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SUHRN CHARAKTERISTIC@LASTNOSTT LIEKU



1. NAZOV LIEKU

Lamivudine/Zidovudine Teva 150 mg/300 mg filmom obalené tablety

2. KVALITATIVNE A KVANTITATIVNE ZLOZENIE

Kazdéa filmom obalené tableta obsahuje 150 mg lamivudinu a 300 mg zidovudinu.

Uplny zoznam pomocnych latok, pozri &ast’ 6.1. . @
, O
3. LIEKOVA FORMA @*

Filmom obalena tableta .\%

Biela podlhovasta bikonvexna filmom obalena tableta s deliacou ryhou a s ozné'@‘L/Z“ na jednej
strane a “150/300 na druhej strane. &

5 O0

4. KLINICKE UDAJE O%
4.1 Terapeutické indikéacie 5\'0

Lamivudine/Zidovudine Teva je indikovany v ar@‘ rusovej kombinovanej terapii na lie¢bu infekcie
4.2).

Tableta sa moze rozdelit’ na rovnaké davky.

virusom l'udskej imunodeficiencie (HIV) (pozri
4.2 Déavkovanie a spésob podavania 00
Liecbu ma zacat’ Specialista so skus "ami v lieCeni HIV infekcie.
]
Lamivudine/Zidovudine Tev Qﬂ) uzivat’ s jedlom alebo nala¢no.
Aby sa zaistilo podanie e@évky, najlepsie je tabletu(y) prehltnat’ bez drvenia. Pacienti, ktori tablety
nedokazu prehltntt’, 2 blety rozdrvit’ a pridat’ do malého mnozstva polotuhého jedla alebo tekutiny,

ktoré sa ma celé ihngd’ $konzumovat’ (pozri ¢ast’ 5.2).

Dospeli a dospi&ﬂci s telesnou hmotnost'ou aspoii 30 kg

Odpo@ avka Lamivudine/Zidovudine Teva je jedna tableta dvakrat denne.

DeNesnou hmotnost'ou od 21 kg do 30 kg

Odportcana peroralna davka Lamivudine/Zidovudine Teva je jedna polovica tablety uZivana rano a jedna
cela tableta uzivana vecer.

Deti s telesnou hmotnost'ou od 14 kg do 21 kg

Odporacana peroralna davka Lamivudine/Zidovudine Teva je jedna polovica tablety uZivana dvakréat
denne.



Davkovacia schéma pre pediatrickych pacientov s telesnou hmotnostou 14-30 kg je zaloZend hlavne na
farmakokinetickom modelovani a podporuju ju Udaje z klinickych stuadii vyuzivajacich lamivudin a
zidovudin ako jednotlivé zlozky. M6ze dojst’ k farmakokinetickej nadmernej expozicii zidovudinu, a preto
je u tychto pacientov potrebné dokladné bezpec¢nostné monitorovanie. Ak sa u pacientov s telesnou
hmotnostou 21-30 kg objavi gastrointestinalna intolerancia, za ucelom zlepSenia znasanlivosti je mozné
uplatnit’ alternativnu davkovaciu schému s jednou polovicou tablety uzivanou trikrat denne.

Tablety Lamivudine/Zidovudine Teva sa nemaju pouzivat’ u deti s telesnou hmotnost'ou nizSou ako 14 kg,
pretoze davky nie je mozné upravit’ vzhl'adom k telesnej hmotnosti dietat’a. Tito pacienti maju uzivat’
lamivudin a zidovudin vo forme jednotlivych lickov podl'a predpisanych davkovacich odporacani prg tieto
lieky. Pre tychto pacientov a pre pacientov, ktori nedokazu prehitat’ tablety, su k dispozicii perorﬂ@
roztoky lamivudinu a zidovudinu.

)
Pre pripady ukoncenia podéavania alebo znizenia davkovania jedného z lieC¢iv Lamivudi @Ldine
Teva st k dispozicii pripravky obsahujice samostatné lie¢iva lamivudin a 21dovud1n Y
tabliet/kapsul a perorélneho roztoku.

Porucha funkcie obli¢iek @ b

U pacientov s poruchou funkcie oblic¢iek su kvoli znizenému klirensu zyysSené koncentrac1e lamivudinu

a zidovudinu (pozri Cast 4.4). Kvoli moznej potrebe tpravy davkovapt pacientov s tazkou poruchou
funkcie obliciek (klirens kreatininu <30 ml/min) odporuca podava avky lamivudinu a zidovudinu
jednotlivo. Lekari sa majt riadit’ informaciami pre predpisovanié‘(otlivych liekov.

