaci s jinymi antireti® i pripravky k 1é¢bé dospélych pacientt
infikovanych HIV a pediatrickych pacigntiig od nalgeni) pouze tehdy, kdy nemohou byt pouZita jina
antiretrovirotika. Délka terapie piipravk if m&@oyt omezena na co nejkratsi moznou dobu (viz

bod 4.2). @
4.2 Davkovani a zpisob pon
Lécbu ma zahajovat léka @ ovany na 1écbu HIV infekce (viz také bod 4.4).

U pacientii zacingficy pripravkem Zerit ma byt jeji trvani omezeno na co nejkratsi dobu a ma

1é¢be pripravke
kdykoliv tg

, 11 byt Casto hodnoceni a maji prejit na alternativni vhodnou terapii,
7né (viz bod 4.4).

nasledovat znﬂ&% ativni vhodnou terapii, kdykoliv to bude mozné. Pacienti, ktefi pokracuji v
VS

porucené peroralni davkovani je

Télesna hmotnost pacienta Davkovani ptipravku Zerit
<60 kg 30 mg dvakrat denn€ (kazdych 12 hodin)
> 60 kg 40 mg dvakrat denné (kazdych 12 hodin)

Pediatricka populace

Dospivajici, déti a kojenci: doporucené peroralni davkovani je

VéEk a/nebo hmotnost pacienta | Davkovani piipravku Zerit
Od narozeni* do 13. dne véku | 0,5 mg/kg 2 krat denné (kazdych 12 hodin)
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Od 14. dne veéku a <30 kg 1 mg/kg 2 krat denné¢ (kazdych 12 hodin)

>30kg davkovani jako u dospélych pacientl
*Doporucena redukce davky u novorozencii od narozeni do 13 dnti je odvozena od
primérnych hodnot ziskanych ze studii a nemusi odpovidat individualnim rozdilim ve
stupni zralosti ledvin. Udaje o ddvkovani u novorozencti narozenych pied 37. gestaénim
tydnem nejsou k dispozici.

Lékova forma prasku ptipravku Zerit by méla byt pouzita u kojencti do 3 mésict. Dospéli pacienti, ! Q
kteti maji problémy s polykanim kapsli, se maji zeptat svého l€¢kafe na moznost pechodu na 1ékovou @
formu prasku pro perorélni suspenzi. | 5

Néavod pro ptipravu: viz bod 6.6. @

Uprava davkovani \
WO

Periferni neuropatie: rozvinou-li se pfiznaky periferni neuropatie (obvykle charakteri ox;

pfetrvavajicim znecitlivénim, palenim, brnénim nebo bolestmi nohou a/nebo rukou

li to vhodné, pacienti by méli byt prevedem na jiny lé¢ebny rezim. Ve vzacnychgaig

1é¢ebny rezim neni vhodny, se miize zvazit snizeni davky stavudinu za predp:

sledovani ptiznaku periferni neuropatie a zachovani uspokojivé virologické
Mozny piinos ze snizeni davky by v kazdém jednotlivém ptipadé mel OV wvan s rizikem, jenz
mize pramenit z tohoto opatieni (nizsi intracelularni koncentrace).o

Zvl&stni populace @

Stasi pacienti: Zerit nebyl cilené zkouSen u pamentu nad

Porucha funkce jater: tiprava pocate¢niho davkgv @nu‘ma

Porucha funkce ledvin: doporucuje se toto daVk

Davkovani u Z8rit (podle clearance kreatininu)

Hmotnost 26-50 <25 ml/min
pacienta - S (v&etné pacientl s hemodialyzou*)
<60kg Py o MWakrat denné | 15 mg kazdych 24 hod

W2 dvakrat denné | 20 mg kazdych 24 hod

4 @ dlalyzou by méli uzivat pripravek Zerit po dokonceni dialyzy a to ve
K0 ve dnech bez hemodialyzy.

specitficR¢uprav®davkovani ptipravku Zerit u této skupiny pacientli nejsou dostatecné, je nutné zvazit
ky a/nebo prodlouZeni intervalu mezi davkami proporcionalné k redukci davek
. Nejsou doporucena zadna davkovani pro pediatrické pacienty mladsi 3 mésict s

o \u ou ledvinnych funkci.
@qusob podéni

Pro opt1ma1n1 vstfebavani ma byt Zerit uzivan nalacno (tj. nejméné 1 hodinu pied jidlem), ale neni-li to
mozné muze byt podan spolu s lehkym jidlem.

4.3 Kontraindikace
Hypersensitivita na 1é¢ivou latku nebo na kteroukoli pomocnou latku uvedenou v bod¢ 6.1.
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Soucasné podavani s didanosinem vzhledem k pfipadnym zavaznym a/nebo Zivot ohrozujicim
ucinktim, zejména laktatové acidoze, abnormalni funkci jater, pankreatitidé a periferni neuropatii (viz
body 4.4 a 4.5).

4.4  Zvlastni upozornéni a opati‘eni pro pouZiti

Prestoze se prokazalo, ze efektivni virova suprese antiretrovirovou lécbou vyznamné snizuje riziko
sexualniho ptenosu, nelze vyloudit rezidualni riziko. Je nutno dodrzet opatieni k zabranéni pfenosu
v souladu s narodnimi doporucenimi.

aciddzou, lipoatrofii a polyneuropatii, u nichz je moznym zakladnim mechanismem mitochondrig

Lécba stavudinem je spojena s n¢kolika zavaznymi nezadoucimi ucinky, jako napf. s laktatovou A
toxicita. Vzhledem k t€émto moznym rizikiim by mélo byt provedeno zhodnoceni pfinosu a rigi rO

acidoza, lipoatrofie a periferni neuropatie - nize a viz bod 4.8).

Laktatova aciddza: laktatova aciddza, obvykle spojend s hepatomegalii a steatozou g
zaznamenana pii 1é¢beé stavudinem. Casné pfiznaky (symptomaticka hyperlaktagisg
benigni zaZivaci potize (nauzea, zvraceni, bolesti bficha), nespecificky nekli

ubytek na vaze, respiracni pfiznaky (rychlé a/nebo hluboké dychani), ne 1cké priznaky
ragri byt

(vCetné svalové slabosti). Laktatova acidéza ma vysokou mortalitu a ovézena
pankreatitidou, selhanim jater, selhanim ledvin nebo svalovym ochr

Laktatova acidoza se vétSinou rozvine béhem nékolika malo mési ajeni 1éCby.

Lécba stavudinem by méla byt prerusena, objevi-li se sympto ktacidémie

a metabolicka/laktatova acidéza, progresivni hepatomegalle hle se zvysujici hladiny
aminotransferazy. ZvySenou pozornost vyzaduje podava mu nékterym nemocnym (zvIasté
obéznim zenam) s hepatomegalii, hepatitidou nebo ¢ jinymNgnadmymi rizikovymi faktory vzniku
jaterniho onemocnéni a steatdzy (véetné nékteryc a alkoholu). Zvlastni riziko pfedstavuje podani
nukleosidovych analogli u nemocnych infikovenygh s sn¢ hepatitidou C a 1é¢enych

alfa interferonem a ribavirinem.

Pacienty se zvySenym rizikem je nutné gecive sleMyyat (viz také bod 4.6).

Onemocnéni jater: byly zaznamenan O hepatitidy nebo selhani jater v nékterych pfipadech

s fatalnim koncem. Bezpecnost a u§ @ tavudinu nebyla u pacientti se zavaznym zékladnim
postizenim jater stanovena. U pMagg1 s chronickou hepatitidou B nebo C, 1é¢enych kombinovanou
antiretrovirovou 1ébou je z e r1ziko vzniku t€zkych a potencidlné fatalnich jaternich nezadoucich

ucinkt. V piipadé souca $ epatitidy B nebo C jinymi antivirovymi léky, si ptectéte relevantni
informace o téchto 1éc s&ﬁrlcnych odbornych textech

'
Pacienti s jiz Aa
kombinované aﬁetr
funkcnlch @ it je u nich cast&jsi. Objevi-li se u takovych pacientl znamky zhorSovani jaterni
chorab a# 7vazit preruSeni nebo ukonceni 1é¢by.

dysfunkci jaterni, véetné chronické aktivni hepatitidy, vyZaduji pfi
irdvé 1é¢beé peclivé monitorovani dle standardnich postupti, protoze vyskyt

chle se zvySujicich hladin jaternich transaminaz (ALT/AST > 5 krat piesahujici limit
hodnot), je nutné zvazit preruseni podavani ptipravku Zerit i jakychkoli jinych

ktery je nejvyrazngjsi v obliceji, na koncetinach a na hyzdich.

@Qipoatrofie: vzhledem k jeho mitochondrialni toxicité byl stavudin spojen s ubytkem podkozniho tuku,

V randomizovanych kontrolovanych studiich dosud nelécenych pacientt se klinicka lipoatrofie
objevila u vyssiho podilu pacientd Iécenych stavudinem ve srovnani s dal§imi nukleosidy (tenofovirem
nebo abakavirem). DEXA (dual energy x-ray absorptiometry) skenovani ukéazalo celkovou ztratu
podkozniho tuku na koncetinach u pacientd 1é¢enych stavudinem ve srovnani s nartistem podkozniho
tuku na koncetinach nebo zadnou zménou u pacientti 1é¢enych jinymi NRTIs (abakavirem,
tenofovirem nebo zidovudinem). Vyskyt a zavaznost lipoatrofie je kumulativni v pribéhu doby
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lécebného rezimu pouzivajici stavudin. V klinickych studich mélo ptevedeni ze stavudinu na jiné
nukleosidy (tenofovir nebo abakavir) za nasledek zvyseni tuku na koncetinach s nizkym az zadnym
zlepSenim klinické lipoatrofie. Vzhledem k moznému riziku uzivani pfipravku Zerit zahrnujici
lipoatrofii by mélo byt provedeno zhodnoceni ptfinosu a rizika u kazdého pacienta a méla by byt
peclivé zvazena alternativni antiretrovirova terapie. Pacienti, ktefi uzivali ptipravek Zerit, by méli byt
pravidelné sledovani a dotazovani kvili symptomtm lipoatrofie. Pokud k takovému vyvoji dojde, je

tieba zvazit preruseni 1é¢by piipravkem Zerit Q

Télesna hmotnost a metabolické parametry: v prub&hu antiretrovirové 1é€by se miize vyskytnout

zvyseni télesné hmotnosti a hladin lipidu a gluk6zy v krvi. Tyto zmény mohou byt ¢astecné spojeny !
s kontrolou onemocnéni a zivotnim stylem. U lipidid existuje v nékterych piipadech dikaz uc¢inku

1é¢by, zatimco u ptirtstku télesné hmotnosti neni vyznamny pritkaz spojeni s touto 1écbou. Pii O
monitorovani lipidl a glukézy v krvi je tieba sledovat zavedené pokyny pro 1é¢bu HIV. Po p

je teba 1écit podle klinické potieby.

2
Periferni neuropatie: az u 20 % pacienti 1éCenych ptipravkem Zerit se objevila perife %aﬁe

Casto az po dekolika mésicich 1é¢by. Pacienti s vyskytem neuropatie v anamnéze, n rych jsou
rizikové faktory (napt. pozivani alkoholu, 1€kt jako je isoniazid), jsou ¢astecné cienty je
tieba sledovat kvili ptiznaktim (ptetrvavajici znecitlivéni, brnéni nebo bolestj o rukou) a
také v piipadech pfevedeni na alternativni lécebny rezim (viz bod 4.2 a niie& oporucované
kombinace).

Pankreatitida: u pacientl s pankreatitidou v anamnéze byla incidenfe Xeatitidy pii léCeni
pripravkem Zerit pfiblizné 5% ve srovnani s pfiblizné 2% u pag z této anamnézy. Pacienty

s vysokym rizikem pankreatitidy, anebo pacienty, ktefi dostavRi#lclly zvySujici riziko jejiho vzniku, je
tieba pecliveé sledovat, zda nedochazi k rozvoji pfiznakil tg

Syndrom imunitni reaktivace: Pfi zah4jeni kombirﬁ’ ¢ antiretrovirové terapie (combination
antiretroviral therapy, CART) se u pacienti itﬁk? IV s tézkou imunodeficienci mize

vyskytnout zanétliva reakce na asymptomatick zidualni oportunni patogeny, ktera miize
zpusobit klinicky zavazné stavy nebo zQorsgni piiAgkti onemocnéni. Takové reakce byly nejcastéji
pozorovany béhem nékolika prvnich tydgIaigssic® po zahajeni CART. Jedna se napiiklad

0 cytomegalovirovou retinitidu, gene é a/nebo fokalni mykobakteridlni infekce a pneumonii
zpusobenou Pneumocystis carinii. ofJ piiznaky zanétu by mély byt vyhodnoceny a v ptipadé
potieby by méla byt zahajena pid a lecba. Pti imunitni reaktivaci byl také hlasen vyskyt
autoimunitnich onemocnéni g je¥ravesova choroba a autoimunitni hepatitida), avSak hlasena
doba do jejich nastupu by @‘izm’l. Tyto stavy se mohou objevit mnoho mésicti po zahajeni

1écby.

Osteonekroza BN ologie povazovana za multifaktorialni (zahrnujici pouzivani
kortikosteroidigon i alkoholu, té€zkou imunosupresi a vyssi index télesné hmotnosti), byly
ptipady ost, y hlaseny piedevsim u pacientii s pokro¢ilym onemocnénim HIV a/nebo pii
dlouhodobe ici kombinované antiretrovirové terapie (CART). Pacienti maji byt pouceni, aby

1ékar$ou pomoc, pokud zaznamenaji bolesti kloubd, ztuhlost kloubd nebo pokud maji

*
o ﬁ né Tatky: 1 ml ptipraveného roztoku, ktery vznikne rozpusténim prasku pro peroralni suspenzi,
< 3 ahuje 50 mg sacharosy. Toto je tieba vzit v ivahu u pacientd s cukrovkou. Pacienti se vzacnymi
/ rozenymi poruchami, jako jsou intolerance fruktdzy, malabsorpce glukosy a galaktosy nebo
@ sachar6zo-izomaltazova insuficience, nemaji tento ptipravek uzivat. Mize byt Skodlivy na zuby.
Tento 1éCivy piipravek obsahuje metylparaben (E218) a propylparaben (E216), ktery miize zptisobovat
alergické reakce (eventualné i opozdéné).

Nedoporucované kombinace: u HIV infikovanych pacientt, kterym byl podavan stavudin spolu s

hydroxyureou (hydroxykarbamidem) a didanosinem, byly hlaSeny ptipady pankreatitidy (fatalni a
nefatalni) a periferni neuropatie (v nékolika ptipadech tézka) viz bod 4.3. Hepatotoxicita a selhani
jater s fatdlnim prab&éhem byly hlaseny béhem postmarketingového sledovani u HIV infikovanych
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pacienttl 1éCenych antiretrovirovymi piipravky a hydroxyureou; fatalni hepatalni ptipady byly
nejéastéji hlaSeny u pacientti 1éCenych stavudinem, hydroxyureou a didanosinem. Z toho divodu by
hydroxyurea neméla byt pouzivéana v 1écbé HIV infekci.

Starsi pacienti: specificka sledovani u¢inkt pfipravku Zerit u pacientll nad 65 let se neprovadéla.

Pediatricka populace . Q

Kojenci do 3 mésicii: jsou k dispozici vysledky klinické studie 6tydenni terapie ziskané
u 179 novorozenct a kojencti do 3 mésicu. (viz bod 4.8). 5

vvvvvv

kment u matky.

Mitochondrialni dysfunkce po expozici in utero: \K
L X0Z

Nukleosidova a nukleotidova analoga mohou rliznym zplisobem ovlivnit mitochondrigni %
je nejvyrazngjsi u stavudinu, didanosinu a zidovudinu. Existuji idaje o mitochondrialgi s ciu
HIV negativnich déti, které byly vystaveny in utero a/nebo postnatalné ptisobeni an leosidl
(viz také bod 4.8); ty se hlavné tykaly 1écby s rezimy zahrnujicimi zidovudin. Ngj i
hlasenymi nezadoucimi ucinky jsou hematologické poruchy (anémie, neutro
poruchy (hyperlaktatemie, hyperlipazemie). Tyto ti€inky byly Casto prechodgg. n¢ byly hlaseny i
n¢které neurologické poruchy s pozdnim nastupem (hypertonie, kiece \geobvyWé chovani). V
soucasné dob€ neni znamo, zda jsou takové neurologické poruchy pigech®né nebo stalé. Tato zjisténi
maji byt zvazena u kazdého ditéte, které bylo in utero vystaveno pg§ob® dnalog nukleosidl nebo

nukleotidl a které ma zavazné klinické nalezy neznamé etiOIO@ St€ neurologické.
t

Tyto nalezy nemaji vliv na soucasné narodni doporuceni uzivaRgfitiJetrovirovou 1écbu u téhotnych
zen, aby se zamezilo vertikalnimu pfenosu HIV.

4.5 Interakce s jinymi lé¢ivymi pFipravky % Ji#Rormy interakce

L 2
Kombinace stavudinu s didanosinem je kontraiNN a, jelikoz oba Iéky jsou spojeny s vysokym
4}

rizikem mitochondriélni toxicity (viz body 4.3 a
ProtoZe se stavudin aktivné vylucuje N tubuly, jsou mozné interakce s jinymi aktivné

vylu¢ovanymi 1éky napt. trimetho @S lamivudinem nebyly popsany zadné klinicky relevantni
farmakokinetické interakce.

@ vany bunéénymi enzymy (thimidin-kinazou), ktera ptednostné
ostorylace stavudinu na jeho aktivni trifosfat je snizena. Proto se uziti
lovudinem nedoporucuje.

Zidovudin a stavudin jso
fosforyluje zidovudin g
kombinace stavudin

Studie in vitro &ji,

e aktivace stavudinu je inhibovana doxorubicinem a ribavirinem, ale neni

ovlivnéna jj A Ny uzivanymi pti HIV infekei, které jsou fosforylovany podobné (napi. didanosin,
zalc\iiabin, ovir a foskarnet), a proto soubézné podavani stavudinu bud’ s doxorubicinem nebo
ribaviri§em uje opatrnost. Vliv stavudinu na kinetiku fosforylace jinych nukleosidovych analogii
ne dinu nebyl zkouman.

MKy signifikantni interakce stavudinu nebo kombinace stavudinu a didanosinu s nelfinavirem

.
< ,
0 yly pozorovény.

Stavudin neinhibuje hlavni isoformy cytochromu P450 CYP1A2, CYP2C9, CYP2C19, CYP2D6 a
CYP3 A4, tudiz se neptedpokladaji klinicky signifikantni 1ékové interakce s 1éky metabolizovanymi
jejich prostrednictvim.

Jelikoz se stavudin nevaze na bilkoviny plazmy, nepfedpoklada se ovlivnéni farmakokinetiky 1€kt
vazanych na bilkoviny.

Neexistuji z&dné oficiélni studie interakci s ostatnimi l1éky.
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")

@)rokézaly se zadné znamky poskozeni plodnosti u potkani vystavenych vysokym hladinam (az
1

'

v

Pediatricka populace

<

Studie interakci byly provedeny pouze u dospélych.

4.6 Fertilita, téhotenstvi a kojeni

Té&hotenstvi | 20

Ptipravek Zerit by nemél byt béhem téhotenstvi podavan, pokud to neni nezbytné nutné.
AC¢ jsou klinické udaje ziskané u téhotnych Zen omezené, byly zaznamenany ptipady vrozenych
anomalii 1 potrati plodu. O

Do studie AI455-094 prob¢hlé v Jizni Africe, ktera se zabyvala prevenci prenosu infekce z “&&

dité bylo zafazeno 362 dvojic matka-dité. Do studie byly zafazeny diive nelécené t€hqgné e

34.-36. tydnu téhotenstvi, kterym byla podavana antiretrovirova lécba az do porodu. J lx

antiretrovirova profylaxe trvajici 6 tydnti byla novorozenciim do 36-ti hod po poro stejna

medikace jako matce. Ve stavudinové vétvi byl novorozenciim podavan stavudi krat denné

po dobu 6-ti tydnt. Sledovani byli do 24 tydnti véku. z

Péry matka-dité byly randomizovany do ramen lécenych bud’ stavudlnem (

(N=94), stavudinem + didanosinem (N= 88) nebo zidovudinem (N=
5\&

95% intervaly spolehlivosti poméru pfenosu z matky na dité byly 5
912 EM

1danosinem

(pro stavudin);

5,2-18,7% (pro didanosin); 1,3-11,2% (stavudin + didanosin) a 1, 0 zidovudin.

a vyssi incidenci mrtvé narozenych ve skupiné 1é¢ené sta
podavan stavudin + didanosin (10%) oproti stavudigoveé ( idanosinové (3%) nebo
zidovudinové (6%) vétvi. Hladina kyseliny mecne ru nebyla v této studii sledovana.

U téhotnych Zen, léCenych kombinaci d1dan051 dinu samostatné nebo v kombinaci s jinymi
antiretrovirovymi léky, byly zaznamengny rlpad ktatové acidozy n€kdy i s fatalnim prubéhem
(viz body 4.3 a 4.4). Toxické ovlivnéni u bylo prokazano pouze po podani vysokych
davek u zvirat. Preklinické tidaje pro stavudln prostupuje placentou (viz bod 5.3). Dokud

uvazeni. Informace doporucujici vani pripravku Zerit jako prevenci pienosu HIV infekce z matky

na dit& jsou nedostatecné. ®

nebudou dostupna dalsi data, podag ravku Zerit béhem te€hotenstvi bude mozné jen po peclivém

KO eni
Doporucuje sg’a 1kovane zeny za zadnych okolnosti nekojily, aby se zamezilo pfenosu HIV
infekce na dite.
Udaje o vy stavudinu do materského mléka jsou nedostacujici pro zhodnoceni rizika pro
koj eact:e. St laktujicich potkant prokazaly, Zze stavudin je do mléka vylucovan. Proto je tfeba
pouctt Qatky, kojeni prerusily dfive, nez zacnou uZzivat ptipravek Zerit.

rifita

6nasobnym, které byly pozorovany pii doporucené klinické davce).
4.7 U¢inky na schopnost Fidit a obsluhovat stroje

Studie hodnotici uc¢inky na schopnost fidit nebo obsluhovat stroje nebyly provedeny. Stavudin mtize
zpusobovat zavraté a/nebo ospalost. Pacienti by méli byt pouceni, Ze pokud se u nich tyto pfiznaky
projevi, méli by se vyvarovat potencialné rizikovym ¢innostem, jako napf. fizeni nebo obsluhovani
stroja.
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4.8 Nezadouci ucinky

Piehled bezpecnostniho profilu

Lécba stavudinem je spojena s n€kolika zdvaznymi nezadoucimi u€inky, jako napf. s laktatovou
aciddzou, lipoatrofii a polyneuropatii, u nichz je moznym zakladnim mechanismem mitochondrialni
toxicita. Vzhledem k t€émto moznym rizikiim by mélo byt provedeno zhodnoceni pfinosu a rizika u

kazdého pacienta a méla by byt peclivé zvazena alternativni antiretrovirova lécba (viz bod 4.4 a nize). 2

Ptipady laktatové acidozy, nékdy i fatalni, obvykle spojené s t€zkou hepatomegalii a steatdzou jater,
byly zaznamenany u < 1% pacientt, ktefi uzivali stavudin v kombinaci s dal§imi ant1retr0v1r0vym1
ptipravky (viz bod 4.4).