Porucha funkcie peene Q

Obmedzené udaje u pacientov s cirh6zou pecene s tom, Ze v dosledku znizenej glukuronidacie
mdze u pacientov s poruchou funkcie pecene do t ku kumulacii zidovudinu. Udaje ziskané u
pacientov so stredne t'azkou az tazkou poruchou cie pecene ukazuju, ze farmakokinetika lamivudinu

nie je signifikantne ovplyvnena dysfunkciounpedene. V pripade potreby upravy davkovania zidovudinu sa
vSak u pacientov s tazkou poruchou funkecene odporuca podavat’ pripravky lamivudinu a zidovudinu
jednotlivo. Lekari sa maju riadit’ info aslami pre predpisovanie jednotlivych liekov.

Uprava ddvkovania u pacientov ﬁ atologickymi neziaducimi uéinkami

V pripade poklesu he h pod 9 g/dlI (5,59 mmol/l) alebo pri poklese po¢tu neutrofilov pod
1,0 x 10%1 moze byt uprava davkovania zidovudinu (pozri ¢asti 4.3 a 4.4). Vzhl'adom na to, Ze
nie je mozné upravit ovanie Lamivudine/Zidovudine Teva, je potrebné podavat’ lamivudin a

zidovudin jednotljvo.¥ekari sa maji riadit’ informaciami pre predpisovanie jednotlivych liekov.

Déavkovanig U starsich oséb

X . ) P . . , . y e . . . . v , ) Py
Specifi daje nie su k dispozicii, v tejto vekovej skupine je vSak potrebna opatrnost’ vzh'adom na
vermieneny pokles renalnych funkcii a zmenené hematologické parametre.

4.3 Kontraindikacie
Precitlivenost’ na lie¢iva alebo na ktorukol'vek z pomocnych latok uvedenych v ¢asti 6.1.
Zidovudin je kontraindikovany u pacientov s abnormalne nizkym poétom neutrofilov (<0,75 x 10%I) alebo

s abnormalne nizkou hladinou hemoglobinu (<7,5 g/dl &ize 4,65 mmol/l). U tychto pacientov je preto
Lamivudine/Zidovudine Teva kontraindikovany (pozri Cast’ 4.4).



4.4 Osobitné upozornenia a opatrenia pri pouzivani

Hoci sa preukazalo, ze u¢inna virusova supresia dosiahnuta pri antiretrovirusovej terapii zna¢ne znizuje
riziko prenosu HIV pohlavnym stykom, rezidualne riziko nie je mozné vylucit. Je potrebné prijat
opatrenia na zabranenie prenosu HIV v stlade s narodnymi odportéaniami.

V tejto Casti sU uvedené Specidlne upozornenia tykajuce sa lamivudinu aj zidovudinu. Na ich kombinéciu
v Lamivudine/Zidovudine Teva sa nevzt'ahuju ziadne d’alsie upozornenia.

V pripadoch potreby Upravy davkovania sa odporaca podavat pripravky lamivudinu a zidovudinu
jednotlivo (pozri Cast’ 4.2). V tychto pripadoch sa lekari maji riadit’ informaciami pre predpisov @
jednotlivych liekov. 0

&
St¢asnému pouzivaniu stavudinu so zidovudinom sa ma zabranit’ (pozri ¢ast’ 4.5). \&

Oportunne infekcie ’\%

U pacientov lie¢enych Lamivudine/Zidovudine Teva alebo inou antiretroviru cbou sa mbézu i
nad’alej rozvijat’ oportinne infekcie a iné komplikacie HIV infekcie. Pacientifgreto musia zostat’ pod
starostlivym klinickym dohl'adom lekarov, ktori maju skusenosti v lieCent {1V infekcie.

Hematologické neziaduce 0¢inky ;‘\'O

U pacientov lie¢enych zidovudinom mozno ocakavat’ vznik a hChpic, neutropénie a leukopénie (zvycajne
sekundarna k neutropénii). Tieto neziaduce t¢inky sa vys (T CastejSie pri vyssich davkach zidovudinu
(1200-1500 mg/deit) a u pacientov s poSkodenim kost ne uz pred lieCbou, lieCenych predovsetkym
v pokrocilom stadiu HIV infekcie. Z tohto dévodu$ ientov lieCenych Lamivudine/Zidovudine Teva
potrebné starostlivé sledovanie hematologickyc etrov (pozri ¢ast’ 4.3). Uvedené hematologické

zmeny zvycajne nie si pozorované skor ako po Stysdch az Siestich tyzdioch terapie. U pacientov v
pokrocilom $tadiu ochorenia HIV sa v§eobeeneYodporica vySetrovat’ krvny obraz minimalne v 2-
tyzdnovych intervaloch pocas prvych 3 rr@cov liecby a nasledne v jednomesacnych intervaloch.