U pacientl uzivajicich kombinovanou antiretrovirovou terapii véetné piipravku Zerit byla VZ&K
hlasena svalova slabost. Vétsina téchto piipadi se objevila, kdyz se u nich rozvinul sygdr
symptomatické hyperlaktatémie nebo laktatové acidozy (viz bod 4.4). Rozvoj svalové uze
napodobovat klinickou podobu Guillain-Barré syndromu (véetné resp1racn1ho selha \rerusem
1é¢by mohou symptomy pretrvavat nebo se zhorsit.

Hepatitida nebo selhani jater, v nékterych ptipadech s fatalnim prﬁbéhem menany
v souvislosti s uzivanim stavudinu (viz bod 4.4).

Lipoatrofie byla hlasena u pacientd, kteti byli 1éCeni stavudinem VQ\NI s dal§imi

antiretrovirovymi piipravky (viz bod 4.4). @

Ve studiich hodnoticich kombinaci pfipravku Zerit s lami a efavirenzem se vyskytla periferni
neuropatie, frekvence perifernich neurologickych pgiznakir®gla19% (6% stiedné zavaznych az
tézkych), pricemz u 2% to byl divod k prerusenl e. Po sniZeni davky nebo po preruseni terapie
ptiznaky obvykle odeznély.

klinickych studii monoterapii (viz bod 4 tida byla hlasena u < 1% pacienti v
kombinovanych studiich s prlpravke

Tabulkovy piehled neiédoucic@

pripravkem Zerit v koigbiMgei S Tamivudinem a efavirenzem v pribéhu dvou randomizovanych
klinickych studii ¢ nq et dlouhodobém sledovani (celkova doba sledovani: median 56 tydnt
a pokracujici ﬂ

Pankreatitida, v n€kterych pripadech faglnl byl namenana u 2-3% pacientti zarazenych do

le®ovani v souvislosti s antiretrovirovou 1é¢bou zahrnujici stavudin.

ych nezadoucich u€inkt je definovana za pouziti nasledujicich kritérii:

0); ¢asté (= 1/100 az < 1/10); méné Casté (= 1/1 000 az < 1/100); vzacné (= 1/10 000
az <M/RP00); WImi vzacné (< 1/10 000). V kazdé skuping Cetnosti jsou nezadouci Gi¢inky setazeny
po ajici zavaznosti.
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Poruchy krve a lymfatického vZAacné: anemie*
systému: velmi vzacné: neutropenie*, trombocytopenie*

Endokrinni poruchy: méng Casté: gynekomastie

Poruchy metabolizmu a vyzivy:  Casté: lipoatrofie**, asymptomatické hyperlaktacidémie
méng¢ Casté: laktatova aciddza, (v nékterych pripadech provazena
svalovou slabosti),anorexie
vzécné: hyperglykemie*
velmi vzicné: diabetes mellitus*

Psychiatrické poruchy: Casté: deprese O
méné ¢asté: uzkost, emocionalni labilita \K
Poruchy nervového systému: Casté: periferni neurologické priznaky zahrnujici perifirog
neuropatie, parestezie a periferni neuritidy, zavratg % alni
sny, bolesti hlavy, nespavost, poruchy mysleni, onnce

velmi vzacné: svalova slabost* (nejCastéji z

souvislosti se symptomatickou hyperlakt
syndromem laktatové acidozy {

mén¢ Casté: pankreatitida, zvr

)
Gastrointestinalni poruchy: Casté: prijem, bolesti biicha, r@spepsie
ni

Poruchy jater a zlu€ovych cest: mén¢ Casté: hepatitida neb@lenka
vzAcné: hepaticka ste
velmi vzécné:.silhéni vin*

Poruchy ktize a podkozni tkan€:  Casté: exa@tg

Poruchy svalové a kosterni MENNGIEL AT
soustavy a pojivové tkané: @
Celkové poruchy a reakce v ste: unava
asté: astenie

misté& aplikace: @ né
* Nezadouci ucinky pg &m v postmarketingovém sledovani v souvislosti s antiretrovirovou

lécbou zahrnujicigsta %
** Pro podrol#'“ ol viz Cast Popis vybranych nezadoucich ucinki.

Popis vybr yvadoucich U¢inku

Q¢

imuniNgi reaktivace

i kombinované antiretrovirové terapie (CART) se u pacientti infikovanych HIV s tézkou
ienci mize vyskytnout zanétliva reakce na asymptomatické nebo rezidualni oportunni

. Byl také hlasen vyskyt autoimunitnich onemocnéni (jako je Gravesova choroba a

o €
Xoimunitni hepatitida), av§ak hlasena doba do jejich nastupu byla velmi rizna. Tyto stavy se mohou

bjevit mnoho mésicti po zahdjeni 1é¢by (viz bod 4.4).

Lipoatrofie

Ukazalo se, ze stavudin zplsobuje ubytek podkozniho tuku, ktery je nejvyraznéjsi v obliceji, na
koncetinach a na hyzdich. Vyskyt a zavaznost lipoatrofie jsou pfisuzovany kumulativni expozici, a
Casto nejsou reverzibilni, pokud je 1é¢ba stavudinem zastavena. Pacienty 1é¢ené piipravkem Zerit je
nutno ¢astéji vySetfovat a dotazovat se jich na znamky lipoatrofie. Objevi-li se takovyto vyvoj, je
nutno 1écbu piipravkem Zerit ukoncit (viz bod 4.4).
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Metabolické parametry
Béhem antiretrovirové 1écby miize dojit ke zvySeni télesné hmotnosti a hladiny lipida a glukdzy v krvi

(viz bod 4.4).

Osteonekrdza

Byly hlaSeny ptipady osteonekrozy, a to pfedevsim u pacientli s obecn€ znamymi rizikovymi faktory,

s pokrocilym onemocnénim HIV nebo pti dlouhodobé expozici kombinované antiretrovirové terapii

(CART). Jejich frekvence neni zndma (viz bod 4.4). | 2

Laboratorni abnormality !
Laboratorni abnormality, zaznamenané v téchto dvou studiich a studii pokracujici zahrnovaly zvySeng
ALT (> 5nasobek horni hranice normy) u 3%, AST (> 5nasobek horni hranice normy) u 3%, lipa
(= 2,1nasobek horni hranice normy) u 3% pacientd 1é¢enych pripravkem Zerit. Neutropenie
(< 750 bunék/mm?) byla zaznamenana u 5% pacienti, trombocytopenie (trombocyty < 50 00&
u 2% a nizky hemoglobin (< 8 g/dl) u < 1% pacient(, ktefi uZivali piipravek Zerit. o
Makrocytoza nebyla v téchto studiich hodnocena, ale byla zjisténa jeji souvislost s po Ne
rit).

vvvvvv

Pediatricka populace @

Dospivajici, déti a kojenci: nezadouci u€inky a vazné abnormalni labo$ tom&ezy u pediatrickych
pacientd v obdobi od narozeni az do adolescence byly, co se tyka typg a Wgkvence, podobné jako

u dospélych. Jen vyskyt klinicky signifikantni periferni neuropatic{fyl Mgne casty. Tyto studie
zahrnuji ACTG 240, kde 105 pediatrickych pacientii v rozmez@3 ¢sice az 6 let uzivalo Zerit

v davce 2 mg/kg/den s medidnem 6,4 mésici; kontrolovanou k¥gffcbu studii, do které bylo zahrnuto
185 novorozenct uzivajicich Zerit v davce 2 mg/kg/den sgfno ¢ nebo v kombinaci s didanosinem
od narozeni do 6 tydnti véku, a studie ve které 8 noyorozen®g dostavalo Zerit 2 mg/kg/den

v kombinaci s didanosinem a nelfinavirem po dgb ydnd od narozeni.
<

Ve studii AI455-094 (viz také bod 4.6) bylo ob \ ovani bezpecnosti omezené jen na 6 mésicu,
coz mize byt pfilis kratké obdobi k tomyu, apy moMg byt hodnoceny dlouhodobé udaje tykajici se
neurologickych nezadoucich ucinki a"m%drié i toxicity. Abnormalni laboratorni nalezy

stupné 3-4 u 91 stavudinem l1éCenych 8 zahrnovaly nizky pocet neutrofili u 7%, nizkou hladinu
hemoglobinu u 1%, zvyseni ALT dné abnormality tykajici se lipazy. Udaje o hlading laktatu
v séru nebyly sledovany. Nebyl%ovény zadné vyznamné rozdily v Cetnosti vyskytu nezadoucich
ucinkti u jednotlivych skupi a Wk zaznamenana zvysena kojenecka mortalita ve skupiné, které
byl podavan stavudin + di l%10%) Ve srovnani se skupinami s podavanim stavudinu (2%),
didanosinu (3%) nebo gi u (6%). Rovnéz incidence mrtveé narozenych déti byla ve skupiné
stavudin + didanggi

O
Mitochondrial STWKC®: zhodnoceni tidaji o bezpecnosti 1éku ziskanych v postmarketingovém
obdobi uka ¢ Nyly u novorozenct a kojenct 1é¢enych jednim nebo vice nukleosidovymi analogy
zazngmena adouci ucinky svédcici pro mitochondialni dysfunkci. (viz také 4.4). HIV status
novotoXgncii aNpjenct do < 3 mésich véku byl negativni u starsich kojencti sméfoval k pozitivnimu.
ddoucich ucinkti pro novorozence a kojence < 3 mésicli vykazoval zvysSeni hladiny laktatu,
, anémii, trombocytopénii, zvySeni jsternich transaminaz a lipidii véetné
riglyceridémie. Pocet hlaseni u starSich kojenct byl pfili§ nizky, aby umoznil profil urcit.

) Qllééeni podezieni na nezddouci uéinky

@ Hlaseni podezieni na nezadouci ucinky po registraci 1é¢ivého pripravku je dilezité. Umoziuje to
V pokracovat ve sledovani pomeéru ptinosi a rizik 1écivého piipravku. Zadame zdravotnické pracovniky,

aby hlasili podezieni na nezddouci ucinky prostiednictvim narodniho systému hléseni nezadoucich
ucinkti uvedeného v Dodatku V.

4.9 Predavkovani
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Zkusenosti u dospélych pacientd, 1é¢enych az 12-ti ndsobkem doporucovanych davek, neprokazaly
akutni toxické G¢inky. Jako komplikace chronického predavkovani by se mohly povazovat periferni
neuropatie a jaterni dysfunkce. Primérna clearance stavudinu pii hemodialyze je 120 ml/min. Neni
znamo, zda dochazi hemodialyzou k ipIné eliminaci stavudinu pfi predavkovani, rovnéz zda lze
stavudin odstranit peritonealni dialyzou.

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI ‘QQ

5.1 Farmakodynamické vlastnosti !

Farmakoterapeuticka skupina: antivirotika pro systémovou aplikaci, nukleosidové a nukleotidové O
inhibitory reverzni transkriptazy, ATC kod: JOSAFO04.

Mechanismus ucinku . 6\

Stavudin, thymidinovy analog, je fosforylovan bunéénymi kindzami na stavudintrif ry
kompetici s pfirozenym substratem, thymidintrifosfatem inhibuje reverzni translgg \V. Inhibuje
také syntézu virové DNA tim, Ze zpUsobi terminaci fetézce DNA nasledkem @k -hydroxyl
skupiny, potiebné pro elongaci DNA. Bun¢éna DNA polymeraza vy je také & inhibici

stavudintrifosfatem, zatimco bunécéné polymerazy a a f§ jsou inhibova® v kon®gntraci 4 000 krat
vy$si, resp. 40 krat vyssi, nez je zapotiebi k inhibici HIV reversni tpﬁk tazy.

Rezistence z
Lécba stavudinem muize selektovat a/nebo udrzovat mutagft mového analogu (TAMs), spojené
s rezistenci na zidovudin. Ke snizeni citlivosti in v‘i,o doci&i jiz pii dvou ¢i vice TAMs (obvykle
M41L a T215Y), diive neZ je snizena citlivost na Siz#Mdin (>'1,5krat). Tyto TAMs jsou pfi virologické
1é¢be pozorovany s podobnou frekvenci u stawa%ﬁ gbvudinu. Klinicky vyznam téchto nalezii

21

naznacuje, Ze za pritomnosti TAMs, zejména 5Y, je tieba se vyvarovat podavani
stavudinu.
U¢innost stavudinu je rovnéz ovlivnéna i sPojenymi s multilékovou rezistenci, napt. Q151 M.

Dale byla u pacientd, kteti dostavali didanosin nebo stavudin/lamivudin, hlasena K65R. Tato
mutace ale nebyla hlaSena u paciengiNgle) dostavali stavudin v monoterapii. V75T je selektovana
stavudinem in vitro a 2nasobn¢ agiz§e citlivost na stavudin. K tomu dochézi u ~1% pacienti

uzivajicich stavudin. @
Klinicka u¢innost a bezoe®gos
Pripravek Zeri$h *e
lamivudinem, r%

Antiiaetrovi ¢ba drive nelécenych pacientii

n v kombinaci s ostatnimi antiretrovirovymi latkami napt. didanosinem,
indinavirem, saquinavirem, efavirenzem a nelfinavirem.

St 55-099 byla randomizovana, dvojité slepa 48 tydnu trvajici studie s piipravkem Zerit
o &0 Ne 2 3denné) v kombinaci s lamivudinem (150 mg 2 x denng) a efavirenzem (600 mg 1 x denn¢)
fedtim nelé¢enych pacientil s vychozimi hodnotami: median CD4 bun&k 272 bunék/mm?®
mezi od 61 do 1 215 bunék/mm?) a median plazmatické HIV-1 RNA - 4,80 logio kopii/ml
ozmezi od 2,6 do 5,9 logio kopii/ml). Pacienty byli pfevazné muzi (70%) s ptevahou jiné rasy nez
@ bélosské (58%) s medianem veku 33 let (rozmezi 18-68 let).

Studie AI455-096 byla randomizovana, dvojité slepa srovnavaci 48 tydnil trvajici studie s piipravkem
Zerit (40 mg 2 x denné) v kombinaci s lamivudinem (150 mg 2 x denné) a efavirenzem (600 mg

1 x denng) u 76 diive neléenych pacientd s nasledujicimi vychozimi hodnotami: median CD4 bun¢k
261 bunék/mm? (rozmezi od 63 do 962 bunék/mm?) a median plazmatické HIV-1 RNA -

4,63 logio kopii/ml (rozmezi od 3,0 do 5,9 logio kopii/ml). PievaZzovali muZi (76%) a bélosi (66%)

s pramérnym veékem 34 rokl (rozmezi 22 az 67 let).
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Vysledky studii AI455-099 a A1455-096 jsou uvedeny v Tabulce 1. Obé¢ studie byly navrzeny tak, aby
porovnaly dvé lékové formy piipravku Zerit, z nichz jedna byla 1ékova forma, ktera je jiz uvedena na
trh, podévana ve schvélené davce. Prezentovany jsou pouze Udaje tykajici se Iékové formy uvedené na

trh.
Tabulka 1: Vysledky ucinnosti v tydnu 48 (Studie AI455-099 a A1455-096)
Al455-099 Al455-096 !
Zerit + lamivudine + Zerit + lamivudine + @
efavirenz efavirenz A
Parametr n=391 n=76
HIV RNA <400 kopii/ml, odpovéd’ na 1é¢bu, % O
Vsichni pacienti | 73 | 66 \
HIV RNA <50 kopii/ml, odpovéd’ na 1écbu, %
Vsichni pacienti | 55 | 38
HIV RNA stiedni zména od vychozi hodnoty, logio kopii/ml
Vsichni pacienti | -2,83 (n=321°%) | -2,64 (n= \
CD4 stfedni zména od vychozi hodnoty, buiiky/mm® ~
Vsichni pacienti | 182 (n=314) | 199 NES)

8 Pocet hodnotitelnych pacientti.

)
Pediatricka populace Q\
Podavani stavudinu u mladistvych, déti a kojenct je podloien(@ armakokinetice a

bezpecnosti u détskych pacientl (viz také body 4.8 a 5.2)0

5.2 Farmakokinetické vlastnosti o
*
Absorpce * \$

Biologicka dostupnost je 86+18%. Po ogakfpvaném§eroralnim podavani davek 0,5-0,67 mg/kg bylo
dosazeno hodnoty Cmax 810+175 ng/ml UC se zvySovaly umérné davce v davkovém rozmezi
pro i.v. podani 0,0625-0,75 mg/kg a @ alni podani 0,033-4,0 mg/kg.

U osmi pacienttl, kteti dostavali 40 denné nalacno byla steady state AUCq.12n

12844227 ng-h/ml (18%) (pry D [% CV]), Cmax bylo 536146 ng/ml (27%), a Cmin bylo

948 ng/ml (89%). %

Studie u asymptomatickyef p

a Tmax prodlouzeny, jg
srovnani s podjv i

Distribuce K

v dis ¢ni objem za rovnovazného stavu je 4621 1. V cerebrospinalnim moku nebylo
okazatStavudin diive nez za 2 hod po peroralnim podani. Ctyii hodiny po podani byl pomér
a 0,39+0,06. Po opakovaném podani stavudinu po 6, 8 nebo 12 hodinéch nebyla

¢ vadk 7adna vyznamné kumulace.

"O zba stavudinu na sérové proteiny byla pfi rozpéti koncentraci 0,01-11,4 pg/ml zanedbatelna.

th ukazaly, ze systémova expozice je podobna, zatimco Cmax je Nizsi
din podavan se standardizovanou stravou s vysokym obsahem tuki ve
no. Klinicky vyznam tohoto zjisténi neni znam.

L | tavudin je distribuovany rovnomérné mezi erytrocyty a plazmu.

@ Metabolizmus

V Nezménény stavudin byl hlavni slozkou souvisejici s 1é¢ivym pripravkem v celkové plazmatické
radioaktivité cirkulujici po peroralnim podani davky 80 mg *C-stavudinu u zdravych subjekti.
Hodnota AUC (inf) stavudinu ptedstavovala 61% hodnoty AUC(inf) celkové cirkulujici radioaktivity.
Metabolity zahrnuji oxidovany stavudin, glukuronidové konjugaty stavudinu a jeho oxidované
metabolity, a N-acetylcysteinovy konjugat ribozy po $té€peni glykosidické vazby, naznacujici, ze
thymin je také metabolit stavudinu.
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Eliminace

Po podani peroralni davky 80 mg **C-stavudinu zdravym subjektiim bylo 95% celkové radioaktivity
naméfeno v moci a 3% ve stolici. Piiblizn€ 70% peroralné podaného stavudinu bylo vylou¢eno
v nezménéné form€ moci. Stredni rendlni clearance matei'ské latky je pfiblizn€ 272ml/min, coz

odpovida asi 67% zdanlivé peroralni clearance. To naznacuje, ze krom¢& glomerularni filtrace dochazi
take k aktivni tubularni sekreci. 2

U pacientt infikovanych HIV je celkova clearance stavudinu 5944164 ml/min a renalni clearance je

237+98 ml/min. Zda se, Ze celkova clearance stavudinu je vyssi u HIV infikovanych pacientt, zati A
rendlni clearance je u zdravych subjektli a pacientl infikovanych HIV podobna. Mechanizmus a b
klinicky vyznam této odlisnosti neni zndm.. Po i.v. podani se 42% davky (v rozmezi od 13%, 9
vylouéi moc¢i v nezménéné podobé. Odpovidajici hodnoty po jednorazovém a opakovaném A m
podani jsou 35% (v rozmezi 8-72%) resp. 40% (v rozsahu 12-82%). Stiedni terminéln‘po%
vylucovani stavudinu je 1,3-2,3 hodiny po jednorazové davce nebo po opakovanych dafgc

nezavisly na davce. In vitro ma trifosfat stavudinu nitrobunéény polo¢as 3,5 hodiny,
(linie lidskych T-lymfoblastoidnich bunék) a v mononuklearech periferni krve,
podavani 2 x denné.

Farmakokinetika stavudinu byla nezavisla na ¢ase, pomér mezi AUC(ss) za& ného stavu
(steady state) a AUC(o-) po prvni davce byl piiblizné 1. Intra-individu$]ni i itN-individudlni
variabilita farmakokinetickych parametri po peroralnim podani ste& nizka, ptiblizné 15%

e
T-bunikach

resp. 25%.

Zvl&stni skupiny populace @

Porucha funkce ledvin: v dasledku snizené funkce lgdvin s&gnizuje clearance kreatininu i clearance

stavudinu. Proto se u pacientli se snizenou funkci n doporucuje upravit davkovani ptipravku Zerit
(viz bod 4.2).

L 2
* \
Porucha funkce jater: farmakinetika sta@entﬁ s poskozenim jater byla podobna jako

u pacientl s normalni jaterni funkci.

Pediatricka populace : @
a

Dospivajici, déti a kojenci: cgya expozice stavudinem byla porovnavana mezi dospivajicimi, détmi
a kojenci > 14 dnt, ktefi mg/kg/den a dospélymi, kterym byla podavana davka

1 mg/kg/den. U déti og nudo 15 let byla zjisténa zdanliva peroralni clearance piiblizné

14 ml/min/kg, u kpjag e 14. a 28. dnem 12 ml/min/kg a v den narozeni novorozence

5 ml/min/kg. Mgt odinou po podani se pomér koncentrace stavudinu CSF/plazma pohybuje
v rozmezi od 10§ do o (prameér 59%=+35%).

5.3 , Pred ¢é udaje vztahujici se k bezpecnosti

'

ané u pokusnych zvirat ukazaly toxické ovlivnéni embrya a plodu po velmi vysokych
* vivo studie s modelem lidské placenty prokézaly, ze stavudin prestupuje do obéhu plodu
o 0 difuzi. Studie na potkanech prokézaly také ptestup stavudinu placentou s naslednou
< i centraci ve fetalni tkani odpovidajici zhruba 50%plazmatické koncentrace matky.
/ tavudin byl genotoxicky v in vitro testech na lidskych lymfocytech s trifosforyla¢ni aktivitou (u nichz
@ nebyla stanovena minimalni G¢inna koncentrace), na mysich fibroblastech a v in vivo testu, sledujicim
chromosomalni aberace. Byly zjistény podobné Uc¢inky jako u jinych nukleosidovych analogi.

Kancerogenni byl stavudin u mysi (tumory jater) a potkanti (tumory jater: cholangiocelularni,
hepatocelularni, smiSené hepatocholangiocelularni a/nebo vaskularni; a karcinomy mocového
méchyfe) po velmi vysokych davkach. Po davkach 400 mg/kg/den u mysi a 600 mg/kg /den u potkant
nebyla z&dné kancerogenita pozorovana, coz odpovida ~ 39 a 168 nasobku piedpokladané denni
davky u lidi, a proto se pfi lécbe stavudinem neptedpoklada signifikantni kancerogenni ptisobeni.
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6. FARMACEUTICKE UDAJE
6.1 Seznam pomocnych latek
Tresnove aroma
Methylparaben (E218)
Propylparaben (E216) |
Oxid kfemicity @
Simetikon
Sodna siil karmelosy
Kyselina sorbova O
Emulgujici glycerol-monostearéat K
Sacharosa \'

- ¢
6.2 Inkompatibility \6

Neuplatiuje se.
6.3 Doba pouzitelnosti @

)
2 roky.
Po rekonstituci uchovavejte pripraveny peroralni roztok v chladnice ( - 8 °C) po dobu 30 dni.
6.4  Zvlastni opati‘eni pro uchovavani @

Suchy prasek uchovavejte pti teploté do 30 °C. S Q

Uchovavejte v ptivodnim obalu.
Uchovavejte v dobfe uzaviené lahvicce z dﬁvqﬁl ch pied nadmérnou vlhkosti.
Podminky uchovavani rekonstituovaného lééiv% avku viz bod 6.3.

6.5 Druh obalu a velikost baleni %

HDPE lahvicka s détskym bezpecny s@zé\/érem, plnici ryskou (200 ml roztoku po rozpusténi), s
odmérkou.

6.6  Zvlastni opatieni (@Iaci pripravku
Navod k pouziti ¢
K ptipravé pfip@er pouzijte vodu tak, aby kone¢ny objem byl 200 ml (koncentrace stavudinu

je 1 mg/ml
Pro r{)konst fipravku Zerit, pfidejte 202 ml vody do originalni lahve (upozornéte pacienta, ktery

si pitbryuje roRok, aby vodu dolil az k hornimu okraji §titku na lahvicce, jak je oznaceno Sipkami),
lah fete.

* & maypyt dobfe protiepana, dokud se prasek upIné nerozpusti. Roztok je bezbarvy az lehce rizovy

zameleny.

N
tok se podava se pomoci pfilozené odmérky nebo u davek mensich nez 10 ml pomoci injekéni
‘@ tiikacky. Pacienta je tfeba upozornit, aby pied podanim kazdé davky lahev dobie protiepal.
Likvidace

v

Veskery nepouzity 1é¢ivy pripravek nebo odpad musi byt zlikvidovan v souladu s mistnimi

pozadavky.

29
Approved v1.0



7. DRZITEL ROZHODNUTI O REGISTRACI
BRISTOL-MYERS SQUIBB PHARMA EEIG
Plaza 254

Blanchardstown Corporate Park 2
Dublin 15

D15 T867
Irsko | 2
8. REGISTRACNI CISLO(A) A

EU/1/96/009/009 \$O

. . . 2
9. DATUM PRVNI REGISTRACE/PRODLOUZENI REGISTRACE %
Datum prvni registrace: 8. kvétna 1996 g
Datum posledniho prodlouzeni: 20. dubna 2011 @

)

\
o)

10. DATUM REVIZE TEXTU

Podrobné informace o tomto ptipravku jsou k dispozici na we strankéach Evropské agentury pro

1é¢ivé piipravky http://www.ema.europa.eu/. Q
]

X
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| \
PRILOHA 11 @Q
A.  VYROBCE ODPOVEDNY/VYROBCI O POV ZA PROPOUSTENI SARZI
B. PODMINKY NEBO OMEZENI vvw!@zm
C. DALSIi PODMINKY A POZADRA KY ISTRACE
D. PODMINKY NEBO OMEZE#% LEDEM NA BEZPECNE A UCINNE POUZIVANI

LECIVEHO PRiPRAVQ
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A.  VYROBCE ODPOVEDNY/VYROBCI ODPOVEDNI ZA PROPOUSTENI SARZI

Nézev a adresa vyrobcu odpovédnych za propousténi Sarzi

Bristol-Myers Squibb S.r.1., Contrada Fontana del Ceraso, 03012 Anagni (FR), Italie

V piibalové informaci 1é¢ivého pripravku musi byt uveden nazev a adresa vyrobce odpovédného za

propousténi dané Sarze. 5
B. PODMINKY NEBO OMEZENI VYDEJE A POUZITI O
Vydej lécivého piipravku je vazan na Iékatsky piedpis s omezenim (viz Pfiloha I: Sougrn \'
piipravku, bod 4.2). \

C. DALSIi PODMINKY A POZADAVKY REGISTRACE

Aesica Queenborough Limited, North Road, Queenborough, Kent, ME11 5EL, Velk4 Britanie Q

o Pravidelné aktualizované zpravy o bezpec¢nosti ‘\K

Pozadavky pro ptedkladani pravidelné aktualizovanych zprav o bea@eCMNst1 pro tento 1€¢ivy piipravek
jsou uvedeny v seznamu referenc¢nich dat Unie (seznam EURD, ném v ¢l. 107¢ odst.7
smérnice 2001/83/ES a jakékoli nasledné zmény jsou zvefejgé vropském webovém portalu pro
1é¢ivé ptipravky. b

]

D. PODMINKY NEBO OMEZENI S Oy A BEZPECNE A UCINNE POUZiVANI
LECIVEHO PRIPRAVKU

e Plén Fizeni rizik (RMP) %

Drzitel rozhodnuti o registraci usk zadované ¢innosti a intervence v oblasti farmakovigilance
podrobné popsané ve schvélené@P uvedeném v modulu 1.8.2. registrace a ve veskerych
schvalenych néslednych akt ciclt RMP.
Aktualizovany RMP jegge redlozit:
e na zadost Hrd % gentury pro 1é¢ivé ptipravky;
e pii kaz ¢ Wtému fizeni rizik, zejména v disledku obdrzeni novych informaci, které
mohoy %V n

mnym zménam proméru piinost a rizik nebo z divodu dosazeni
o
J ’\ *

p Milniku (v rdmci farmakovigilance nebo minimalizace rizik).

v
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UDAJE UVADENE NA VNEJSIM OBALU

KRABICKA (PROVEDENI BLISTR)

1. NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU

Zerit 15 mg tvrdé tobolky
Stavudinum

2.  OBSAH LECIVE LATKY/LATEK

Jedna tvrda tobolka obsahuje stavudinum 15 mg. . 6

3.  SEZNAM POMOCNYCH LATEK

Laktosa K
|

| 4. LEKOVA FORMA A OBSAH

56 tvrdych tobolek

5.  ZPUSOB A CESTA PODANI .

Peroralni podani \
Pted pouzitim si prectéte ptibalovou in%

s § L&LNOST
'y
¥\

' ZVLASTNI PODMINKY PRO UCHOVAVANI

V Uchovavejte pfi teploté do 25 °C.
Uchovavejte v ptivodnim obalu.
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10. ZVLASTNI OPATRENI PRO LIKVIDACI NEPOUZITYCH LECIVYCH PRIPRAVKU
NEBO ODPADU Z TAKOVYCH LECIVYCH PRiIPRAVKU, POKUD JE TO VHODNE

11. NAZEV A ADRESA DRZITELE ROZHODNUTI O REGISTRACI ‘

BRISTOL-MYERS SQUIBB PHARMA EEIG ‘ Q
Plaza 254 @

Blanchardstown Corporate Park 2
Dublin 15 A

D15 T867
Irsko

o~ K
12. REGISTRACNI CiSLO(A) ’Q |

EU/1/96/009/002

13. CiSLO SARZE L |

‘ 14, KLASIFIKACE PRO VYDEJ ‘

]
L 2
.
| 15, NAVOD K POUZITI \
|16. INFORMACE V BRAILL jSMu |
Zerit 15 mg %
17. JEDINECQY, FIKATOR - 2D CAROVY KOD

" \C
2D carovy kéd%l ¢im identifikatorem.

| 18. ' DINQNY IDENTIFIKATOR - DATA CITELNA OKEM

O Q
@c}“:
AV
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MINIMALNI UDAJE UVADENE NA BLISTRECH A STRIPECH

TEXT NABLISTRU

1. NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU

Zerit 15 mg tvrdé tobolky
Stavudinum

2. NAZEV DRZITELE ROZHODNUTI O REGISTRACI

BRISTOL-MYERS SQUIBB PHARMA EEIG

3.  POUZITELNOST

EXP ) K

4. CISLO SARZE

(@3
738

5. JINE R
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s § L&LNOST
'y
¥\

'

v

UDAJE UVADENE NA VNEJSIM OBALU A NA VNITRNIM OBALU

TEXT NA KRABICCE A LAHVICCE (PROVEDENI LAHVICKA)

1. NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU

Zerit 15 mg tvrdé tobolky
Stavudinum

2.  OBSAH LECIVE LATKY/LATEK

Jedna tvrdéa tobolka obsahuje stavudinum 15 mg . 6

3.  SEZNAM POMOCNYCH LATEK

Laktosa K
|

| 4. LEKOVA FORMA A OBSAH

60 tvrdych tobolek Q

5. ZPUSOB A CESTA PODANI .

Peroralni podani \
Pted pouzitim si prectéte ptibalovou in%

ECIVY PRIPRAVEK MUSI BYT UCHOVAVAN
ETI

6. ZVLASTNI UPOZORNE

ZVLASTNI PODMINKY PRO UCHOVAVANI

Uchovavejte pfi teploté do 30 °C.
Uchovavejte v ptivodnim obalu.
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10. ZVLASTNI OPATRENI PRO LIKVIDACI NEPOUZITYCH LECIVYCH PRIPRAVKU
NEBO ODPADU Z TAKOVYCH LECIVYCH PRiIPRAVKU, POKUD JE TO VHODNE

Nepouzitelné 1é¢ivo vrat'te do 1ékarny.

11. NAZEV A ADRESA DRZITELE ROZHODNUTI O REGISTRACI ‘

BRISTOL-MYERS SQUIBB PHARMA EEIG ‘@Q

Plaza 254
Blanchardstown Corporate Park 2 A
Dublin 15
D15 T867 O
Irsko \&

.. Cn

12. REGISTRACNI CiSLO(A) -

EU/1/96/009/001 @

13. CiSLO SARZE

[14.  KLASIFIKACE PRO VYDEJ ‘ e ' |
L 2
. <v
[15. NAVOD K POUZITI R l \ |
SMU

‘ 16. INFORMACE V BRAILL

Vn¢jsi obal: Zerit 15 mg @

(@3
7%
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UDAJE UVADENE NA VNEJSIM OBALU

KRABICKA (PROVEDENI BLISTR)

1. NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU

Zerit 20 mg tvrdé tobolky
Stavudinum

2.  OBSAH LECIVE LATKY/LATEK

Jedna tvrda tobolka obsahuje stavudinum 20 mg. . 6

3.  SEZNAM POMOCNYCH LATEK

Laktosa K
|

| 4. LEKOVA FORMA A OBSAH

56 tvrdych tobolek Q

5. ZPUSOB A CESTA PODANI .

Peroralni podani \
Pted pouzitim si prectéte ptibalovou in%

ECIVY PRIPRAVEK MUSI BYT UCHOVAVAN
ETI

6. ZVLASTNI UPOZORNE

s § L&LNOST
'y
¥\

' ZVLASTNI PODMINKY PRO UCHOVAVANI

V Uchovavejte pfi teploté do 25 °C.
Uchovavejte v ptivodnim obalu.
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10. ZVLASTNI OPATRENI PRO LIKVIDACI NEPOUZITYCH LECIVYCH PRIPRAVKU
NEBO ODPADU Z TAKOVYCH LECIVYCH PRiIPRAVKU, POKUD JE TO VHODNE

11. NAZEV A ADRESA DRZITELE ROZHODNUTI O REGISTRACI ‘

BRISTOL-MYERS SQUIBB PHARMA EEIG ‘ Q
Plaza 254 @

Blanchardstown Corporate Park 2
Dublin 15 A

D15 T867
Irsko

o~ K
12. REGISTRACNI CiSLO(A) ’Q |

EU/1/96/009/004

13. CiSLO SARZE L |

‘ 14, KLASIFIKACE PRO VYDEJ ‘

]
L 2
.
| 15, NAVOD K POUZITI \
|16. INFORMACE V BRAILL jSMu |
Zerit 20 mg %
17. JEDINECQY, FIKATOR - 2D CAROVY KOD

" \C
2D carovy kéd%l ¢im identifikatorem.

| 18. ' DINQNY IDENTIFIKATOR - DATA CITELNA OKEM

O Q
@c}“:
AV
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MINIMALNI UDAJE UVADENE NA BLISTRECH A STRIPECH

TEXT NABLISTRU

1. NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU \

Zerit 20 mg tvrdé tobolky

Stavudinum :

2. NAZEV DRZITELE ROZHODNUTI O REGISTRACI

BRISTOL-MYERS SQUIBB PHARMA EEIG . 6

3.  POUZITELNOST

EXP K
)
| 4. CISLO SARZE
5. JINE Q \
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s § L&LNOST
'y
¥\

'

v

UDAJE UVADENE NA VNEJSIM OBALU A NA VNITRNIM OBALU

TEXT NA KRABICCE A LAHVICCE (PROVEDENI LAHVICKA)

1. NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU

Zerit 20 mg tvrdé tobolky
Stavudinum

2.  OBSAH LECIVE LATKY/LATEK

Jedna tvrdé tobolka obsahuje stavudinum 20 mg . 6

3.  SEZNAM POMOCNYCH LATEK

Laktosa K
|

| 4. LEKOVA FORMA A OBSAH

60 tvrdych tobolek Q

5. ZPUSOB A CESTA PODANI .

Peroralni podani \
Pted pouzitim si prectéte ptibalovou in%

ECIVY PRIPRAVEK MUSI BYT UCHOVAVAN
ETI

6. ZVLASTNI UPOZORNE

ZVLASTNI PODMINKY PRO UCHOVAVANI

Uchovavejte pfi teploté do 30 °C.
Uchovavejte v ptivodnim obalu.

43
Approved v1.0



10. ZVLASTNI OPATRENI PRO LIKVIDACI NEPOUZITYCH LECIVYCH PRIPRAVKU
NEBO ODPADU Z TAKOVYCH LECIVYCH PRiIPRAVKU, POKUD JE TO VHODNE

11. NAZEV A ADRESA DRZITELE ROZHODNUTI O REGISTRACI ‘

BRISTOL-MYERS SQUIBB PHARMA EEIG ‘ Q
Plaza 254 @

Blanchardstown Corporate Park 2
Dublin 15 A

D15 T867
Irsko

o~ K
12. REGISTRACNI CiSLO(A) ’Q |

EU/1/96/009/003

13. CiSLO SARZE L |

‘ 14, KLASIFIKACE PRO VYDEJ ‘

| 15, NAVOD K POUZITI \

| 16. INFORMACE V BRAILL jSMu |

Vnéjsi obal: Zerit 20 mg %

17. JEDINECQY, FIKATOR - 2D CAROVY KOD

I PA N,
Vnéjsi obal: ZD%)

s jedine¢nym identifikatorem.

| 18. ' DINQNY IDENTIFIKATOR - DATA CITELNA OKEM
* @ ob,
@
' N:

\/Q)
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UDAJE UVADENE NA VNEJSIM OBALU

KRABICKA (PROVEDENI BLISTR)

1. NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU

Zerit 30 mg tvrdé tobolky
Stavudinum

2.  OBSAH LECIVE LATKY/LATEK

Jedna tvrda tobolka obsahuje stavudinum 30 mg. . 6

3. SEZNAM POMOCNYCH LATEK

Laktosa K
\

‘ 4. LEKOVA FORMA A OBSAH

56 tvrdych tobolek @

| 5. ZPUSOB A CESTA PODANI Q

Peroralni podéani . \
Pred pouzitim si prectéte ptibalovou informaci.

6. ZVLASTNI UPOZORNENI

MIMO DOSAH A DOHLES
Uchovavejte mimo dohled(%déti.

7.  DALSI UPOZORNENI, POKUD JE POTREBNE

(8. PO@LNOST
\
o

'

@ ZVLASTNI PODMINKY PRO UCHOVAVANI

Uchovavejte v pivodnim obalu.

V@ Uchovavejte pii teploté do 25 °C.

10. ZVLASTNI OPATRENI PRO LIKVIDACI NEPOUZITYCH LECIVYCH PRIPRAVKU
NEBO ODPADU Z TAKOVYCH LECIVYCH PRIPRAVKU, POKUD JE TO VHODNE
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11. NAZEV A ADRESA DRZITELE ROZHODNUTI O REGISTRACI

BRISTOL-MYERS SQUIBB PHARMA EEIG
Plaza 254

Blanchardstown Corporate Park 2

Dublin 15

D15 T867

Irsko

12. REGISTRACNI CiSLO(A)

EU/1/96/009/006

13. CiSLO SARZE

| 14.  KLASIFIKACE PRO VYDEJ

| 15. NAVOD K POUZITI ( e '

[16. INFORMACE V BRAILLOVE PiSM

Zerit 30 mg $E

17. JEDINECNY IDENT OR - 2D CAROVY KOD

tifikatorem.

2D &hrovy kod s jedineér&i

J

18. JEDIN TIFIKATOR — DATA CITELNA OKEM

PC:

SN: Q
3 '\Aﬂ

)

\/Q)
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MINIMALNI UDAJE UVADENE NA BLISTRECH A STRIPECH

TEXT NABLISTRU

1. NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU \

Zerit 30 mg tvrdé tobolky

Stavudinum :

2. NAZEV DRZITELE ROZHODNUTI O REGISTRACI

BRISTOL-MYERS SQUIBB PHARMA EEIG . 6

3.  POUZITELNOST

EXP K
)
| 4. CISLO SARZE
5. JINE Q \
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")

'

UDAJE UVADENE NA VNEJSIM OBALU A NA VNITRNIM OBALU

TEXT NA KRABICCE A LAHVICCE (PROVEDENI LAHVICKA)

1. NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU

Zerit 30 mg tvrdé tobolky
Stavudinum

2.  OBSAH LECIVE LATKY/LATEK

Jedna tvrdé tobolka obsahuje stavudinum 30 mg . 6

3.  SEZNAM POMOCNYCH LATEK

Laktosa K
|

| 4. LEKOVA FORMA A OBSAH

60 tvrdych tobolek Q
5. ZPUSOB A CESTA PODANI .
< \
Peroralni podani
Pted pouzitim si prectéte ptibalovou in%

6.

7.

(8. PO@LNOST
\

@ ZVLASTNI PODMINKY PRO UCHOVAVANI

Uchovavejte v pivodnim obalu.

V@ Uchovavejte pii teploté do 30 °C.

10. ZVLASTNI OPATRENI PRO LIKVIDACI NEPOUZITYCH LECIVYCH PRIPRAVKU
NEBO ODPADU Z TAKOVYCH LECIVYCH PRIPRAVKU, POKUD JE TO VHODNE
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11. NAZEV A ADRESA DRZITELE ROZHODNUTI O REGISTRACI

BRISTOL-MYERS SQUIBB PHARMA EEIG
Plaza 254

Blanchardstown Corporate Park 2

Dublin 15

D15 T867

Irsko

12. REGISTRACNI CiSLO(A)

EU/1/96/009/005

13. CiSLO SARZE

| 14.  KLASIFIKACE PRO VYDEJ

%,

| 15. NAVOD K POUZITI e '

L 4

.
| 16. INFORMACE V BRAILLOVE PiSM

Vnéjsi obal: Zerit 30 mg %

17. JEDINECNY IDENT OR - 2D CAROVY KOD
Vnéjsi obal: 2D carovy s fadfnecnym identifikatorem.
)

18. JEDIN TIFIKATOR — DATA CITELNA OKEM
Vnéjsi oba
pC: ¢
SN,

N

\/Q)
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UDAJE UVADENE NA VNEJSIM OBALU

KRABICKA (PROVEDENI BLISTR)

1. NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU

Zerit 40 mg tvrdé tobolky
Stavudinum

2.  OBSAH LECIVE LATKY/LATEK

Jedna tvrda tobolka obsahuje stavudinum 40 mg. . 6

3.  SEZNAM POMOCNYCH LATEK

Laktosa K
|

| 4. LEKOVA FORMA A OBSAH

56 tvrdych tobolek Q
5. ZPUSOB A CESTA PODANI .
< \
Peroralni podani
Pted pouzitim si prectéte ptibalovou in%

6.

7.

(8. PO@LNOST
\
o

'

@ ZVLASTNI PODMINKY PRO UCHOVAVANI

Uchovavejte v pivodnim obalu.

V@ Uchovavejte pii teploté do 25 °C.

10. ZVLASTNI OPATRENI PRO LIKVIDACI NEPOUZITYCH LECIVYCH PRIPRAVKU
NEBO ODPADU Z TAKOVYCH LECIVYCH PRIPRAVKU, POKUD JE TO VHODNE
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11. NAZEV A ADRESA DRZITELE ROZHODNUTI O REGISTRACI

BRISTOL-MYERS SQUIBB PHARMA EEIG
Plaza 254

Blanchardstown Corporate Park 2

Dublin 15

D15 T867

Irsko

12. REGISTRACNI CiSLO(A)

EU/1/96/009/008

13. CiSLO SARZE

| 14.  KLASIFIKACE PRO VYDEJ

| 15. NAVOD K POUZITI ( e '

[16. INFORMACE V BRAILLOVE PiSM

Zerit 40 mg $E

17. JEDINECNY IDENT OR - 2D CAROVY KOD

tifikatorem.

2D &hrovy kod s jedineér&i

J

18. JEDIN TIFIKATOR — DATA CITELNA OKEM

PC:

SN: Q
3 '\Aﬂ

)

\/Q)
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MINIMALNI UDAJE UVADENE NA BLISTRECH A STRIPECH

TEXT NABLISTRU

1. NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU \

Zerit 40 mg tvrdé tobolky

Stavudinum :

2. NAZEV DRZITELE ROZHODNUTI O REGISTRACI

BRISTOL-MYERS SQUIBB PHARMA EEIG . 6

3.  POUZITELNOST

EXP K
)
| 4. CISLO SARZE
5. JINE Q \
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")

'

UDAJE UVADENE NA VNEJSIM OBALU A NA VNITRNIM OBALU

TEXT NA KRABICCE A LAHVICCE (PROVEDENI LAHVICKA)

1. NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU

Zerit 40 mg tvrdé tobolky
Stavudinum

2.  OBSAH LECIVE LATKY/LATEK

Jedna tvrdé tobolka obsahuje stavudinum 40 mg . 6

3.  SEZNAM POMOCNYCH LATEK

Laktosa K
|

| 4. LEKOVA FORMA A OBSAH

60 tvrdych tobolek Q
5.  ZPUSOB A CESTA PODANI .
< \
Peroralni podani
Pted pouzitim si prectéte ptibalovou in%

6.

7.

(8. PO@LNOST
\

@ ZVLASTNI PODMINKY PRO UCHOVAVANI

Uchovavejte v pivodnim obalu.

V@ Uchovavejte pii teploté do 30 °C.

10. ZVLASTNI OPATRENI PRO LIKVIDACI NEPOUZITYCH LECIVYCH PRIPRAVKU
NEBO ODPADU Z TAKOVYCH LECIVYCH PRIPRAVKU, POKUD JE TO VHODNE
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11. NAZEV A ADRESA DRZITELE ROZHODNUTI O REGISTRACI

BRISTOL-MYERS SQUIBB PHARMA EEIG
Plaza 254

Blanchardstown Corporate Park 2

Dublin 15

D15 T867

Irsko

12. REGISTRACNI CISLO(A)

EU/1/96/009/007 \&

13. CISLO SARZE -

| 14.  KLASIFIKACE PRO VYDEJ \

| 15. NAVOD K POUZITI |

"

V'S
| 16. INFORMACE V BRAILLOVE PiSW |

Vnéjsi obal: Zerit 40 mg \ l

17. JEDINECNY IDENTIFI — 2D CAROVY KOD

Vnéjsi obal: 2D carovy k@én}'/m identifikatorem.

TIFIKATOR — DATA CITELNA OKEM
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TEXT NA KRABICCE A LAHVICCE

UDAJE UVADENE NA VNEJSIM OBALU A VNITRNIM OBALU

1.

NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU

Zerit 200 mg prések pro peroralni suspenzi
Stavudinum

2.

OBSAH LECIVE LATKY/LATEK

Jedna lahvicka obsahuje stavudinum 200 mg.
Ptipraveny roztok obsahuje 1 mg stavudinum v 1 ml.

3.

SEZNAM POMOCNYCH LATEK

Sacharosa a konzervacni latky (E218 a E216)

4,

LEKOVA FORMA A OBSAH

Prések pro peroralni suspenzi, 200 mg

5.

ZPUSOB A CESTA PODANI .

Peroralni podani \
Pted pouzitim si prectéte ptibalovou in%

9.

ZVLASTNI PODMINKY PRO UCHOVAVANI

Uchovavejte piti teploté do 30 °C.
Stabilni 30 dni po rozpusténi, pokud je uchovavan v chladnicce.

Uchovavejte v origindlnim baleni z divodu ochrany pted nadmérnou vlhkosti.
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10. ZVLASTNI OPATRENI PRO LIKVIDACI NEPOUZITYCH LECIVYCH PRIPRAVKU
NEBO ODPADU Z TAKOVYCH LECIVYCH PRiIPRAVKU, POKUD JE TO VHODNE

11. NAZEV A ADRESA DRZITELE ROZHODNUTI O REGISTRACI ‘

BRISTOL-MYERS SQUIBB PHARMA EEIG ‘ Q
Plaza 254 @

Blanchardstown Corporate Park 2
Dublin 15 A

D15 T867
Irsko

o~ K
12. REGISTRACNI CiSLO(A) ’Q |

EU/1/96/009/009

13. CiSLO SARZE L |

‘ 14, KLASIFIKACE PRO VYDEJ ‘

| 15, NAVOD K POUZITI \

| 16. INFORMACE V BRAILL U |

Vnéjsi obal: Zerit 200 mg %

17. JEDINECQY, FIKATOR - 2D CAROVY KOD

I PA N,
Vnéjsi obal: ZD%)

s jedine¢nym identifikatorem.

| 18. ' DINQNY IDENTIFIKATOR - DATA CITELNA OKEM
* @ ob,
@
' N:

\/Q)
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Pribalova informace: informace pro uZivatele

Zerit 15 mg tvrdé tobolky
stavudinum

Pi‘ectéte si pozorné celou pribalovou informaci drive, neZ za¢nete tento pripravek uzivat,
protoZe obsahuje pro Vas dulezité udaje.

. Ponechte si pribalovou informaci pro pripad, Ze si ji budete potfebovat piecist znovu.
] Mate-li jakékoli dalsi otazky, zeptejte se svého lékafe nebo 1ékarnika.
. Tento pripravek byl ptfedepsan vyhradné Vam. Nedavejte jej zadné dalsi osob&. Mohl by ji
ublizit, a to 1 tehdy, ma-li stejné znamky onemocnéni jako Vy. A
. Pokud se u Vas vyskytne kterykoli z nezddoucich ucinkd, sdélte to svému Iékati nebo Q
1ékarnikovi. Stejné postupujte v pripadé jakychkoli nezadoucich ucinki, které nejsou g

této piibalové informaci. Viz bod 4.

Co naleznete v této pribalové informaci:

Jak se piipravek Zerit uziva
Mozné nezadouci ucinky

Jak ptipravek Zerit uchovavat
Obsah baleni a dalsi informace Q

1. Co je pripravek Zerit a k ¢emu se pouZiva

Co je pripravek Zerit a k ¢emu se pouziva
Cemu musite vénovat pozornost, nez zacnete piipravek Zerit uzivat @

Ok LN~

h téZ jako antiretrovirové, nazyvanych
se uzivaji k 1écb¢ infekce zplisobené virem

Zerit patii do jedné skupiny antivirovych 1€k, zna
nukleosidové inhibitory reverzni transkriptaz
lidské imuno-deficience (Human Immunodefic

Tento ptipravek v kombinaci s jinymi awro mi 1éky snizuje virovou zatéZ organizmu

a udrZuje ji na nizkém stupni. Také z e cet CD4 bunék. Tyto CD4 buniky hraji dilezitou roli
v zachovani schopnosti imunitniho zdolavat infekce. Protoze odezva nemocnych na 1é¢bu
pripravkem Zerit je riizna, budeéékar sledovat uc¢innost Vasi 1écby.

v, ale nevyléc¢i Vasi infekei HIV. I kdyz uzivate tento 1éCivy
, ackoli riziko je u¢innou antiretrovirovou lé¢bou snizeno. Porad’te se
eBnych k zabranéni pfenosu infekce na dalsi osoby.

Zerit muze zlepsit Vas zd
pripravek, stale mizetg
s Iékafem o opatr‘m

V prubéhu lecb&k how v disledku oslabené imunity objevit jiné infekce (oportunni infekce). Ty si
vyzadup zvV, dy preventivni 1é¢bu

2. ; u musite vénovat pozornost nez zacnete pripravek Zerit uZivat

\ ejte pripravek Zerit
0 jestlize jste alergicky(a) na stavudin nebo na kteroukoli dalsi slozku tohoto pfipravku (uvedenou
/ v bod¢ 6). Pozadejte o radu svého I¢kare nebo 1ékarnika.
@ ] pokud uzivate didanosin pouzivany k 1écbé infekce HIV.

V Upozornéni a opatieni

Pred uzitim pfipravku Zerit se porad’te se svym lékafem.

Pred zahajenim 1é¢by piipravkem Zerit musite 1ékafi oznamit:

] jestlize trpite ledvinovou nebo jaterni chorobou (napt. hepatitidou - zanétem jater)

Ll jestlize jste mél periferni neuropatii (pretrvavajici necitlivost, brnéni nebo bolest nohou,
ptipadné rukou)
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Ll kdyz jste prodélal pankreatitidu (zanét slininivky bfisni).

Ptipravek Zerit mtiize nékdy vyvolat velmi zavazny stav, spojeny se zvétSenim jater, ktery je nazyvan
laktatova acidoza. VétsSinou se tato komplikace projevi az po né€kolika mésicich od zacatku 1écby.
Tento vzacny, ale velmi zavazny nezadouci ucinek 1é¢by se objevuje Castéji u Zen, zvlasté obéznich.
Navic byly popsany i vzacné piipady selhani jater/ledvin nebo smrtelné hepatitidy.

Pacienti s chronickou hepatitidou typu B nebo C 1é¢eni antiretrovirovymi 1éky maji zvySené riziko
vzniku tézkych a potencialné zivot ohrozujicich nezadoucich Gc¢inkid postihujicich jatra. U téchto
pacientd mtize byt nutné provést krevni testy ke kontrole jaternich funkci.

. pretrvavajici necitlivost, pichani nebo bolest v nohou/nebo rukou (mohou byt znamkou
pocinajici periferni neuropatie, nezddouciho ucinku na nervy), svalova slabost nebo

= bolesti bficha, nevolnost nebo zvraceni

] zrychleni a prohloubeni dechu, malatnost (tyto ptiznaky mohou byt znamkou z@ét%
poruchy jaternich funkci zptisobené hepatitidou nebo laktatovou acidézou). \

Objevi-li se u vas nasledujici ptiznaky, kontaktujte svého 1ékare: O

U nékterych pacientti s HIV infekci (AIDS) v pokrocilém stadiu, ktefi diive progda unni
infekci, se mohou brzy po zahajeni anti-HIV 1é¢by vyskytnout znamky a piiz %é
z predchozich infekci. Ma se za to, Ze tyto pfiznaky jsou disledkem zlepéen\k< i odpovedi
organizmu umoziujici zdolavat infekce, které mohou byt bez viditelnWch priziNka v téle piitomné.
Vsimnete-li si jakychkoli ptiznakt infekce, informujte, prosim, ihned,sv¥g 1€kare. Jakmile zacnete
uzivat 1é¢ivé pripravky k 1é6¢bé HIV infekce, mohou se u Vas kromgopSguhnich infekci vyskytnout
autoimunitni onemocnéni (stavy, které se vyskytuji, kdyz imuny ¢m napada zdravé tkang).
Autoimunitni onemocnéni se mohou objevit mnoho mésicti po ni 1écby. Pokud zaznamenate
priznaky infekce nebo jiné piiznaky jako jsou svalova slafsty ost zacinajici v rukach a chodidlech
a postupujici smérem k t€lesnému trupu, buseni srdge, tfes Wgbo hyperaktivita, prosim, informujte
ihned svého 1ékare a pozadejte o nezbytnou lééb’u.

*
Béhem 1é¢by piipravkem Zerit se Casto vyskyt pna ztrata podkozniho tuku, ktery je
nejvyraznéjsi v obliceji a na nohach a pgzich. Kon®tujte svého 1ékate, pokud si v§imnete takovych
zmén.

Kostni poruchy

U nékterych pacientll se mlize piggAvant piipravku Zerit vyvinout kostni onemocnéni zvané

osteonekréza (odumirani ko an®zpusobené nedostatecnym zasobenim kosti krvi). Délka

kombinované antiretrovir %e, pouzivani kortikosteroidti, konzumace alkoholu, zdvazné snizeni

imunity a vyssi index tgleSg¢ hfhotnosti mohou byt nékterymi z mnoha rizikovych faktort vzniku

tohoto onemocnéygi. § osteonekrozy jsou ztuhlost kloubil, bolesti kloubt (zvlasté kycli, kolen a
Pokud zpozorujete neékteré z téchto ptiznakd, informujte o tom prosim

ramen) a pohyl & ‘.
svého 1ékate. {

Daliirl]ééive avky a pripravek Zerit
Info ite svely 1ékare nebo 1ékarnika o vSech lécich, které uzivate, které jste v nedavné dobé
ebo které mozna budete uzivat.

ejte piipravek Zerit, pokud uzivate didanosin, ktery se uziva k 1é¢b¢ infekce HIV.

&
anormujte svého 1ékate, ze uzivate neéktery z nasledujicich 1é¢ivych piipravki z diivodu mozného
vyskytu nezadoucich interakci:

Ll zidovudin, uzivany k 1é¢b¢€ infekce HIV
] doxorubicin, uzivany k 1é¢bé rakoviny
] ribavirin, uzivany k 1é¢bé infekce hepatitidy C.

Piipravek Zerit s jidlem a pitim
K zajisténi maximalniho ucinku by mél byt Zerit uzivan nalacno, nejlépe alespon 1 hodinu pred
jidlem. Kdyz to neni mozné, 1ze podat tobolky také soucasné s lehkym jidlem.
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Téhotenstvi a kojeni
Pokud jste t€hotna nebo kojite, domnivate se, ze mlizete byt t€hotnd, nebo planujete ot€hotnét, porad’te
se se svym lékafem dfive, nez za¢nete tento piipravek uzivat.

Tehotenstvi

Musite kontaktovat svého 1ékare, ktery Vas bude informovat o moznych nezadoucich téincich,

prinosech a rizicich antiretrovirové 1écby pro Vas a pro Vase dité. Laktatova aciddza (n€kdy smrtelnd) |

byla hlasena u téhotnych Zen uZzivajicich ptipravek Zerit v kombinaci s jinym antiretrovirovymi léky. @

Pokud jste v prubéhu téhotenstvi uzivala ptipravek Zerit, miize Vas 1ékat pozadovat v zajmu sledovani
vyvoje Vaseho ditéte pravidelné krevni a jiné diagnostické testy . U déti, jejichz matky uzivaly v A
prubéhu téhotenstvi NRTI, prevazuje piinos z ochrany proti HIV nad rizikem nezddoucich ti€ink{ O
Kojeni &é
Sdélte svému lékari, ze kojite. HIV-infikovanym Zenam se kojeni za zadnych okolnosti nedo

aby se zabranilo pienosu infekce HIV na kojené dité. .

>

Rizeni dopravnich prostiedkii a obsluha stroji \
Ptipravek Zerit mize zptisobovat zavrat¢ a ospalost.

Pokud se Vas to tyka, nefid’te ani neobsluhujte Zadné stroje. @

Zerit obsahuje laktosu ) K

Tyto tobolky obsahuji laktosu. Rekl-li Vam V43 lékaf, Ze trpite nesngg N)sti nékterych cukri,
kontaktujte svého 1ékatre predtim, nez zacnete tento 1€k uzivat. 6

Vzdy uzivejte tento ptipravek presné podle pokxnu ho 1ékare. Pokud si nejste jisty(4), porad’te se se
svym lékarem. *
Vas 1ékar urcil Vasi denni davku na zakladé Va x osti a individualnich charakteristik. Dodrzujte,

prosim, piesné jeho doporucenti, protois iel to VaMumozni oddalit vznik rezistence na piipravek.

3.  Jak se pripravek Zerit uziva

O své vili davky nemeénte. Dokud 1ékar nal® pokracujte v predepsaném davkovani.
Pro dospélé s télesnou hmotnosti 30 18y je obvykla pocatecni davka 30 nebo 40 mg podavana

2 x denné (v ptiblizné 12hodinovy ealech).
Pro zajisténi optimalniho vstiebagariR by se tobolky mély uZivat nalacno, zapit sklenici vody, a to
rainy zaludek. Pokud to neni mozné, 1ze Zerit uzit spolu s lehkym

nejmén¢l hodinu pred jidle
jidlem.
Pokud mate problémy go®gkanim tobolek, zeptejte se svého l1ékafe na moznost uzivat 1ék v tekuté

1ékove forme nebg @ opatrné otevrit tobolku a jeji obsah smisit s n¢jakym jidlem.

Pousiti u déti Q
U déeti, jeji ost je 30 kg nebo vice, je obvykla pocatecéni davka 30 nebo 40 mg podavana
dvakrat den tiblizn€¢ 12hodinovych intervalech).

i nez Wnésice, jejichz hmotnost je nizsi nez 30 kg, by mély dostat 2 x denné davku 1 mg/kg.

uzil(a) vice pripravku Zerit, nez jste mél(a)
ok jste uzil vice tobolek nebo spolkne-li nékdo n&jaké omylem, nehrozi bezprosttedni nebezpedi.
mén¢ mél(a) byste kontaktovat svého 1ékare nebo nejblizsi nemocnici a pozadat je o radu.

JestliZe jste zapomnél(a) uZit pripravek Zerit
Vynechate-1i ndhodou davku, vezmeéte si prosté normalni davku v dobé, kdy jste mél uzit dalsi.
Nezdvojujte nésledujici davku, abyste nahradil(a) vynechanou davku.

JestlizZe jste prestal(a) uzivat pripravek Zerit
Rozhodnuti ptestat uzivat pripravek Zerit musite konzultovat se svym lékarem.
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Mate-1i jakékoli dalsi otazky tykajici se uzivani tohoto ptipravku, zeptejte se svého lékate nebo
Iékarnika.

4. MoZné nezadouci ucinky

Podobné jako vsechny 1éky, miize mit i tento ptipravek nezadouci u¢inky, které se ale nemusi
vyskytnout u kazdého. |

Pti 1écbé HIV infekce neni vzdy mozné odlisit nezadouci ucinky vyvolané uzivanim piipravku Zerit @

od nezadoucich G¢inkl zptisobenych jinymi léky nebo od komplikaci nemoci samotné. Z tohoto

divodu je dulezité informovat svého 1ékate o jakékoli zméné€ zdravotniho stavu.

a glukozy v krvi. To je ¢aste¢né spojeno se zlepSenim zdravotniho stavu a Zivotnim style
lipidt v krvi n€kdy se samotnou 1é¢bou HIV. Vas 1ékat bude provadét vysetieni, aby t x .
zjistil.

Béhem 1écby infekce HIV muize dojit ke zvySeni t€lesné hmotnosti a zvyseni hladin lipida tﬂg
ré?a adé

Lécba stavudinem (Zerit) mize vyvolat ubytek tuku na hornich i1 dolnich kon“e@, liceji
(lipoatrofie). Bylo zjisténo, Ze tyto zmény rozlozeni (ubytek) télesného tuk& 0 vysazeni
ptipravku Zerit zcela vratné (nedojde k uplné tiprave). Vas 1ékat ma sifdovat amky lipoatrofie.
Sdélte svému Iékati, pokud zaznamenate jakoukoliv ztratu podkozni &na hornich i dolnich

koncetinach a na obliceji. Pokud k témto priznakiim dojde, podava avku Zerit ma byt zastaveno

a vaSe l1éc¢ba infekce HIV ma byt zménéna. @

Hlasené nezadouci Gi¢inky u pacientt 1éCenych piipravke \

Casté (mohou postihnout az 1 pacienta z 10): <
asymptomaticka hyperlaktacidémie (zvySena ko’ nt yseliny mlécné v krvi)

lipoatrofie

deprese

periferni neurologické ptiznaky zahrnuji Wsrnifleuropatii, parestezii a periferni neuritidu
(necitlivost, slabost, brnéni nebo bol@ ich a dolnich konc¢etinach)

zavraté, abnormalni sny, bolesti hl
nespavost (potize se spanim), so%?n e (ospalost), abnormalni mysleni
)

prijem, bolesti bficha (bolesy#Rlu
nauzea, dyspepsie (poruc 3
vyrazka, svédéni (svrbgg

tnava (mimofadng @

o
Mén¢ cCasté (m@stl out az 1 pacienta ze 100):
laktatova agg wyseni kyseliny mlécné v krvi) v nékterych ptipadech zahrnujici svalovou slabost
(slabgst v h: nebo dolnich koncetinach)
gyneio astie W etSeni prstt u muzl)

Qh exie (ztrata chuti k jidlu), izkost, zmény nalady
p

anfreatitida (zanét slinivky bfisni), zvraceni
o \ epatitida (zanét jater), zloutenka (zezloutnuti ktize nebo o¢i)
koptivka (svédiva vyrazka), artralgie (bolest kloubil)
‘@ myalgie (bolesti svall), astenie (neobvykla télesnd inava nebo slabost)

Vzacné (mohou postihnout az 1 pacienta z 1 000):
anemie

hyperglykemie (vysoké hladiny cukru v krvi)
hepaticka steat6za (tuk v jatrech)

Velmi vzacné (mohou postihnout az 1 pacienta z 10 000):
trombocytopenie, neutropenie (poruchy krve)
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diabetes mellitus

svalova slabost (nejcastéji zaznamenana v souvislosti se symptomatickou hyperlaktacidémii nebo
syndromem laktatové acidozy)

selhani jater

HlaSeni nezadoucich uéinki

Pokud se u Vas vyskytne kterykoli z nezadoucich u¢inkd, sdélte to svému lékafi nebo 1ékarnikovi.
Stejné postupujte v pripade jakychkoli nezddoucich ucinkd, které nejsou uvedeny v této pribalové
informaci. Nezadouci ti¢inky mtiZete hlasit také pfimo prostfednictvim narodniho systému hlaseni
nezadoucich ucinkt uvedeného v Dodatku V. Nahlasenim nezadoucich u¢inkt mtizete pfispét

k ziskani vice informaci o bezpecnosti tohoto piipravku. O

5. Jak pripravek Zerit uchovavat \

*
Uchovavejte tento piipravek mimo dohled a dosah déti. \6

Nepouzivejte tento ptipravek po uplynuti doby pouzitelnosti uvedené na krabi(i@

a/nebo blistru za EXP. Doba pouzitelnosti se vztahuje k poslednimu dni uved;

Uchovaévejte pii teploté do 25 °C (Aclar/Al blistry). )
Uchovavejte pfi teploté do 30 °C (HDPE lahvicky). \
Uchovavejte v pivodnim obalu.

Nevyhazujte zadné 1é¢ivé piipravky do odpadnich vod nebo d@o odpadu. Zeptejte se svého
1ékarnika, jak nalozit s ptipravky, které jiz nepouzivate. Tgfo eni pomahaji chranit zivotni
prostiedi. J

6.  Obsah baleni a dalsi informace ,’ $
Co pripravek Zerit obsahuje \
. Lécivou latkou je stavudinum (1%

" Dalsi slozky prasku obsazenéh s tobolce jsou: laktosa (120 mg), magnesium-stearat,
mikrokrystalicka celulosa a sl karboxymethylskrobu.
" Obal tobolky je slozen z: %r} , barviva oxid zelezity (E172), koloidniho bezvodého oxidu
kiemicitého, natrium-LgMl-st¥atu a oxidu titanicitého (E171).
] Tobolky jsou potistg tiskarskou barvou obsahujici Selak, propylenglykol, ¢isténou
2 oxid zelezity (E 172).

vodu, hydroxid
)
Jak pFiprave, x d4 a co obsahuje toto baleni
Zerit 15 mg tvr@g tobMky¥sou cerveno-zluté a oznacené "BMS 1964 na jedné strané a 15 na druhé

strang.
Zerit, 15 mg tobolky jsou dodavény v blistrech, baleni obsahuje 56 tvrdych tobolek, nebo
e se ovrdymi tobolkami. K ochrané tobolek pifed nadmérnou vlhkosti je do lahvicky

rZM| rozhodnuti o registraci a vyrobce
¥itel rozhodnuti o registraci
RISTOL-MYERS SQUIBB PHARMA EEIG
Plaza 254
Blanchardstown Corporate Park 2
Dublin 15

D15 T867
Irsko
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Vyrobce
Bristol-Myers Squibb S.r.1.

Contrada Fontana del Ceraso
03012 Anagni (FR)
Italie

Aesica Queenborough Limited
North Road, Queenborough
Kent, ME11 5EL

Velka Britanie

Dalsi informace o tomto ptipravku ziskate u mistniho zastupce drzitele rozhodnuti o registraci:

Belgique/Belgié/Belgien
N.V. Bristol-Myers Squibb Belgium S.A.
Tél/Tel: +322 35276 11

Bbwarapus
Bristol-Myers Squibb Gydgyszerkereskedelmi Kift.
Tes.: +359 800 12 400

Ceska republika
Bristol-Myers Squibb spol. sr.o.
Tel: + 420 221 016 111

Danmark
Bristol-Myers Squibb
TIf: + 45 45 93 05 06

L 2
Deutschland

Bristol-Myers Squibb GmbH & Co. KGaA
Tel: + 49 89 121 42-0

Eesti %
Bristol-Myers Squibb Gyégyszast elmi Kft.

Tel: +372 640 1030

EALada \ Z
BRISTOL-MYERS&Q BBY\.E.
’ﬂI!F

TnA: +30 2108

Espafia
BRISJOL-
Tel:

L
o &e

tol-Myers Squibb SARL
‘Q él: + 33 (0)1 58 83 84 90

SQUIBB, S.A.
91 4353 00

Hrvatska
Bristol-Myers Squibb spol. sr.o.
TEL: +385 12078 508

©

ft.

Lietuva
Bristol-Myers Squibb Gyogyszerkgre
Tel: +370 52 369140

Luxembourg/Luxemburg %
N.V. Bristol-Myers Squi @J A
Tél/Tel: +32 2 35% 76

Magyarorszag
Bristol-Myers

ul \yégyszerkereskedelmi Kft.
Tel.: + 36 0
Malt
RIST YERS SQUIBB S.R.L.
:+ 3906 50 39 61

erland

\ristol-Myers Squibb B.V.
el: + 31 (0)30 300 2222

Norge
Bristol-Myers Squibb Norway Ltd
TIf: + 47 67 5553 50

Osterreich
Bristol-Myers Squibb GesmbH
Tel: + 43 160 14 30

Polska
BRISTOL-MYERS SQUIBB POLSKA SP. Z 0.0.
Tel.: + 48 22 5796666

Portugal

Bristol-Myers Squibb Farmacéutica Portuguesa,
S.A.

Tel: + 351 21 440 70 00

Roménia
Bristol-Myers Squibb Gydgyszerkereskedelmi Kft.
Tel: + 40 (0)21 272 16 00
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Ireland
Bristol-Myers Squibb Pharmaceuticals Ltd
Tel: + 353 (1 800) 749 749

island
Vistor hf.
Simi: + 354 535 7000

Italia

BRISTOL-MYERS SQUIBB S.R.L.
Tel: + 39 06 50 39 61

Kvnpog

BRISTOL-MYERS SQUIBB A.E.
TnA: + 357 800 92666

Latvija

Tel: +371 67708347

Slovenija
Bristol-Myers Squibb spol. sr.o0.
Tel: +386 1 2355 100

Slovenska republika
Bristol-Myers Squibb spol. s r.0.
Tel: + 421 2 59298411

Suomi/Finland
Oy Bristol-Myers Squibb (Finland) Ab
Puh/Tel: + 358 9 251 21 230

Sverige
Bristol-Myers Squibb AB

Tel: + 46 8 704 71 00 . %

United Kingdom

Bristol-Myers Squibb Gydgyszerkereskedelmi Kft. Bristol-Myers Squibb Phar@%Jd

Tel: + 44 (0800) 731 17

N

Tato pribalova informace byla naposledy revidovana {MM.

agentury pro 1é¢ivé piipravky http://www.ema.europa.eu/.

Podrobné informace o tomto 1é¢ivém ptipravku jsou k di&@ ebovych strankach Evropské
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Pribalova informace: informace pro uZivatele

Zerit 20 mg tvrdé tobolky
stavudinum

Pi‘ectéte si pozorné celou pribalovou informaci drive, neZ za¢nete tento pripravek uzivat,
protoZe obsahuje pro Vas dulezité udaje.

. Ponechte si pribalovou informaci pro pripad, Ze si ji budete potfebovat piecist znovu.
] Mate-li jakékoli dalsi otazky, zeptejte se svého lékafe nebo 1ékarnika.
. Tento pripravek byl predepsan vyhradné Vam.Nedavejte jej zadné dalsi osobé. Mohl by ji
ublizit, a to 1 tehdy, ma-li stejné znamky onemocnéni jako Vy. A
. Pokud se u Vas vyskytne kterykoli z nezddoucich ucinkd, sdélte to svému Iékati nebo Q
1ékarnikovi. Stejné postupujte v pripadé jakychkoli nezadoucich ucinki, které nejsou g

této piibalové informaci. Viz bod 4.

Co naleznete v této pribalové informaci:

Jak se piipravek Zerit uziva
Mozné nezadouci ucinky

Jak ptipravek Zerit uchovavat
Obsah baleni a dalsi informace Q

1. Co je pripravek Zerit a k ¢emu se pouZiva

Co je pripravek Zerit a k ¢emu se pouziva
Cemu musite vénovat pozornost, nez zacnete piipravek Zerit uzivat @

Ok LN~

h téZ jako antiretrovirové, nazyvanych
se uzivaji k 1écb¢ infekce zplisobené virem

Zerit patii do jedné skupiny antivirovych 1€k, zna
nukleosidové inhibitory reverzni transkriptaz
lidské imuno-deficience (Human Immunodefic

Tento ptipravek v kombinaci s jinymi awro mi 1éky snizuje virovou zatéZ organizmu

a udrZuje ji na nizkém stupni. Také z e cet CD4 bunék. Tyto CD4 buniky hraji dilezitou roli
v zachovani schopnosti imunitniho zdolavat infekce. Protoze odezva nemocnych na 1é¢bu
pripravkem Zerit je riizna, budeéékar sledovat uc¢innost Vasi 1écby.

v, ale nevyléc¢i Vasi infekei HIV. I kdyz uzivate tento 1éCivy
, ackoli riziko je u¢innou antiretrovirovou lé¢bou snizeno. Porad’te se
eBnych k zabranéni pfenosu infekce na dalsi osoby.

Zerit muze zlepsit Vas zd
pripravek, stale mizetg
s Iékafem o opatr‘m

V prubéhu lecb&k how v disledku oslabené imunity objevit jiné infekce (oportunni infekce). Ty si
vyzadup zvV, dy preventivni 1é¢bu

2. ; u musite vénovat pozornost nez zacnete pripravek Zerit uZivat

\ ejte pripravek Zerit
0 jestlize jste alergicky(a) na stavudin nebo na kteroukoli dalsi slozku tohoto pfipravku (uvedenou
/ v bod¢ 6). Pozadejte o radu svého I¢kare nebo 1ékarnika.
@ ] pokud uzivate didanosin pouzivany k 1écbé infekce HIV.

V Upozornéni a opatieni

Pred uzitim pfipravku Zerit se porad’te se svym lékafem.

Pred zahajenim 1é¢by piipravkem Zerit musite 1ékafi oznamit:

] jestlize trpite ledvinovou nebo jaterni chorobou (napt. hepatitidou - zanétem jater)

Ll jestlize jste mél periferni neuropatii (pretrvavajici necitlivost, brnéni nebo bolest nohou,
ptipadné rukou)
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Ll kdyz jste prodélal pankreatitidu (zanét slininivky bfisni).

Ptipravek Zerit mtiize nékdy vyvolat velmi zavazny stav, spojeny se zvétSenim jater, ktery je nazyvan
laktatova acidoza. VétsSinou se tato komplikace projevi az po né€kolika mésicich od zacatku 1écby.
Tento vzacny, ale velmi zavazny nezadouci ucinek 1é¢by se objevuje Castéji u Zen, zvlasté obéznich.
Navic byly popsany i vzacné piipady selhani jater/ledvin nebo smrtelné hepatitidy.

Pacienti s chronickou hepatitidou typu B nebo C 1é¢eni antiretrovirovymi 1éky maji zvySené riziko
vzniku tézkych a potencialné zivot ohrozujicich nezadoucich Gc¢inkid postihujicich jatra. U téchto
pacientd mtize byt nutné provést krevni testy ke kontrole jaternich funkci.

. pretrvavajici necitlivost, pichani nebo bolest v nohou/nebo rukou (mohou byt znamkou
pocinajici periferni neuropatie, nezddouciho ucinku na nervy), svalova slabost nebo

= bolesti bficha, nevolnost nebo zvraceni

] zrychleni a prohloubeni dechu, malatnost (tyto ptiznaky mohou byt znamkou z@ét%
poruchy jaternich funkci zptisobené hepatitidou nebo laktatovou acidézou). \

Objevi-li se u vas nasledujici ptiznaky, kontaktujte svého 1ékare: O

U nékterych pacientti s HIV infekci (AIDS) v pokrocilém stadiu, ktefi diive progdg unni
infekci, se mohou brzy po zahajeni anti-HIV 1é¢by vyskytnout znamky a piiz %é
z predchozich infekci. Ma se za to, Ze tyto pfiznaky jsou disledkem zlepéen\k< i odpovedi
organizmu umoziujici zdolavat infekce, které mohou byt bez viditelnWch priziNka v téle piitomné.
Vsimnete-li si jakychkoli ptiznakt infekce, informujte, prosim, ihned,sv¥g 1€kare. Jakmile zacnete
uzivat 1é¢ivé pripravky k 1é6¢bé HIV infekce, mohou se u Vas kromgopSguhnich infekci vyskytnout
autoimunitni onemocnéni (stavy, které se vyskytuji, kdyz imuny ¢m napada zdravé tkang).
Autoimunitni onemocnéni se mohou objevit mnoho mésicti po ni 1écby. Pokud zaznamenate
priznaky infekce nebo jiné piiznaky jako jsou svalova slagfsty ost zacinajici v rukach a chodidlech
a postupujici smérem k t€lesnému trupu, buseni srdge, tfes Wgbo hyperaktivita, prosim, informujte
ihned svého 1ékare a pozadejte o nezbytnou lééb’u.

*
Béhem 1é¢by piipravkem Zerit se Casto vyskyt pna ztrata podkozniho tuku, ktery je
nejvyraznéjsi v obliceji a na nohach a pgzich. Kon®tujte svého 1ékate, pokud si v§imnete takovych
zmén.

Kostni poruchy

U nékterych pacientll se mlize piggAvani piipravku Zerit vyvinout kostni onemocnéni zvané

osteonekréza (odumirani ko an®zpusobené nedostatecnym zasobenim kosti krvi). Délka

kombinované antiretrovir %e, pouzivani kortikosteroidti, konzumace alkoholu, zdvazné snizeni

imunity a vyssi index tgleSg¢ hfhotnosti mohou byt nékterymi z mnoha rizikovych faktort vzniku

tohoto onemocnéygi. § osteonekrozy jsou ztuhlost kloubil, bolesti kloubt (zvlasté kycli, kolen a
Pokud zpozorujete neékteré z téchto ptiznakd, informujte o tom prosim

ramen) a pohyl & ‘.
svého 1ékate. {

Daliirl]ééive avky a pripravek Zerit
Info ite svely 1ékare nebo 1ékarnika o vSech lécich, které uzivate, které jste v nedavné dobé
nebo které mozna budete uzivat.

ejte piipravek Zerit, pokud uzivate didanosin, ktery se uziva k 1é¢b¢ infekce HIV.

&
anormujte svého 1ékate, ze uzivate neéktery z nasledujicich 1é¢ivych piipravkil z diivodu mozného
vyskytu nezadoucich interakci:

Ll zidovudin, uzivany k 1é¢b¢€ infekce HIV
] doxorubicin, uzivany k 1é6¢bé rakoviny
] ribavirin, uzivany k 1é¢bé infekce hepatitidy C.
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Piipravek Zerit s jidlem a pitim
K zajisténi maximalniho G¢inku by mél byt Zerit uzivan nalacno, nejlépe alespon 1 hodinu pred
jidlem. Kdyz to neni mozné, 1ze podat tobolky také soucasné s lehkym jidlem.

Téhotenstvi a kojeni
Pokud jste t€hotna nebo kojite, domnivate se, ze mlizete byt t€hotnd, nebo planujete ot€hotnét, porad’te
se se svym lékafem dfive, nez za¢nete tento pfipravek uzivat.

Téhotenstvi @
Musite kontaktovat svého Iékare, ktery Vas bude informovat o moznych nezadoucich ucincich,
prinosech a rizicich antiretrovirové 1é¢by pro Vas a pro Vase dité. Laktatova acidoza (n¢kdy smrte A

byla hlasena u t€¢hotnych Zen uZzivajicich ptipravek Zerit v kombinaci s jinym ant1retrov1rovym

Pokud jste v prub&hu téhotenstvi uzivala ptipravek Zerit, mize Vas 1ékat pozadovat v zajm
vyvoje Vaseho ditéte pravidelné krevni a jiné diagnostické testy. U déti, jejichz matky uzival
priabéhu téhotenstvi NRTI, ptevazuje piinos z ochrany proti HIV nad rizikem neiédowic j

Kojeni
Sdélte svému Iékari, ze kojite. HIV-infikovanym Zenam se kojeni za zadnych o oporucuje
aby se zabranilo pienosu infekce HIV na kojené dite.

Rizeni dopravnich prostiedkii a obsluha stroji

Pripravek Zerit mize zpisobovat zavraté a ospalost. Q\

Pokud se Vas to tyka, netfid’te ani neobsluhujte zadné stroje.
Zerit obsahuje laktosu

Tyto tobolky obsahuji laktosu. Rekl-li Vam V43 lékat, ze nasenlivosti nékterych cukri,
kontaktujte svého Iékare predtim, nez zacnete tent.‘ek uzi

<
3.  Jak se pripravek Zerit uZiva \

Vzdy uzivejte tento ptipravek presné po nl #vého 1ékare. Pokud si nejste jisty(4), porad’te se se
svym lékarem.

Vas lékar urcil Vasi denni davku n Vasi hmotnosti a individualnich charakteristik. Dodrzujte,
prosim, pfesné jeho doporucem ogze jen to Vam umozni oddalit vznik rezistence na pripravek.

O své vili davky nemeénite. t neurci jinak, pokracujte v predepsaném davkovani.

Pro dospélé s télesnou h kg a vice je obvykla pocate¢ni davka 30 nebo 40 mg podavana

i ch intervalech).
bavanl by se tobolky mély uzivat nala¢no, zapit sklenici vody, a to
‘ tm na prazdny zaludek. Pokud to neni mozné, lze Zerit uzit spolu s lehkym

2 x denné (v pfibliiné
Pro zajisténi Optl‘la .
nejménél ho

y s polykanim tobolek, zeptejte se svého 1ékare na moznost uzivat 1€k v tekuté
miZzete opatrné oteviit tobolku a jeji obsah smisit s n¢jakym jidlem.

d¥i, jej¥hz hmotnost je 30 kg nebo vice, je obvykla pocatecni davka 30 nebo 40 mg podavana
varmit denné (v piiblizn€ 12hodinovych intervalech).
i star$i nez 3 mésice, jejichz hmotnost je nizsi nez 30 kg, by mély dostat 2 x denné davku 1 mg/kg.

JestlizZe jste uzil(a) vice pripravku Zerit, nez jste mél(a)
Pokud jste uzil vice tobolek nebo spolkne-li nékdo néjaké omylem, nehrozi bezprostiedni nebezpedi.
Nicméné mél(a) byste kontaktovat svého 1ékate nebo nejblizsi nemocnici a pozadat je o radu.

JestliZe jste zapomnél(a) uZit pripravek Zerit
Vynechate-1i ndhodou davku, vezméte si prosté normalni davku v dobé, kdy jste mél uzit dalsi.
Nezdvojujte nasledujici davku, abyste nahradil(a) vynechanou davku.
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JestliZe jste prestal(a) uzivat pripravek Zerit
Rozhodnuti ptestat uzivat pripravek Zerit musite konzultovat se svym lékarem.

Mate-1i jakékoli dalsi otazky tykajici se uzivani tohoto ptipravku, zeptejte se svého lékate nebo
Iékarnika.

4, Mozné nezadouci ucinky

Podobné jako vSechny léky, mtize mit i tento ptipravek nezadouci uc€inky, které se ale nemusi

vyskytnout u kazdého.

od nezadoucich ucinkt zpisobenych jinymi léky nebo od komplikaci nemoci samotné. Z toh

Pti 1é¢be HIV infekce neni vZzdy mozné odlisit nezadouci ucinky vyvolané uzivanim prlpraVK
divodu je dulezité informovat svého 1ékate o jakékoli zméné zdravotniho stavu.

Béhem 1é¢by infekce HIV muize dojit ke zvyseni télesné hmotnosti a zvySeni hladi uku)

a glukdzy v krvi. To je ¢astecn€ spojeno se zlepSenim zdravotniho stavu a Zivotyg a v piipadé
lipidi v krvi nékdy se samotnou 1é¢bou HIV. Vas lékat bude provadét vysett mény
zjistil.

Lécba stavudinem (Zerit) miize vyvolat tibytek tuku na hornich i dolgg Nncetmach, v obliceji
(lipoatrofie). Bylo zjisténo, Ze tyto zmény rozlozeni (ubytek) télesngho nejsou po vysazeni
pripravku Zerit zcela vratné (nedojde k tplné uprave). Vas 1ékojmg Wgdovat znamky lipoatrofie.
Sdélte svému lékari, pokud zaznamenate jakoukoliv ztratu oc{%\o tuku na hornich i dolnich
koncetinach a na obliceji. Pokud k témto ptiznakiim dojd avani pripravku Zerit ma byt zastaveno

a vaSe lécba infekce HIV ma byt zménéna.

Hlasené nezadouci ti¢inky u pacientti lecenyckpr@\ Zerit:

Casté (mohou postihnout az 1 pacienta
asymptomaticka hyperlaktacidémie (zv%ce race kyseliny mlécné v krvi)
lipoatrofie

deprese

periferni neurologické prlznaky ujici periferni neuropatii, parestezii a periferni neuritidu

(necitlivost, slabost, brnéni % t v hornich a dolnich koncetinach)
n

zavrate, abnormalni sny,
nespavost (potize se spgy
pst Zaludku)

prijem, bolesti bv'c :
traveni)

nauzea, dyspeg’ ;
vyrazka, svédeé n
unava (mi cerpam)

Mén! Qsté (mBou postihnout az 1 pacienta ze 100):

cidoza (zvysSeni kyseliny mlééné v krvi) v nékterych ptipadech zahrnujici svalovou slabost
st vyornich nebo dolnich koncetinach)

mastie (zvetSeni prsii u muzi)

*
< ,c anorexie (ztrata chuti k jidlu), izkost, zmény nalady

pankreatitida (zanét slinivky biisni), zvraceni

olence (ospalost), abnormalni mysleni

] hepatitida (zanét jater), Zloutenka (zezloutnuti kiize nebo o¢i)
. koptivka (svédiva vyrazka), artralgie (bolest kloubt)
] myalgie (bolesti svall), astenie (neobvykla télesnd inava nebo slabost)

Vzéacné (mohou postihnout az 1 pacienta z 1 000):
anemie

hyperglykemie (vysoké hladiny cukru v krvi)
hepaticka steat6za (tuk v jatrech)
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Velmi vzacné (mohou postihnout az 1 pacienta z 10 000):

trombocytopenie, neutropenie (poruchy krve)

diabetes mellitus

svalova slabost (nejcastéji zaznamenana v souvislosti se symptomatickou hyperlaktacidémii nebo
syndromem laktatové acidozy)

selhéni jater

Hlaseni nezadoucich ucinkia
Pokud se u Vas vyskytne kterykoli z nezadoucich ucinkt, sdélte to svému lékati nebo 1€karnikovi.

informaci. Nezadouci t€¢inky muZzete hlasit také pfimo prostfednictvim narodniho systému hlasenj
nezadoucich ucinkt uvedeného v Dodatku V. Nahlasenim nezadoucich u¢ink miizete pfisp&

k ziskani vice informaci o bezpe¢nosti tohoto ptipravku.
0‘455:,

Stejné postupujte v pripade jakychkoli nezddoucich Gcinkd, které nejsou uvedeny v této piibalové OA

5.  Jak pripravek Zerit uchovavat

Uchovavejte tento piipravek mimo dohled a dosah déti. @

Nepouzivejte tento ptipravek po uplynuti doby pouzitelnosti uvedené #3 krabi , Stitku na lahvicce
a/nebo blistru za EXP. Doba pouZitelnosti se vztahuje k poslednimu &deného mésice.

Uchovavejte pfi teploté do 30 °C (HDPE lahvicky).

Uchovavejte pfti teploté do 25 °C (Aclar/Al blistry). @
Uchovavejte v pivodnim obalu.

S to opatieni pomahaji chranit zivotni

Nevyhazujte zadné 1éCivé piipravky do odpadniché nebo domaciho odpadu. Zeptejte se svého
1ékarnika, jak nalozit s ptipravky, které jiz newuxﬁt .

prostiedi.

6. Obsah baleni a dalsi informa@k

Co pripravek Zerit obsahuje

. Lécivou latkou je sta m20 mg).

" Dalsi slozky prasku ho v tvrdé tobolce jsou: laktosa (180 mg), magnesium-stearat,
mikrokrystalick3 & a sodna siil karboxymethylskrobu.

" Obal toboligy @ : zelatiny, barviva oxid Zelezity (E172), koloidniho bezvodého oxidu
kiemicj N\ -lauryl-sulfatu a oxidu titanicitého (E171).

. Tobolky kis ny jedlou tiskafskou barvou obsahujici Selak, propylenglykol, ¢isténou
vody id draselny a oxid zelezity (E 172).

tvrdé tobolky jsou dodavany v blistrech, baleni obsahuje 56 tvrdych tobolek, nebo
aM®icce se 60 tvrdymi tobolkami. K ochrané tobolek pied nadmérnou vlhkosti je do lahvicky
zena vysouseci vlozka.

Jak prigravelNerit vypada a co obsahuje toto baleni
Zeig g tvrdé tobolky jsou hnédé a oznacené "BMS 1965” na jedné stran¢ a 20 na druhé strané.
,‘g?hzo

Drzitel rozhodnuti o registraci a vyrobce
Drzitel rozhodnuti o registraci
BRISTOL-MYERS SQUIBB PHARMA EEIG
Plaza 254

Blanchardstown Corporate Park 2

Dublin 15

D15 T867

Irsko
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Vyrobce
Bristol-Myers Squibb S.r.1.

Contrada Fontana del Ceraso
03012 Anagni (FR)
Italie

Aesica Queenborough Limited %Q

North Road, Queenborough

Kent, ME11 5EL

Velka Britanie

Dalsi informace o tomto ptipravku ziskate u mistniho zastupce drzitele rozhodnuti o registra&@

Belgique/Belgié/Belgien Lietuva *
N.V. Bristol-Myers Squibb Belgium S.A. Bristol-Myers Squibb Gydgyszer i Kft.
Tél/Tel: + 32235276 11 Tel: +370 52 369140

Buarapus Luxembourg/Luxembur
Bristol-Myers Squibb Gydgyszerkereskedelmi Kft. N.V. Bristol-Myers Squ{ um S.A.

Ten.: +359 800 12 400 Tél/Tel: +32 2 351%1

Ceska republika Magyarorsza

Bristol-Myers Squibb spol. sr.o. Bristol-My b Gydgyszerkereskedelmi Kft.
Tel: + 420 221 016 111 Tel.: + 36 700

Danmark ath

Bristol-Myers Squibb ISTOL-MYERS SQUIBB S.R.L.

TIf: + 45 45 93 05 06 ,’\T ' 039 06 50 39 61

Deutschland ederland

Bristol-Myers Squibb GmbH & Co. KG ristol-Myers Squibb B.V.

Tel: + 49 89 121 42-0 @ Tel: + 31 (0)30 300 2222

Eesti A Norge
Bristol-Myers Squibb Gydg eft®kedelmi Kft. Bristol-Myers Squibb Norway Ltd
Tel: +372 640 1030 TIf: + 47 67 55 53 50

EAAGdo. '] Osterreich
BRISTOL-MVYEHSS E. Bristol-Myers Squibb GesmbH
4

TnA: +30210 Tel: + 43160 14 30
Espgfia Polska
BRI -MYENg SQUIBB, S.A. BRISTOL-MYERS SQUIBB POLSKA SP. Z 0.0.
Telg 1456 53 00 Tel.: + 48 22 5796666
]
nce Portugal
/ ristol-Myers Squibb SARL Bristol-Myers Squibb Farmacéutica Portuguesa,

@ Tél: + 33 (0)1 58 83 84 96 S.A.
V Tel: + 351 21 440 70 00

Hrvatska Roménia
Bristol-Myers Squibb spol. sr.o. Bristol-Myers Squibb Gydgyszerkereskedelmi Kft.
TEL: +385 12078 508 Tel: + 40 (0)21 272 16 00
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Ireland
Bristol-Myers Squibb Pharmaceuticals Ltd
Tel: + 353 (1 800) 749 749

island
Vistor hf.
Simi: + 354 535 7000

Italia

BRISTOL-MYERS SQUIBB S.R.L.
Tel: + 39 06 50 39 61

Kvnpog

BRISTOL-MYERS SQUIBB A.E.
TnA: + 357 800 92666

Latvija

Tel: +371 67708347

Slovenija
Bristol-Myers Squibb spol. sr.o0.
Tel: +386 1 2355 100

Slovenska republika
Bristol-Myers Squibb spol. s r.0.
Tel: + 421 2 59298411

Suomi/Finland
Oy Bristol-Myers Squibb (Finland) Ab
Puh/Tel: + 358 9 251 21 230

Sverige
Bristol-Myers Squibb AB

Tel: + 46 8 704 71 00 . %

United Kingdom

Bristol-Myers Squibb Gydgyszerkereskedelmi Kft. Bristol-Myers Squibb Phar@%Jd

Tel: + 44 (0800) 731 17

N

Tato pribalova informace byla naposledy revidovana {MM.

agentury pro 1é¢ivé piipravky http://www.ema.europa.eu/.

Podrobné informace o tomto 1é¢ivém ptipravku jsou k di&@ ebovych strankach Evropské
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Pribalova informace: informace pro uZivatele

Zerit 30 mg tvrdé tobolky
stavudinum

Pi‘ectéte si pozorné celou piibalovou informaci drive, neZ za¢nete tento pripravek uzivat,
protoZe obsahuje pro Vas dulezité udaje.

. Ponechte si pribalovou informaci pro pripad, Ze si ji budete potfebovat piecist znovu.
] Mate-li jakékoli dalsi otazky, zeptejte se svého lékafe nebo 1ékarnika.
. Tento pripravek byl predepsan vyhradné¢ Vam.Nedavejte jej zadné dalsi osobé. Mohl by ji
ublizit, a to 1 tehdy, ma-li stejné znamky onemocnéni jako Vy. A
. Pokud se u Vas vyskytne kterykoli z nezddoucich ucinkd, sdélte to svému Iékati nebo Q
1ékarnikovi. Stejné postupujte v pripadé jakychkoli nezadoucich ucinki, které nejsou g

této piibalové informaci. Viz bod 4.

Co naleznete v této pribalové informaci:

Jak se piipravek Zerit uziva
Mozné nezadouci ucinky

Jak ptipravek Zerit uchovavat
Obsah baleni a dalsi informace Q

1. Co je pripravek Zerit a k ¢emu se pouZiva

Co je pripravek Zerit a k ¢emu se pouziva
Cemu musite vénovat pozornost, nez zacnete piipravek Zerit uzivat @

Ok LN~

h téZ jako antiretrovirové, nazyvanych
se uzivaji k 1éc¢b¢ infekce zplisobené virem

Zerit patii do jedné skupiny antivirovych 1€k, zna
nukleosidové inhibitory reverzni transkriptaz
lidské imuno-deficience (Human Immunodefic

Tento ptipravek v kombinaci s jinymi awro mi 1éky snizuje virovou zatéZ organizmu

a udrZuje ji na nizkém stupni. Také z e cet CD4 bunék. Tyto CD4 buniky hraji dilezitou roli
v zachovani schopnosti imunitniho zdolavat infekce. Protoze odezva nemocnych na 1é¢bu
pripravkem Zerit je riizna, budeéékar sledovat uc¢innost Vasi 1écby.

v, ale nevyléc¢i Vasi infekei HIV. I kdyz uzivate tento 1éCivy
, ackoli riziko je u¢innou antiretrovirovou lé¢bou snizeno. Porad’te se
eBnych k zabranéni pfenosu infekce na dalsi osoby.

Zerit muze zlepsit Vas zd
pripravek, stale mizetg
s Iékafem o opatr‘m

V prubéhu lecb&k how v disledku oslabené imunity objevit jiné infekce (oportunni infekce). Ty si
vyzadup zvV, dy preventivni 1é¢bu

2. ; u musite vénovat pozornost nez zacnete pripravek Zerit uZivat

\ ejte pripravek Zerit
0 jestlize jste alergicky(a) na stavudin nebo na kteroukoli dalsi slozku tohoto pfipravku (uvedenou
/ v bod¢ 6). Pozadejte o radu svého I¢kare nebo 1ékarnika.
@ ] pokud uzivate didanosin pouzivany k 1écbé infekce HIV.

V Upozornéni a opatieni

Pred uzitim pfipravku Zerit se porad’te se svym lékafem.

Pred zahajenim 1é¢by piipravkem Zerit musite 1ékafi oznamit:

] jestlize trpite ledvinovou nebo jaterni chorobou (napt. hepatitidou - zanétem jater)

Ll jestlize jste mél periferni neuropatii (pretrvavajici necitlivost, brnéni nebo bolest nohou,
ptipadné rukou)
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Ll kdyz jste prodélal pankreatitidu (zanét slininivky bfisni).

Ptipravek Zerit mtiize nékdy vyvolat velmi zavazny stav, spojeny se zvétSenim jater, ktery je nazyvan
laktatova acidoza. VétsSinou se tato komplikace projevi az po né€kolika mésicich od zacatku 1écby.
Tento vzacny, ale velmi zavazny nezadouci ucinek 1é¢by se objevuje Castéji u Zen, zvlasté obéznich.
Navic byly popsany i vzacné piipady selhani jater/ledvin nebo smrtelné hepatitidy.

Pacienti s chronickou hepatitidou typu B nebo C l1é¢eni antiretrovirovymi 1éky maji zvySené riziko
vzniku tézkych a potencialné zivot ohrozujicich nezadoucich Gc¢inkid postihujicich jatra. U téchto
pacientd mtize byt nutné provést krevni testy ke kontrole jaternich funkci.

. pretrvavajici necitlivost, pichani nebo bolest v nohou/nebo rukou (mohou byt znamkou
pocinajici periferni neuropatie, nezddouciho ucinku na nervy), svalova slabost nebo

= bolesti bficha, nevolnost nebo zvraceni

] zrychleni a prohloubeni dechu, malatnost (tyto ptiznaky mohou byt znamkou z@ét%
poruchy jaternich funkci zptisobené hepatitidou nebo laktatovou acidézou). \

Objevi-li se u vas nasledujici ptiznaky, kontaktujte svého 1ékare: O

U nékterych pacientti s HIV infekci (AIDS) v pokrocilém stadiu, ktefi diive progda unni
infekci, se mohou brzy po zahajeni anti-HIV 1é¢by vyskytnout znamky a piiz %é
z predchozich infekci. Ma se za to, Ze tyto pfiznaky jsou disledkem zlepéen\k< i odpovedi
organizmu umoziujici zdolavat infekce, které mohou byt bez viditelnWch priziNka v téle piitomné.
Vsimnete-li si jakychkoli ptiznakt infekce, informujte, prosim, ihned,sv¥g 1€kare. Jakmile zacnete
uzivat 1é¢ivé pripravky k 1é6¢bé HIV infekce, mohou se u Vas kromgopSguhnich infekci vyskytnout
autoimunitni onemocnéni (stavy, které se vyskytuji, kdyz imuny ¢m napada zdravé tkang).
Autoimunitni onemocnéni se mohou objevit mnoho mésicti po ni 1écby. Pokud zaznamenate
priznaky infekce nebo jiné piiznaky jako jsou svalova slagfsty ost zacinajici v rukach a chodidlech
a postupujici smérem k t€lesnému trupu, buseni srdge, tfes Wgbo hyperaktivita, prosim, informujte
ihned svého 1ékare a pozadejte o nezbytnou lééb’u.

*
Béhem 1é¢by piipravkem Zerit se Casto vyskyt pna ztrata podkozniho tuku, ktery je
nejvyraznéjsi v obliceji a na nohach a pgzich. Kon®tujte svého 1ékate, pokud si v§imnete takovych
zmén.

Kostni poruchy

U nékterych pacientll se mlize piggAvani piipravku Zerit vyvinout kostni onemocnéni zvané

osteonekréza (odumirani ko an®zpusobené nedostatecnym zasobenim kosti krvi). Délka

kombinované antiretrovir %e, pouzivani kortikosteroidti, konzumace alkoholu, zdvazné snizeni

imunity a vyssi index tgleSg¢ hfhotnosti mohou byt nékterymi z mnoha rizikovych faktort vzniku

tohoto onemocnéygi. § osteonekrozy jsou ztuhlost kloubtl, bolesti kloubt (zvlasté kycli, kolen a
Pokud zpozorujete neékteré z téchto ptiznakd, informujte o tom prosim

ramen) a pohyl & ‘.
svého 1ékate. {

Daliirl]ééive avky a pripravek Zerit
Info ite svely 1ékare nebo 1ékarnika o vSech lécich, které uzivate, které jste v nedavné dobé
ebo které mozna budete uzivat.

ejte piipravek Zerit, pokud uzivate didanosin, ktery se uziva k 1é¢b¢ infekce HIV.

&
anormujte svého 1ékate, ze uzivate neéktery z nasledujicich 1é¢ivych piipravki z diivodu mozného
vyskytu nezadoucich interakci:

Ll zidovudin, uzivany k 1é¢b¢€ infekce HIV
] doxorubicin, uzivany k 1é¢bé rakoviny
] ribavirin, uzivany k 1é¢bé infekce hepatitidy C.
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Piipravek Zerit s jidlem a pitim
K zajisténi maximalniho G¢inku by mél byt Zerit uzivan nalacno, nejlépe alespon 1 hodinu pred
jidlem. Kdyz to neni mozné, 1ze podat tobolky také soucasné s lehkym jidlem.

Téhotenstvi a kojeni
Pokud jste t€hotna nebo kojite, domnivate se, ze mlizete byt t€hotnd, nebo planujete ot€hotnét, porad’te
se se svym lékafem dfive, nez za¢nete tento pfipravek uzivat.

Téhotenstvi @
Musite kontaktovat svého Iékare, ktery Vas bude informovat o moznych nezadoucich ucincich,
prinosech a rizicich antiretrovirové 1é¢by pro Vas a pro Vase dité. Laktatova acidoza (n¢kdy smrte A

byla hlasena u t€¢hotnych Zen uZzivajicich ptipravek Zerit v kombinaci s jinym ant1retrov1rovym

Pokud jste v prub&hu téhotenstvi uzivala ptipravek Zerit, mize Vas 1ékat pozadovat v zajm
vyvoje Vaseho ditéte pravidelné krevni a jiné diagnostické testy. U déti, jejichz matky uzival
priabéhu téhotenstvi NRTI, ptevazuje piinos z ochrany proti HIV nad rizikem neiédowic j

Kojeni
Sdélte svému Iékari, ze kojite. HIV-infikovanym Zenam se kojeni za zadnych o oporucuje
aby se zabranilo pienosu infekce HIV na kojené dite.

Rizeni dopravnich prostiedkii a obsluha stroji

Pripravek Zerit mize zpisobovat zavraté a ospalost. Q\

Pokud se Vas to tyka, netfid’te ani neobsluhujte zadné stroje.
Zerit obsahuje laktosu

Tyto tobolky obsahuji laktosu. Rekl-li Vam V43 lékat, ze nasenlivosti nékterych cukri,
kontaktujte svého Iékare predtim, nez zacnete tent.‘ek uzi

<
3.  Jak se pripravek Zerit uZiva \

Vzdy uzivejte tento ptipravek presné po nl #vého 1ékare. Pokud si nejste jisty(4), porad’te se se
svym lékarem.

Vas lékar urcil Vasi denni davku n Vasi hmotnosti a individualnich charakteristik. Dodrzujte,
prosim, pfesné jeho doporucem ogze jen to Vam umozni oddalit vznik rezistence na piipravek.

O své vili davky nemeénite. t neurci jinak, pokracujte v predepsaném davkovani.

Pro dospélé s télesnou h kg a vice je obvykla pocate¢ni davka 30 nebo 40 mg podavana

i ch intervalech).
bavanl by se tobolky mély uzivat nala¢no, zapit sklenici vody, a to
‘ tm na prazdny zaludek. Pokud to neni mozné, lze Zerit uzit spolu s lehkym

2 x denné (v pfibliiné
Pro zajisténi Optl‘la .
nejménél ho

y s polykanim tobolek, zeptejte se svého 1ékare na moznost uzivat 1€k v tekuté
miZzete opatrné oteviit tobolku a jeji obsah smisit s n¢jakym jidlem.

d¥i, jej¥hz hmotnost je 30 kg nebo vice, je obvykla pocatecni davka 30 nebo 40 mg podavana
varmit denné (v piiblizn€ 12hodinovych intervalech).
i star$i nez 3 mésice, jejichz hmotnost je nizsi nez 30 kg, by mély dostat 2 x denné davku 1 mg/kg.

JestlizZe jste uzil(a) vice pripravku Zerit, nez jste mél(a)
Pokud jste uzil vice tobolek nebo spolkne-li nékdo néjaké omylem, nehrozi bezprostiedni nebezpedi.
Nicméné mél(a) byste kontaktovat svého 1ékate nebo nejblizsi nemocnici a pozadat je o radu.

JestliZe jste zapomnél(a) uZit pripravek Zerit
Vynechate-1i ndhodou davku, vezméte si prosté normalni davku v dobé, kdy jste mél uzit dalsi.
Nezdvojujte nasledujici davku, abyste nahradil(a) vynechanou davku.
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JestliZe jste prestal(a) uzivat pripravek Zerit
Rozhodnuti ptestat uzivat pripravek Zerit musite konzultovat se svym lékarem.

Mate-1i jakékoli dalsi otazky tykajici se uzivani tohoto ptipravku, zeptejte se svého 1ékate nebo
Iékarnika.

4, Mozné nezadouci ucinky

Podobné jako vSechny léky, mtize mit i tento ptipravek nezadouci uc€inky, které se ale nemusi

vyskytnout u kazdého.

od nezadoucich ucinkt zpisobenych jinymi léky nebo od komplikaci nemoci samotné. Z toh

Pti 1é¢be HIV infekce neni vZzdy mozné odlisit nezadouci ucinky vyvolané uzivanim prlpraVK
divodu je dulezité informovat svého 1ékate o jakékoli zméné zdravotniho stavu.

Béhem 1é¢by infekce HIV muize dojit ke zvyseni télesné hmotnosti a zvySeni hladi uku)

a glukdzy v krvi. To je ¢astecn€ spojeno se zlepSenim zdravotniho stavu a Zivotyg a v piipadé
lipidi v krvi nékdy se samotnou 1é¢bou HIV. Vas lékat bude provadét vysett mény
zjistil.

Lécba stavudinem (Zerit) miize vyvolat tibytek tuku na hornich i dolgg Nncetmach, v obliceji
(lipoatrofie). Bylo zjisténo, Ze tyto zmény rozlozeni (ubytek) télesngho nejsou po vysazeni
pripravku Zerit zcela vratné (nedojde k tplné uprave). Vas 1ékojmg Wgdovat znamky lipoatrofie.
Sdélte svému lékari, pokud zaznamenate jakoukoliv ztratu oc{%\o tuku na hornich i dolnich
koncetinach a na obliceji. Pokud k témto ptiznakiim dojd avani pripravku Zerit ma byt zastaveno

a vaSe lécba infekce HIV ma byt zménéna.

Hlasené nezadouci ti¢inky u pacientti lecenyckpr@\ Zerit:

Casté (mohou postihnout az 1 pacienta
asymptomaticka hyperlaktacidémie (zv%ce race kyseliny mlécné v krvi)
lipoatrofie

deprese

periferni neurologické prlznaky ujici periferni neuropatii, parestezii a periferni neuritidu

(necitlivost, slabost, brnéni % t v hornich a dolnich koncetinach)
n

zavrate, abnormalni sny,
nespavost (potize se spgy
pst Zaludku)

prijem, bolesti bv'c :
traveni)

nauzea, dyspeg’ ;
vyrazka, svédeé n
unava (mi cerpam)

Mén! Qsté (mBou postihnout az 1 pacienta ze 100):

cidoza (zvysSeni kyseliny mlééné v krvi) v nékterych ptipadech zahrnujici svalovou slabost
st vyornich nebo dolnich koncetinach)

mastie (zvetSeni prsii u muzi)

*
< ,c anorexie (ztrata chuti k jidlu), izkost, zmény nalady

pankreatitida (zanét slinivky biisni), zvraceni

olence (ospalost), abnormalni mysleni

] hepatitida (zanét jater), Zloutenka (zezloutnuti kiize nebo o¢i)
. koptivka (svédiva vyrazka), artralgie (bolest kloubt)
] myalgie (bolesti svall), astenie (neobvykla télesnd inava nebo slabost)

Vzéacné (mohou postihnout az 1 pacienta z 1 000):
anemie

hyperglykemie (vysoké hladiny cukru v krvi)
hepaticka steat6za (tuk v jatrech)
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Velmi vzacné (mohou postihnout az 1 pacienta z 10 000):

trombocytopenie, neutropenie (poruchy krve)

diabetes mellitus

svalova slabost (nejcastéji zaznamenana v souvislosti se symptomatickou hyperlaktacidémii nebo
syndromem laktatové acidozy)

selhani jater . Q
HlaSeni neZadoucich ucinka @
Pokud se u Vas vyskytne kterykoli z nezddoucich ucinkd, sdélte to svému lékati nebo 1€karnikovi. !

Stejné postupujte v pripade jakychkoli nezddoucich Gcinkd, které nejsou uvedeny v této piibalové

informaci. Nezadouci t€¢inky muZzete hlasit také pfimo prostfednictvim narodniho systému hlasenj O

nezadoucich ucinkt uvedeného v Dodatku V. Nahlasenim nezadoucich u¢ink miizete pfisp&

k ziskani vice informaci o bezpe¢nosti tohoto ptipravku.
0‘455:,

5.  Jak pripravek Zerit uchovavat

Uchovavejte tento piipravek mimo dohled a dosah déti. @

Nepouzivejte tento ptipravek po uplynuti doby pouzitelnosti uvedené #3 krabi , Stitku na lahvicce
a/nebo blistru za EXP. Doba pouZitelnosti se vztahuje k poslednimu &deného mésice.

Uchovavejte pfi teploté do 30 °C (HDPE lahvicky).

Uchovavejte pfti teploté do 25 °C (Aclar/Al blistry). @
Uchovavejte v pivodnim obalu.

S to opatieni pomahaji chranit zivotni

Nevyhazujte zadné 1éCivé piipravky do odpadniché nebo domaciho odpadu. Zeptejte se svého
1ékarnika, jak nalozit s ptipravky, které jiz newuxﬁt .

prostiedi.

6. Obsah baleni a dalsi informa@k

Co pripravek Zerit obsahuje

. Lécivou latkou je sta me0 mg).

" Dalsi slozky prasku ho v tvrdé tobolce jsou: laktosa (180 mg), magnesium-stearat,
mikrokrystalick3 & a sodna siil karboxymethylskrobu.

" Obal toboligy @ : zelatiny, barviva oxid Zelezity (E172), koloidniho bezvodého oxidu
kiemicj N\ -lauryl-sulfatu a oxidu titanicitého (E171).

" Tobolky kis ny jedlou tiskafskou barvou obsahujici Selak, propylenglykol, ¢isténou

vody d draselny a oxid zelezity (E 172).
Jak piigravelN§erit vypada a co obsahuje toto baleni
Zeig g tvrdé tobolky jsou svétle a tmavé oranzové a oznacené "BMS 1966” na jedné strané a 30
* hé syane.

o K 0 myg tvrdé tobolky jsou dodavany v blistrech, baleni obsahuje 56 tvrdych tobolek, nebo
< ; hvicce se 60 tvrdymi tobolkami. K ochrané tobolek pted nadmérnou vlhkosti je do lahvicky
loZzena vysouseci vlozka.

'

@ Drizitel rozhodnuti o registraci a vyrobce
Drzitel rozhodnuti o registraci
BRISTOL-MYERS SQUIBB PHARMA EEIG

Plaza 254
Blanchardstown Corporate Park 2
Dublin 15
D15 T867

76
Approved v1.0



Irsko

Vyrobce

Bristol-Myers Squibb S.r.1.
Contrada Fontana del Ceraso
03012 Anagni (FR)

Italie

Aesica Queenborough Limited
North Road, Queenborough
Kent, ME11 5EL

Velké Britanie

Dalsi informace o tomto ptipravku ziskate u mistniho zastupce drzitele rozhodnuti o registra&&
*

Belgique/Belgié/Belgien
N.V. Bristol-Myers Squibb Belgium S.A.
Tél/Tel: + 32235276 11

Bbwarapus
Bristol-Myers Squibb Gydgyszerkereskedelmi Kft.
Ten.: +359 800 12 400

Ceska republika
Bristol-Myers Squibb spol. s r.0.
Tel: + 420 221 016 111

Danmark
Bristol-Myers Squibb
TIf: + 4545 93 05 06

L 4
<

Deutschland
Bristol-Myers Squibb GmbH & Co.

Tel: + 49 89 121 42-0 1@

reskedelmi Kft.

Eesti
Bristol-Myers Squibb Gy§
Tel: +372 640 1030

)
EMGde oS \B
BRISTOL-MYEFﬁ% B E.
00

Tn: + 30

YERS SQUIBB, S.A.
456 53 00

Qrance

Bristol-Myers Squibb SARL
Tél: + 33 (0)1 58 83 84 96

Hrvatska
Bristol-Myers Squibb spol. sr.o.
TEL: +385 12078 508

\ederland

WO
7
S

Lietuva
Bristol-Myers Squibb Gydgysz

Tel: +370 52 369140 @

\delmi Kft.

Luxembourg/Luxemb
N.V. BristoI-Myer‘ quibNBelgium S.A.
Tél/Tel: +322 3 1
Magyaror
Bristol-M uibb Gyogyszerkereskedelmi Kft.
Tel.: 9700
Ita
B L-MYERS SQUIBB S.R.L.

>+ 39 06 50 39 61

Bristol-Myers Squibb B.V.
Tel: + 31 (0)30 300 2222

Norge
Bristol-Myers Squibb Norway Ltd
TIf: + 47 67 55 53 50

Osterreich
Bristol-Myers Squibb GesmbH
Tel: + 43160 14 30

Polska
BRISTOL-MYERS SQUIBB POLSKA SP. Z 0.0.
Tel.: + 48 22 5796666

Portugal

Bristol-Myers Squibb Farmacéutica Portuguesa,
SA.

Tel: +351 21 440 70 00

Roménia
Bristol-Myers Squibb Gydgyszerkereskedelmi Kft.
Tel: + 40 (0)21 272 16 00
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Ireland
Bristol-Myers Squibb Pharmaceuticals Ltd
Tel: + 353 (1 800) 749 749

island
Vistor hf.
Simi: + 354 535 7000

Italia

BRISTOL-MYERS SQUIBB S.R.L.
Tel: + 39 06 50 39 61

Kvnpog

BRISTOL-MYERS SQUIBB A.E.
TnA: + 357 800 92666

Latvija

Tel: +371 67708347

Slovenija
Bristol-Myers Squibb spol. sr.o0.
Tel: +386 1 2355 100

Slovenska republika
Bristol-Myers Squibb spol. s r.0.
Tel: + 421 2 59298411

Suomi/Finland
Oy Bristol-Myers Squibb (Finland) Ab
Puh/Tel: + 358 9 251 21 230

Sverige
Bristol-Myers Squibb AB

Tel: + 46 8 704 71 00 . %

United Kingdom

Bristol-Myers Squibb Gydgyszerkereskedelmi Kft. Bristol-Myers Squibb Phar@%Jd

Tel: + 44 (0800) 731 17

N

Tato pribalova informace byla naposledy revidovana {MM.

agentury pro 1é¢ivé piipravky http://www.ema.europa.eu/.

Podrobné informace o tomto 1é¢ivém ptipravku jsou k di&@ ebovych strankach Evropské

Approved v1.0
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Pribalova informace: informace pro uZivatele

Zerit 40 mg tvrdé tobolky
stavudinum

Pi‘ectéte si pozorné celou piibalovou informaci drive, neZ za¢nete tento pripravek uzivat,
protoZe obsahuje pro Vas dulezité udaje.

. Ponechte si pribalovou informaci pro pripad, Ze si ji budete potfebovat piecist znovu.
] Mate-li jakékoli dalsi otazky, zeptejte se svého lékafe nebo 1ékarnika.
. Tento pripravek byl predepsan vyhradné¢ Vam.Nedavejte jej zadné dalsi osobé. Mohl by ji
ublizit, a to 1 tehdy, ma-li stejné znamky onemocnéni jako Vy. A
. Pokud se u Vas vyskytne kterykoli z nezddoucich ucinkd, sdélte to svému Iékati nebo Q
1ékarnikovi. Stejné postupujte v pripadé jakychkoli nezadoucich ucinki, které nejsou g

této piibalové informaci. Viz bod 4.

Co naleznete v této pribalové informaci:

Jak se piipravek Zerit uziva
Mozné nezadouci ucinky

Jak ptipravek Zerit uchovavat
Obsah baleni a dalsi informace Q

1. Co je pripravek Zerit a k ¢emu se pouZiva

Co je pripravek Zerit a k ¢emu se pouziva
Cemu musite vénovat pozornost, nez zacnete piipravek Zerit uzivat @

Ok LN~

h téZ jako antiretrovirové, nazyvanych
se uzivaji k 1éc¢b¢ infekce zplsobené virem

Zerit patii do jedné skupiny antivirovych 1€k, zna
nukleosidové inhibitory reverzni transkriptaz
lidské imuno-deficience (Human Immunodefic

Tento ptipravek v kombinaci s jinymi awro mi 1éky snizuje virovou zatéZ organizmu

a udrZuje ji na nizkém stupni. Také z e cet CD4 bunék. Tyto CD4 buniky hraji dilezitou roli
v zachovani schopnosti imunitniho zdolavat infekce. Protoze odezva nemocnych na 1é¢bu
pripravkem Zerit je riizna, budeéékar sledovat uc¢innost Vasi 1écby.

v, ale nevyléc¢i Vasi infekei HIV. I kdyz uzivate tento 1éCivy
, ackoli riziko je u¢innou antiretrovirovou lé¢bou snizeno. Porad’te se
eBnych k zabranéni pfenosu infekce na dalsi osoby.

Zerit muze zlepsit Vas zd
pripravek, stale mizetg
s Iékafem o opatr‘m

V prubéhu lecb&k how v disledku oslabené imunity objevit jiné infekce (oportunni infekce). Ty si
vyzadup zvV, dy preventivni 1é¢bu

2. ; u musite vénovat pozornost nez zacnete pripravek Zerit uZivat

\ ejte pripravek Zerit
0 jestlize jste alergicky(a) na stavudin nebo na kteroukoli dalsi slozku tohoto pfipravku (uvedenou
/ v bod¢ 6). Pozadejte o radu svého I¢kare nebo 1ékarnika.
@ ] pokud uzivate didanosin pouzivany k 1écbé infekce HIV.

V Upozornéni a opatieni

Pred uzitim pfipravku Zerit se porad’te se svym lékafem.

Pred zahajenim 1é¢by piipravkem Zerit musite 1ékafi oznamit:

] jestlize trpite ledvinovou nebo jaterni chorobou (napt. hepatitidou - zanétem jater)

Ll jestlize jste mél periferni neuropatii (pretrvavajici necitlivost, brnéni nebo bolest nohou,
ptipadné rukou)
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Ll kdyz jste prodélal pankreatitidu (zanét slininivky bfisni).

Ptipravek Zerit mtiize nékdy vyvolat velmi zavazny stav, spojeny se zvétSenim jater, ktery je nazyvan
laktatova acidoza. VétsSinou se tato komplikace projevi az po nékolika mésicich od zacatku 1écby.

Tento vzacny, ale velmi zavazny nezadouci ucinek 1é¢by se objevuje Castéji u Zen, zvlasté obéznich.
Navic byly popsany i vzacné piipady selhani jater/ledvin nebo smrtelné hepatitidy.

Pacienti s chronickou hepatitidou typu B nebo C l1é¢eni antiretrovirovymi 1éky maji zvySené riziko

vzniku tézkych a potencialné zivot ohrozujicich nezadoucich Gc¢inkid postihujicich jatra. U téchto |
pacientd mtize byt nutné provést krevni testy ke kontrole jaternich funkci. @

. pretrvavajici necitlivost, pichani nebo bolest v nohou/nebo rukou (mohou byt znamkou
pocinajici periferni neuropatie, nezddouciho ucinku na nervy), svalova slabost nebo

= bolesti bficha, nevolnost nebo zvraceni

] zrychleni a prohloubeni dechu, malatnost (tyto ptiznaky mohou byt znamkou z@ét%
poruchy jaternich funkci zptisobené hepatitidou nebo laktatovou acidézou). \

Objevi-li se u vas nasledujici ptiznaky, kontaktujte svého 1ékare: OA

U nékterych pacientti s HIV infekci (AIDS) v pokrocilém stadiu, ktefi diive progdg unni
infekci, se mohou brzy po zahajeni anti-HIV 1é¢by vyskytnout znamky a piiz %é

z predchozich infekci. Ma se za to, Ze tyto pfiznaky jsou disledkem zlepéen\%< i odpovedi
organizmu umoziujici zdolavat infekce, které mohou byt bez viditelnWch priziNka v téle piitomné.
Vsimnete-li si jakychkoli ptiznakt infekce, informujte, prosim, ihned,sv¥g 1€kare. Jakmile zacnete
uzivat 1é¢ivé pripravky k 1é6¢bé HIV infekce, mohou se u Vas kromgopSguhnich infekci vyskytnout
autoimunitni onemocnéni (stavy, které se vyskytuji, kdyz imuny ¢m napada zdravé tkang).
Autoimunitni onemocnéni se mohou objevit mnoho mésicti po ni 1écby. Pokud zaznamenate
priznaky infekce nebo jiné piiznaky jako jsou svalova slagfsty ost zacinajici v rukach a chodidlech
a postupujici smérem k t€lesnému trupu, buseni srdge, tfes Wgbo hyperaktivita, prosim, informujte
ihned svého 1ékare a pozadejte o nezbytnou lééb’u.

*
Béhem 1é¢by piipravkem Zerit se Casto vyskyt pna ztrata podkozniho tuku, ktery je
nejvyraznéjsi v obliceji a na nohach a pgzich. Kon®tujte svého 1ékate, pokud si v§imnete takovych

zmen.

Kostni poruchy

U nékterych pacientll se mlize piggAvant piipravku Zerit vyvinout kostni onemocnéni zvané

osteonekréza (odumirani ko an®zpusobené nedostatecnym zasobenim kosti krvi). Délka

kombinované antiretrovir %e, pouzivani kortikosteroidti, konzumace alkoholu, zdvazné snizeni

imunity a vyssi index tgleSg¢ hfhotnosti mohou byt nékterymi z mnoha rizikovych faktort vzniku

tohoto onemocnéygi. § osteonekrozy jsou ztuhlost kloubil, bolesti kloubt (zvlasté kycli, kolen a
Pokud zpozorujete neékteré z téchto ptiznakd, informujte o tom prosim

ramen) a pohyl & ‘.
svého 1ékate. {

Daliirl]ééive avky a pripravek Zerit
Info ite svely 1ékare nebo 1ékarnika o vSech lécich, které uzivate, které jste v nedavné dobé
ebo které mozna budete uzivat.

ejte piipravek Zerit, pokud uzivate didanosin, ktery se uziva k 1é¢b¢ infekce HIV.

&
/ anormujte svého 1ékate, ze uzivate neéktery z nasledujicich 1é¢ivych piipravki z diivodu mozného

vyskytu nezadoucich interakci:
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Ll zidovudin, uzivany k 1é¢b¢€ infekce HIV
] doxorubicin, uzivany k 1é6¢bé rakoviny
. ribavirin, uzivany k 1é¢bé¢ infekce hepatitidy C.

Piipravek Zerit s jidlem a pitim
K zajisténi maximalniho ucinku by mél byt Zerit uzivan nalacno, nejlépe alespon 1 hodinu pred

jidlem. Kdyz to neni mozné, 1ze podat tobolky také soucasné s lehkym jidlem. y Q

Téhotenstvi a kojeni
Pokud jste t€hotna nebo kojite, domnivate se, ze mlizete byt t€hotnd, nebo planujete ot€hotnét, porad’te
se se svym lékafem dfive, nez za¢nete tento pfipravek uzivat.

Téhotenstvi O
Musite kontaktovat svého 1ékare, ktery Vas bude informovat o moznych nezéddoucich ucmcn&

piinosech a rizicich antiretrovirové 1é¢by pro Vis a pro Vase dité. Laktatova acidoza (@&

byla hlasena u téhotnych Zen uZivajicich ptipravek Zerit v kombinaci s jinym antiretr leky
Pokud jste v prubéhu téhotenstvi uzivala piipravek Zerit, mize Vas 1ékat pozadova sledovam
vyvoje Vaseho ditéte pravidelné krevni a jiné diagnostické testy. U déti, jejichz ly v
prubéhu téhotenstvi NRTI, pirevazuje piinos z ochrany proti HIV nad rizike ucinkd.

Kojeni )
Sdélte svému lékari, ze kojite. HIV-infikovanym Zenam se kojeni zaZad®gch okolnosti nedoporucuje,
aby se zabranilo pienosu infekce HIV na kojené dite. Q

Rizeni dopravnlch prostiredkii a obsluha stroji @
Pripravek Zerit mize zpisobovat zavraté a ospalost.
Pokud se Vas to tyka, nefid’te ani neobsluhujte zad stro

Zerit obsahuje laktosu
Tyto tobolky obsahuji laktosu. Rekl-li Vam Va “ e trpite nesnasenlivosti nékterych cukri,

kontaktujte svého 1ékare predtim, nez zacnIe tent k uzivat.

3. Jak se pripravek Zerit uZivg

uzi
Vzdy uzivejte tento ptiprave %odle pokynii svého 1ékaie. Pokud si nejste jisty(4), porad’te se se

svym lékarem.
Vas Iékar urcil Vasi deg &n na zékladé Vasi hmotnosti a individuélnich charakteristik. Dodrzujte,
prosim, presné jel§o 4§ i, protoZe jen to Vam umozni oddalit vznik rezistence na pfipravek.

O své vuli daw - @ Dokud 1ékar neurci jinak, pokracujte v predepsaném davkovani.

btnosti 30 kg a vice je obvykla pocatecni davka 30 nebo 40 mg podavana

¢ 12hodinovych intervalech).

alniho vstfebavani by se tobolky mély uzivat nalacno, zapit sklenici vody, a to
pred jidlem na prazdny Zaludek. Pokud to neni mozné, Ize Zerit uzit spolu s lehkym

L
B N
Qouiiti u déti

U déti, jejichz hmotnost je 30 kg nebo vice, je obvykla pocatecni davka 30 nebo 40 mg podavana
dvakrat denné (v pfiblizné 12hodinovych intervalech).
Déti star$i nez 3 mésice, jejichZz hmotnost je nizsi nez 30 kg, by mély dostat 2 x denné davku 1 mg/kg.

JestlizZe jste uzil(a) vice pripravku Zerit, nez jste mél(a)
Pokud jste uzil vice tobolek nebo spolkne-li nékdo néjaké omylem, nehrozi bezprostiedni nebezpeci.
Nicméné mél(a) byste kontaktovat svého 1ékate nebo nejblizsi nemocnici a pozadat je o radu.
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JestliZe jste zapomnél(a) uZzit pripravek Zerit
Vynechate-1i ndhodou davku, vezméte si prosté normalni davku v dobé, kdy jste mél uzit dalsi.
Nezdvojujte nasledujici davku, abyste nahradil(a) vynechanou davku.

JestliZe jste prestal(a) uzivat pripravek Zerit
Rozhodnuti ptestat uzivat pripravek Zerit musite konzultovat se svym lé¢karem.

Mate-l1i jakékoli dalsi otazky tykajici se uzivani tohoto pfipravku, zeptejte se svého lékate nebo | 20

Iékarnika.
4. MoZné nezadouci ucinky @

Podobné jako vSechny léky, miize mit i tento pfipravek nezadouci ucinky, které se ale nemus\
vyskytnout u kazdého. *

P1i 1é¢be HIV infekce neni vzdy mozné odlisit nezadouci ucinky vyvolané uzivani Xku Zerit
od nezadoucich tcinkl zptisobenych jinymi léky nebo od komplikaci nemoci sa hoto
divodu je dulezité informovat svého 1ékate o jakékoli zméné€ zdravotniho sta

Béhem 1écby infekce HIV muize dojit ke zvySeni t€lesné hmotnosti a Ayseni Mydin lipida (tuki)
a glukdzy v krvi. To je ¢astecné spojeno se zlepSenim zdravotniho st &“i_votnim stylem a v pfipadé
lipidt v krvi n€kdy se samotnou 1é&¢bou HIV. Vas 1ékat bude prov@e teni, aby tyto zmény

zjistil. @

Lécba stavudinem (Zerit) mize vyvolat ubytek tuku na h olnich koncetinach, v obliceji
(lipoatrofie). Bylo zjisténo, Ze tyto zmény rozlozenjg(ubyteMyteélesného tuku nejsou po vysazeni
ptipravku Zerit zcela vratné (nedojde k uplné L’lpraé Vas 1ékat ma sledovat znamkylipoatrofie.
Sdélte svému lékari, pokud zaznamenate jakogkodyy zggyft podkozniho tuku na hornich i dolnich
koncetinach a na oblic¢eji. Pokud k témto piiznaly de, podavani piipravku Zerit ma byt zastaveno

a vaSe 1éc¢ba infekce HIV ma byt zménépa.
Hlasené nezadouci Gi¢inky u pacientiy pripravkem Zerit:

Casté (mohou postihnout az 1 pagieNa z 10):
asymptomaticka hyperlaktacw ySend koncentrace kyseliny mlécné v krvi)

lipoatrofie

deprese &

periferni neurologickd priypaXy zahrnujici periferni neuropatii, parestezii a periferni neuritidu
(necitlivost, slgp @1 nebo bolest v hornich a dolnich koncetinach)

zavrat¢, abnor i SNy, Bolesti hlavy

nespavost spanim), somnolence (ospalost), abnormalni mysleni

prijem, b icha (bolesti zaludku)

0
nauzta\dyspeNe (porucha traveni)
VyIg védeni (svrbéni)
* Q(ml ofadné vycerpani)

¢ ¢asté (mohou postihnout az 1 pacienta ze 100):
@ ktatova aciddza (zvyseni kyseliny mlééné v krvi) v nékterych ptipadech zahrnujici svalovou slabost

(slabost v hornich nebo dolnich koncetinach)
gynekomastie (zvétSeni prstt u muzl)

] anorexie (ztrata chuti k jidlu), izkost, zmény nalady

] pankreatitida (zanét slinivky bfisni), zvraceni

] hepatitida (zanét jater), Zloutenka (zezloutnuti kiize nebo o¢i)

= koptivka (svédiva vyrazka), artralgie (bolest kloubil)

Ll myalgie (bolesti svall), astenie (neobvykla télesnd inava nebo slabost)
82

Approved v1.0



Vzacné (mohou postihnout az 1 pacienta z 1 000):
anemie

hyperglykemie (vysoké hladiny cukru v krvi)
hepaticka steatdza (tuk v jatrech)

Velmi vzacné (mohou postihnout az 1 pacienta z 10 000):

trombocytopenie, neutropenie (poruchy krve)
diabetes mellitus ) 2

svalova slabost (nejcastéji zaznamenana v souvislosti se symptomatickou hyperlaktacidémii nebo
syndromem laktatové acidozy)
selhéni jater

Hlaseni nezadoucich a¢inku O

Pokud se u Vas vyskytne kterykoli z nezadoucich ucinkt, sdélte to svému lékaii nebo 1€karni®ai.
Stejné postupujte v piipadé jakychkoli nezddoucich Gcinki, které nejsou uvedeny v téfp p%
informaci. Nezadouci ¢inky muiZete hlasit také pfimo prostfednictvim nérodniho systg ni
nezadoucich ucinki uvedeného v Dodatku V. Nahlasenim nezadoucich udinkt mutz, K1 SPSt
k ziskani vice informaci o bezpe¢nosti tohoto ptipravku. @

)

5. Jak pripravek Zerit uchovavat

Uchovavejte tento piipravek mimo dohled a dosah déti.

a/nebo blistru za EXP. Doba pouzitelnosti se vztahuje k posle ni uvedeného mésice.

Nepouzivejte tento pripravek po uplynuti doby pouzitelnosti u@%rabiéce, Stitku na lahvicce

Uchovavejte piti teploté do 25 °C (Aclar/Al blistry)
Uchovavejte pii teploté do 30 °C (HDPE lahviéky )
Uchovavejte v ptivodnim obalu. .

Nevyhazujte zadné 1é¢ivé piipravky do pd dn%d nebo domaciho odpadu. Zeptejte se svého
1ékarnika, jak nalozit s ptipravky, které j zivlite. Tato opatfeni pomahaji chranit zivotni
prostiedi. @

6.  Obsah baleni a daléi@e
Co pripravek Zerit o

e
= Lécivou lé‘(o @

dinum (40 mg).
obsazeného v tvrdé tobolce jsou: laktosa (240 mg), magnesium-stearat,

mikro Rulosa a sodna sill karboxymethylskrobu.
" Obal je slozen z: Zelatiny, barviva oxid zelezity (E172), koloidniho bezvodého oxidu
kiem , natrium-lauryl-sulfatu a oxidu titani¢itého (E171).

, hydroxid draselny a oxid zelezity (E 172).

*
o ipravek Zerit vypada a co obsahuje toto baleni
‘ it 40 mg tvrdé tobolky jsou tmavé oranzové a oznacené "BMS 1967” na jedné stran¢ a 40 na druhé
t

ran¢.
@ Zerit 40 mg tvrdé tobolky jsou dodavany v blistrech, baleni obsahuje 56 tvrdych tobolek, nebo
v lahvicce se 60 tvrdymi tobolkami. K ochrané tobolek pfed nadmérnou vlhkosti je do lahvicky
vlozena vysouseci vliozka.

' E olky$gou potistény jedlou tiskatfskou barvou obsahujici Selak, propylenglykol, ¢isténou
U

Drzitel rozhodnuti o registraci a vyrobce
Drzitel rozhodnuti o registraci
BRISTOL-MYERS SQUIBB PHARMA EEIG
Plaza 254
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Blanchardstown Corporate Park 2
Dublin 15

D15 T867

Irsko

Vyrobce
Bristol-Myers Squibb S.r.1.

Contrada Fontana del Ceraso
03012 Anagni (FR)
Italie

Aesica Queenborough Limited
North Road, Queenborough
Kent, ME11 5EL

Velka Britanie

&
\@

O
Dalsi informace o tomto ptipravku ziskate u mistniho zastupce drzitele rozhodnuti @ci:

Belgique/Belgié/Belgien
N.V. Bristol-Myers Squibb Belgium S.A.
Tél/Tel: +322 35276 11

Bwarapus

Bristol-Myers Squibb Gydgyszerkereskedelmi Kft. N.V. Bristg

Lietuva

Bristol-Myers Squibb C@@reskedelmi Kft.

Tel: +370 52 36914

¢
Luxembourg/lgixewgbtirg
Squibb Belgium S.A.

Tes.: +359 800 12 400 Tél/Tel: + 27611

Ceska republika agyaNI'szag

Bristol-Myers Squibb spol. s r.0. stol-Myers Squibb Gydgyszerkereskedelmi Kft.
Tel: + 420 221 016 111 ,’\T 4 36 13019700

Danmark alta

Bristol-Myers Squibb
TIf: + 45 45 93 05 06

Deutschland A
Bristol-Myers Squibb Gmb 0. RGaA
Tel: +49 89 121 42-0

\

Eesti

EAALgoo

BRI -MYENg SQUIBB A.E.

STOL-MYERS SQUIBB, S.A.
1+ 34 91 456 53 00

Ty 210 6074300
.
o
) el

\/Q)

France
Bristol-Myers Squibb SARL
Tél: + 33 (0)1 58 83 84 96

Approved v1.0

Q}Qy

RISTOL-MYERS SQUIBB S.R.L.
Tel: + 39 06 50 39 61

Nederland
Bristol-Myers Squibb B.V.
Tel: + 31 (0)30 300 2222

Norge

\
Bristol-Myer yszerkereskedelmi Kft. Bristol-Myers Squibb Norway Ltd
Tel: +372 640 &0 TIf: + 47 67 5553 50

Osterreich
Bristol-Myers Squibb GesmbH
Tel: +43 160 14 30

Polska
BRISTOL-MYERS SQUIBB POLSKA SP. Z 0.0.
Tel.: + 48 22 5796666

Portugal

Bristol-Myers Squibb Farmacéutica Portuguesa,
S.A.

Tel: +351 21 440 70 00
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Hrvatska
Bristol-Myers Squibb spol. sr.o.
TEL: +385 12078 508

Ireland
Bristol-Myers Squibb Pharmaceuticals Ltd
Tel: + 353 (1 800) 749 749

island
Vistor hf.
Simi: + 354 535 7000

Italia
BRISTOL-MYERS SQUIBB S.R.L.
Tel: + 39 06 50 39 61

Kvmpog

BRISTOL-MYERS SQuUIBB A.E.
TnA: +357 800 92666

Latvija

Romania
Bristol-Myers Squibb Gydgyszerkereskedelmi Kft.
Tel: + 40 (0)21 272 16 00

Slovenija
Bristol-Myers Squibb spol. s r.0.
Tel: +386 1 2355 100

Y Q
Slovenské republika @
Bristol-Myers Squibb spol. sr.o.

Tel: + 421 2 59298411

Suomi/Finland @
Oy Bristol-Myers Squibb (Finland) Ab \'

Puh/Tel: + 358 9 251 21 230 .

Sverige \
Bristol-Myers Squibb AB
Tel: + 46 8 704 71 00 @

. S

United Kingdom \
Bristol-Myers Squibb Gydgyszerkereskedelmi Kft. Bristol-Myers gffu armaceuticals Ltd

Tel: +371 67708347

Tato pribalova informace byla naposledy revidﬂ‘l
L 2

Podrobné informace o tomto 1é¢ivém ptipravk
agentury pro 1é¢ivé pfipravky http://www.e

Tel: + 44 (Q 11736

A &{YYY}

1spozici na webovych strankach Evropské
eu/.

R\
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Pribalova informace: informace pro uZivatele

Zerit 200 mg prések pro peroralni suspenzi
stavudinum

Pi‘ectéte si pozorné celou pribalovou informaci drive, neZ za¢nete tento pripravek uzivat,
protoZe obsahuje pro Vas dulezité udaje.

‘9?)

. Ponechte si pribalovou informaci pro pripad, Ze si ji budete potfebovat piecist znovu.
] Mate-li jakékoli dalsi otazky, zeptejte se svého lékare nebo 1ékarnika.
. Tento pripravek byl pfedepsan vyhradné Vam.Nedavejte jej zadné dalsi osobé. Mohl by ji
ublizit, a to 1 tehdy, ma-li stejné znamky onemocnéni jako Vy. A
Ll Pokud se u Vas vyskytne kterykoli z nezadoucich ti€¢inkt, sdélte to svému lékaii nebo D
1ékarnikovi. Stejné postupujte v pripadé jakychkoli nezadoucich ucinki, které nejsou g

této piibalové informaci. Viz bod 4.

Co naleznete v této pribalové informaci:

Jak se piipravek Zerit uziva
Mozné nezadouci ucinky

Jak ptipravek Zerit uchovavat
Obsah baleni a dalsi informace Q

1. Co je pripravek Zerit a k ¢emu se pouZiva

Co je pripravek Zerita k ¢emu se pouziva
Cemu musite vénovat pozornost, nez zacnete piipravek Zerit uzivat @

Onh LN~

h téz jako antiretrovirové, nazyvanych
se uzivaji k 1éc¢b¢ infekce zplsobené virem

Zerit patii do jedné skupiny antivirovych 1€k, zna
inhibitory nukleosidové reverzni transkriptaz
lidské imuno-deficience (Human Immunodefic

Tento ptipravek v kombinaci s jinymi awro mi 1éky snizuje virovou zatéZ organizmu

a udrZuje ji na nizkém stupni. Také z e cet CD4 bunék. Tyto CD4 bunky hraji dilezitou roli
v zachovani schopnosti imunitniho zdolavat infekce. Protoze reakce nemocnych na lécbu
pripravkem Zerit je riizna, budeéékar sledovat uc¢innost Vasi 1écby.

v, ale nevyléci Vasi infekcei HIV. I kdyz uzivate tento 1éCivy
, ackoli riziko je u¢innou antiretrovirovou lé¢bou snizeno. Porad’te se
eBnych k zabranéni pfenosu infekce na dalsi osoby.

Zerit muze zlepsit Vas zd
pripravek, stale mizetg
s Iékafem o opatr‘m

V prubéhu lecb&k ho® v disledku oslabené imunity objevit jiné infekce (oportunni infekce). Ty si
vyzadup zvV, dy preventivni, [écbu

2. ; u musite vénovat pozornost neZ zacnete pripravek Zerit uZivat

ejte pripravek Zerit

0\ jestlize jste alergicky(a) na stavudin nebo na kteroukoli dalsi slozku tohoto pfipravku (uvedenou

v bod¢ 6). Pozadejte o radu svého I¢kare nebo 1ékarnika.
] pokud uzivate didanosin pouzivany k 1écbé infekce HIV.

Upozornéni a opatieni

Pred uzitim pfipravku Zerit se porad’te se svym lékafem.

Pred zahajenim 1é¢by piipravkem Zerit musite 1ékafi oznamit:

] jestlize trpite ledvinovou nebo jaterni chorobou (napt. hepatitidou - zanétem jater)

. jestlize jste mél periferni neuropatii (pretrvavajici necitlivost, brnéni nebo bolest nohou,
ptipadné rukou)
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Ll kdyz jste prodélal pankreatitidu (zanét slininivky bfisni).

Ptipravek Zerit mtiize nékdy vyvolat velmi zavazny stav, spojeny se zvétSenim jater, ktery je nazyvan
laktatova acidoza. VétsSinou se tato komplikace projevi az po nékolika mésicich od zacatku 1écby.
Tento vzacny, ale velmi zavazny, nezadouci ucinek 1é¢by se objevuje ¢astéji u Zen, zvlaste obéznich.
Navic byly popsany i vzacné piipady selhani jater/ledvin nebo smrtelné hepatitidy.

Pacienti s chronickou hepatitidou typu B nebo C 1é¢eni antiretrovirovymi 1éky maji zvySené riziko
vzniku tézkych a potencialné zivot ohrozujicich nezadoucich Gc¢inkid postihujicich jatra. U téchto
pacientd mtize byt nutné provést krevni testy ke kontrole jaternich funkci.

Objevi-li se u Vas nasledujici ptiznaky, kontaktujte svého I1ékare:

. pretrvavajici necitlivost, pichani nebo bolest v nohou/nebo rukou (mohou byt znamkou O
pocinajici periferni neuropatie, nezddouciho ucinku na nervy), svalova slabost nebo K

= bolesti bficha, nevolnost nebo zvraceni

] zrychleni a prohloubeni dechu, maléatnost (tyto pfiznaky mohou byt zndmkou zgpétyl sk
poruchy jaternich funkci zptisobené hepatitidou nebo laktatovou acidézou). \

U nékterych pacientti s HIV infekci (AIDS) v pokrocilém stadiu, ktefi diive progdg unni
infekci, se mohou brzy po zahajeni anti-HIV 1é¢by vyskytnout znamky a piiz %é
z predchozich infekci. Ma se za to, Ze tyto pfiznaky jsou disledkem zlepéen\k< i odpovedi
organizmu umoziujici zdolavat infekce, které mohou byt bez viditelnWch priziNka v téle piitomné.
Vsimnete-li si jakychkoli ptiznakt infekce, informujte, prosim, ihned,sv¥g 1€kare. Jakmile zacnete
uzivat 1é¢ivé pripravky k 1é6¢bé HIV infekce, mohou se u Vas kromgopSguhnich infekci vyskytnout
autoimunitni onemocnéni (stavy, které se vyskytuji, kdyz imuny ¢m napada zdravé tkang).
Autoimunitni onemocnéni se mohou objevit mnoho mésicti po ni 1écby. Pokud zaznamenate
priznaky infekce nebo jiné piiznaky jako jsou svalova slagfsty ost zacinajici v rukach a chodidlech
a postupujici smérem k t€lesnému trupu, buseni srdge, tfes Wgbo hyperaktivita, prosim, informujte
ihned svého 1ékare a pozadejte o nezbytnou lééb’u.

*
Béhem 1é¢by piipravkem Zerit se Casto vyskyt pna ztrata podkozniho tuku, ktery je
nejvyraznéjsi v obliceji a na nohach a pgzich. Kon®tujte svého 1ékate, pokud si v§imnete takovych
zmén.

Kostni poruchy

U nékterych pacientll se mlize piggAvant piipravku Zerit vyvinout kostni onemocnéni zvané

osteonekréza (odumirani ko an®zpusobené nedostatecnym zasobenim kosti krvi). Délka

kombinované antiretrovir %e, pouzivani kortikosteroidti, konzumace alkoholu, zdvazné snizeni

imunity a vyssi index tgleSg¢ hfhotnosti mohou byt nékterymi z mnoha rizikovych faktort vzniku

tohoto onemocnéygi. § osteonekrozy jsou ztuhlost kloubil, bolesti kloubt (zvlasté kycli, kolen a
Pokud zpozorujete neékteré z téchto ptiznakd, informujte o tom prosim

ramen) a pohyl & ‘.
svého 1ékate. {

Daliirl]ééive avky a pripravek Zerit
Info ite svely 1ékare nebo 1ékarnika o vSech lécich, které uzivate, které jste v nedavné dobé
ebo které mozna budete uzivat.

ejte piipravek Zerit, pokud uzivate didanosin, ktery se uziva k 1é¢b¢ infekce HIV.

nezadoucich interakci:

Ll zidovudin, uzivany k 1é¢b¢ infekce HIV
] doxorubicin, uzivany k 1é¢bé rakoviny
] ribavirin, uzivany k 1é¢bé infekce hepatitidy C.
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Piipravek Zerit s jidlem a pitim
K zajisténi maximalniho ucinku by mél byt Zerit uzivan nalacno, nejlépe alesponn 1 hodinu pred
jidlem. Kdyz to neni mozné, 1ze podat Zerit také soucasné s lehkym jidlem.

Téhotenstvi a kojeni

Pokud jste t€hotna nebo kojite, domnivate se, ze miizete byt t€hotna, nebo planujete ot€hotnét, porad’te
se se svym lékafem dfive, nez za¢nete tento pfipravek uzivat. | 2

Tehotenstvi 5
Musite kontaktovat svého 1ékare, ktery Vas bude informovat o moznych nezadoucich téincich,

ptinosech a rizicich antiretrovirové 1é€cby pro Vas a pro Vase dité. Laktatova acidoza (n€kdy smrt @
byla hlasena u téhotnych Zen uZivajicich ptipravek Zerit v kombinaci s jinym antiretrovirovy
Pokud jste v prubéhu téhotenstvi uzivala ptipravek Zerit, miize Vas 1ékat pozadovat v zéjmu% ani
vyvoje Vaseho ditéte pravidelné krevni a jiné diagnostické testy. U déti, jejichz matkygiZi

pribéhu téhotenstvi NRTI, prevazuje piinos z ochrany proti HIV nad rizikem nezado c&“' 0.
Kojeni

Sdélte svému Iékari, ze kojite. HIV-infikovanym Zenam se kojeni za zadnych o oporucuje,
aby se zabranilo pienosu infekce HIV na kojené dite.

Rizeni dopravnich prostiedkii a obsluha stroji )

Pripravek Zerit mize zpisobovat zavraté a ospalost. Q\

Pokud se Vas to tyka, netfid’te ani neobsluhujte zadné stroje.

Zerit obsahuje sacharézu a konzervacni latky @
Po rozpusténi ve vodé obsahuje ptipraveny roztok v 1 ml charosy. Toto musi byt vzato v
Givahu u pacientt s cukrovkou. Rekl-li Vam V43 1¢ Ze tINge nesnasenlivosti nekterych cukra,
kontaktujte svého lékare predtim, nez zacnete ten uzivat. Miize byt skodlivy na zuby.

Tento ptipravek obsahuje methylparaben (E2 B’{ araben (E216), jenz mohou vyvolat

alergickou reakci (n€kdy opozdénou).

3.  Jak se pripravek Zerit uziva k

Vzdy uzivejte tento ptipravek pwo e pokynii svého 1ékaie. Pokud si nejste jisty(a), porad’te se se
svym lékarem.

Vas 1ékar urcil Vasi dennj zakladé Vasi hmotnosti a individualnich charakteristik. Dodrzujte,
prosim, piesné jeho dg %1 > protoze jen to Vam umozni oddalit vznik rezistence na piipravek.

O své vuli déwky‘le% kud Iékaf neurci jinak, pokracujte v ptedepsaném davkovani.

Pro dospélé s g3 U tnosti nad 30 kg je obvykla pocatecni davka 30 nebo 40 mg podavana

2x denné (v piigznc®2®dinovych intervalech).

K zajisténi Iniho vstfebani by se mél pripravek Zerit uzivat nejméné 1 hodinu pted pred jidlem

na praz¥y zaldek. Pokud to neni mozné, Ize Zerit uzit spolu s lehkym jidlem.

ouziti pripravte smichanim prasku s 202 ml vody nebo pomoci pomalého ptidavani vody po

rysku na lahviéce. Poté lahvicku pevné uzaviete a dobie protiepavejte, dokud se prasek
clherozpusti a vezméte si nebo podejte roztok pomoci ptilozené odmérky. Pro déti, které vyzaduji

ku mensi nez 10 ml, pouzijte k pfesnému odméfeni peroralni davky injekéni stiikacku, o kterou

uzete pozadat v 1€karn€. Neznepokojujte se, pokud roztok zlistane po smichani s vodou lehce

zkaleny, je to normalni. Bude-li zapotiebi, pozadejte o pomoc s ptipravou lékarnika.

Pouziti u déti

U déti, jejichz hmotnost je 30 kg nebo vice, je obvykla pocatecni davka 30 nebo 40 mg podavana
dvakrat denné (v ptiblizné 12hodinovych intervalech).

Déti od narozeni do 13. dne by mély dostat 0,5 mg/kg 2x denné. Déti od 14. dne a déti s télesnou
hmotnosti do 30 kg by mély dostavat 1 mg/kg 2x denné.
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Jestlize jste uzil(a) vice pripravku Zerit, nez jste mél(a)
Pokud jste uzil ptili$ roztoku nebo pozije-li roztok nékdo omylem, nehrozi bezprostiedni nebezpeci.
Nicméné mél(a) byste kontaktovat svého 1ékate nebo nejblizsi nemocnici a pozadat o radu.

JestliZe jste zapomnél(a) uZzit pripravek Zerit
Vynechate-1li ndhodou davku, vezméte si prosté normalni davku v dobé, kdy jste mél(a) uzit dalsi.
Nezdvojujte nésledujici davku, abyste nahradil(a) vynechanou davku.

JestliZe jste prestal(a) uZivat pripravek Zerit
Rozhodnuti ptestat uzivat pripravek Zerit musite konzultovat se svym lékarem.

lékarnika.
L

4.  Mozné nezadouci u¢inky %\
Podobné jako vSechny léky, mtize mit i tento ptipravek nezadouci uc€inky, kt{@ usi

vyskytnout u kazdého. ‘

Pti 1é¢be HIV infekce neni vZzdy mozné odlisit nezadouci ucinky vyvy; zNiivémim pripravku Zerit
od nezadoucich Gcinkl zptisobenych jinymi léky nebo od komplikeffi n&goOCi samotné. Z tohoto
divodu je dulezité informovat svého 1ékare o jakékoli zméné z@ iho stavu.

Béhem 1é¢by infekce HIV muize dojit ke zvySeni télesné Lo a zvySeni hladin lipidt (tuki)
a glukdzy v krvi. To je ¢astecné spojeno se zlepSenign zdraWgniho stavu a zivotnim stylem a v pfipadé
lipidii v krvi nékdy se samotnou 1é¢bou HIV. Vas bude provadét vysetieni, aby tyto zmény

zZjistil. ,’\
Lécba stavudinem (Zerit), miZze vyvolag ibgtek tuMgna hornich i dolnich koncetinach, v obliceji
(lipoatrofie). Bylo zjisténo, Ze tyto zméweni ubytek) télesného tuku nejsou po vysazeni
pripravku Zerit zcela vratné (nedojde Iy Uprave). Vas 1ékar ma sledovat znamkylipoatrofie.
Sdélte svému lékati, pokud zazna jJkékoliv zmeény tvaru Vaseho téla nebo ztratu podkozniho
tuku na hornich i dolnich konéeﬁa na obliceji. Pokud k témto priznakiim dojde,podavani

a vase 1écba infekce HIV ma byt zménéna.

ptipravku Zerit ma byt zasta@
Hlasené nezadouci Gci atlentd lé¢enych pripravkem Zerit:

3 '
Casté (mohougfo, x
asymptomatick% a
lipoatrofie

deprt%se

peri neuroNgické ptiznaky zahrnujici periferni neuropatii, parestezii a periferni neuritidu

7 1 pacienta z 10):
cidémie (zvySena koncentrace kyseliny mlécné v krvi)

¢, ajrormalni sny, bolesti hlavy
SPWvost (potize se spanim), somnolence (ospalost), abnormalni mysleni

(n t, slabost, brnéni nebo bolest v hornich a dolnich koncetinach)
* Y
o e

'

v

jem, bolesti biicha (bolesti Zaludku)
auzea, dyspepsie (porucha traveni)
vyrazka, svédéni (svrbéni)
unava (mimotadné vycerpani)

Mené ¢asté (mohou postihnout az 1 pacienta ze 100):

laktatova acidoza (zvysSeni kyseliny mlécné v krvi) v nékterych pripadech zahrnujici svalovou slabost
(slabost v hornich nebo dolnich koncetinach)

gynekomastie (zvétSeni prstt u muzl)

Ll anorexie (ztrata chuti k jidlu), izkost, zmény nalady
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Ll pankreatitida (zanét slinivky biisni), zvraceni

] hepatitida (zanét jater), Zloutenka (zezloutnuti kiize nebo o¢i)
. koptivka (svédiva vyrazka), artralgie (bolest kloubt)
Ll myalgie (bolesti svall), astenie (neobvykla télesnd inava nebo slabost)

Vzacné (mohou postihnout az 1 pacienta z 1 000):

anemie
hyperglykemie (vysoké hladiny cukru v krvi) ‘®

hepaticka steat6za (tuk v jatrech)

trombocytopenie, neutropenie (poruchy krve)

Velmi vzacné (mohou postihnout az 1 pacienta z 10 000): OA

diabetes mellitus
svalova slabost (nejcastéji zaznamenana v souvislosti se symptomatickou hyperlaktacidémii&
syndromem laktatové aciddzy) *

selhanf jater \6

HlaSeni nezadoucich ucéinki

Pokud se u Vas vyskytne kterykoli z nezadoucich ucinku, sdélte to svému 1é @ 18 ikovi.
Stejné postupujte v pripade jakychkoli nezadoucich ucink, které nejsou uvien ¢to pribalové
informaci. Nezadouci u€inky miiZete hlasit také piimo prostfednictvin‘ aro systému hlaseni
nezadoucich udinkii uvedeného v Dodatku V. NahlaSenim nezadouci &kﬁ miZete piispét

k ziskani vice informaci o bezpecnosti tohoto ptipravku.

5.  Jak pripravek Zerit uchovavat Q

Uchovavejte tento piipravek mimo dohled a dosg

EXP. Doba pouzitelnosti se vztahuje k goslgdnimiNni uvedeného mésice.

<
Nepouzivejte tento ptipravek po uplynuti doby% nosti uvedené na lahvicce a na krabicce za

. Uchovavejte v ptivodnim obalu.
bu 30 dnti v chladnicce (2 °C-8 °C). Ponechte lahvicku

Uchovavejte suchy prasek pfi teploté
Ptipraveny peroralni roztok je stabi
pevné uzavienou.

Nevyhazujte Zadné 16Civé g do odpadnich vod nebo domaciho odpadu. Zeptejte se svého
1ékarnika, jak naloZit s &7 , které jiz nepouzivate. Tato opatfeni pomahaji chranit zivotni
prostiedi. ' |

" \
6. Obs & a dalsi informace

avek Xgrit obsahuje
ivou latkou je stavudinum (200 mg).
i slozky prasku jsou: tfesnové aroma, methylparaben (E 218), propylparaben (E 216), oxid

. QDa
o \ kfemicity, simetikon, sodna stl karmelosy, kyselina sorbova, emulgujici glycerol-monostearat

a sacharosa.

Jak pripravek Zerit vypada a co obsahuje toto baleni

Prasek obsahuje 200 mg 1é¢ivé latky stavudinum. Pfipraveny roztok obsahuje 1 mg stavudinum
v 1 ml. Pied rozpusténim je Zerit prasek Sedobily az svétle riizovy hrubozrnny prasek. Pridanim
202 ml vody vznikne 210 ml bezbarvého az lehce rizového zkaleného roztoku.

Zerit 200 mg prasek pro ptipravu peroralniho roztoku je dodavan v 200 ml lahvicce.
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Drizitel rozhodnuti o registraci a vyrobce
Drzitel rozhodnuti o registraci
BRISTOL-MYERS SQUIBB PHARMA EEIG
Plaza 254

Blanchardstown Corporate Park 2

Dublin 15

D15 T867

Irsko |

Vyrobce @
Bristol-Myers Squibb S.r.1. A

Contrada Fontana del Ceraso O

03012 Anagni (FR) K

Italie \'

*
Dalsi informace o tomto ptipravku ziskate u mistniho zastupce drzitele rozhodnuti o r %

Belgique/Belgié/Belgien Lietuva

N.V. Bristol-Myers Squibb Belgium S.A. Bristol-Myers Squibb Gy’@e edelmi Kft.
Tél/Tel: +322 35276 11 Tel: +370 52 3691:0 {

Boarapust Luxembourg/L Nurg

Bristol-Myers Squibb Gydgyszerkereskedelmi Kft. N.V. Bristol-NVyfers bb Belgium S.A.

Ten.: +359 800 12 400 Tél/Tel: + 76 11

Ceska republika Magydfo

Bristol-Myers Squibb spol. s r.0. ristolNyers Squibb Gydgyszerkereskedelmi Kft.

Tel: + 420 221 016 111 .. +3613019700

.
L 2

Danmark ta
Bristol-Myers Squibb RISTOL-MYERS SQUIBB S.R.L.
TIf: + 45 4593 05 06 % el: + 39 06 50 39 61
Deutschland @ Nederland
Bristol-Myers Squibb GmbH & &Q. Bristol-Myers Squibb B.V.
Tel: + 49 89 121 42-0 @ Tel: + 31 (0)30 300 2222
Eesti Norge
Bristol-Myers Sqgib. zerkereskedelmi Kft. Bristol-Myers Squibb Norway Ltd
Tel: +372 640.‘@ TIf: + 47 67 55 53 50
EALGda Osterreich
BRISTOL- SQuiBB A.E. Bristol-Myers Squibb GesmbH
T 2108974300 Tel: + 4316014 30

. %@a Polska

o RIWOL-MYERS SQUIBB, S.A. BRISTOL-MYERS SQUIBB POLSKA SP. Z 0.0.
: + 34 91 456 53 00 Tel.: + 48 22 5796666

France Portugal
Bristol-Myers Squibb SARL Bristol-Myers Squibb Farmacéutica Portuguesa,
Tél: + 33 (0)1 58 83 84 96 SA

Tel: + 351 21 440 70 00

91
Approved v1.0



Hrvatska
Bristol-Myers Squibb spol. sr.o.
TEL: +385 12078 508

Ireland
Bristol-Myers Squibb Pharmaceuticals Ltd
Tel: + 353 (1 800) 749 749

island
Vistor hf.
Simi: + 354 535 7000

Italia
BRISTOL-MYERS SQUIBB S.R.L.
Tel: + 39 06 50 39 61

Kvmpog

BRISTOL-MYERS SQuUIBB A.E.
TnA: +357 800 92666

Latvija

Romania
Bristol-Myers Squibb Gydgyszerkereskedelmi Kft.
Tel: + 40 (0)21 272 16 00

Slovenija
Bristol-Myers Squibb spol. s r.0.
Tel: +386 1 2355 100

Y Q
Slovenské republika @
Bristol-Myers Squibb spol. sr.o.

Tel: + 421 2 59298411

Suomi/Finland @
Oy Bristol-Myers Squibb (Finland) Ab \'

Puh/Tel: + 358 9 251 21 230 .

Sverige \
Bristol-Myers Squibb AB
Tel: + 46 8 704 71 00 @

. S

United Kingdom \
Bristol-Myers Squibb Gydgyszerkereskedelmi Kft. Bristol-Myers gffu armaceuticals Ltd

Tel: +371 67708347

Tato pribalova informace byla naposledy revidﬂ‘l
L 2

Podrobné informace o tomto 1é¢ivém ptipravk
agentury pro 1é¢ivé pfipravky http://www.e

Tel: + 44 (Q 11736

A &{YYY}

1spozici na webovych strankach Evropské
eu/.

R\
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