U pacientov vo véasnej faze HI
celkového stavu pacienta mozu

ir@: e su hematologické neziaduce ucinky malo Casté. V zavislosti od
tyysetrenia krvného obrazu menej Casté, napriklad raz za 1-3 mesiace.
Pri vzniku tazkej anémie ale closupresie v dosledku lie¢by Lamivudine/Zidovudine Teva alebo u
pacientov s existujacim p nim kostnej drene, ako napr. hemoglobin <9 g/dl (5,59 mmol/l) alebo
pocet neutrofilov <1, , mdze byt’ potrebna uprava davkovania zidovudinu (pozri Cast’ 4.2).
Vzhl'adom na to, Zeﬁ mozné upravit davkovanie Lamivudine/Zidovudine Teva, je potrebné podavat
pripravky zidovudinu®lamivudinu jednotlivo. Lekari sa maju riadit” informaciami pre predpisovanie
jednotlivych Iieé

Pankreati

U pagientov lie¢enych lamivudinom a zidovudinom su zriedkavo popisané pripady pankreatitidy, nie je
vSak jasné, ¢i tieto pripady boli spésobené antiretrovirusovou lie¢bou alebo zakladnou HIV infekciou. Pri
vzniku klinickych znakov, priznakov alebo laboratéornych abnormalit sved¢iacich o pankreatitide je
potrebné podavanie Lamivudine/Zidovudine Teva ihned’ prerusit’.

Laktatova aciddza

Pri pouZivani zidovudinu bola hlasena laktatova aciddza, zvycajne suvisiaca s hepatomegaliou a steatozou
pecene. Skoré priznaky (symptomaticka hyperlaktatémia) zahfiiajti neSkodné priznaky sdvisiace
s trdvenim (nauzea, vracanie a bolest’ brucha), nespecificki malatnost’, nechutenstvo, Ubytok telesnej
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hmotnosti, respiraéné priznaky (rychle a/alebo hlboké dychanie) alebo neurologické priznaky (vratane
motorickej slabosti).

Laktatova acidoza ma vysokl imrtnost’ a moéze byt’ spojena s pankreatitidou, zlyhanim pecene alebo
zlyhanim obliciek.

Laktatova acidoza sa spravidla objavila po niekol’kych alebo viacerych mesiacoch liecby.

Liec¢ba zidovudinom sa ma ukonéit’, ak sa zisti symptomaticka hyperlaktatémia a metabolicka/laktatova
acidoza, progresivna hepatomegélia alebo rychlo sa zvySujice hladiny aminotransferaz.

&
Je potrebnd obozretnost, ked’ sa zidovudin podava akémukol'vek pacientovi (najma Obéznyql 2@ S
hepatomegaliou, hepatitidou alebo s inymi zndmymi rizikovymi faktormi vzniku ochorenia %

a steatozy pecene (zahfiajucimi uZivanie niektorych liekov a pitie alkoholu). Pacienti, stsSubezne
infikovani virusom hepatitidy C a lieCeni alfa interferénom a ribavirinom, mézu byt i osobitnému
riziku.

Pacienti so zvySenym rizikom maju byt’ pozorne sledovani. @ b

Mitochondridlna dysfunkcia po expozicii in utero 0

Nukleoz(t)idové analogy moZu sposobovat’ rozny stupeti ovplwn%ﬁ tochondrialnej funkcie, ¢o sa
najviac prejavuje so stavudinom, didanozinom a zidovudinom. l@c ondrialna dysfunkcia bola
zaznamenana u HIV-negativnych doj¢iat vystavenych nukle vym analogom in utero a/alebo
postnatéalne. Tieto hlasenia sa tykali prevazne lieCebny 7imov obsahujucich zidovudin. Hlavné
zaznamenané neziaduce U¢inky st hematologické po némia, neutropénia) a metabolické poruchy
(hyperlaktatémia, hyperlipazémia). Tieto ucinky boki prechodné. Zriedkavo boli zaznamenané
neurologické poruchy s oneskorenym nastupom tonia, konvulzia, abnormalne spravanie).
V sticasnosti nie je zname, ¢i su tieto neurol;&e oruchy prechodné alebo trvalé. Tieto zistenia sa maju
1

vziat’ do tivahy pre kazdé diet’a vystavené p z(t)idovym analégom in utero, u ktorych sa vyskytnu
zavazné klinické nalezy nezndmej etioldg @ to hlavne neurologické nélezy. Tieto zistenia neovplyviuju
stiCasné narodné odporacania pre pouZitidvantiretrovirusovej terapie u gravidnych zien na zabranenie
vertikalneho prenosu HIV. 4

Lipoatrofia Q
Liec¢ba zidovudinom s a s Ubytkom podkozného tuku, ktory stvisel s mitochondrialnou toxicitou.

Vyskyt a zavaznost'di ofie suvisia s kumulativnou expoziciou. Tento Ubytok tuku, ktory je
najzjavnejsi na tyari, k6ncatinach a sedacom svale, nemusi byt reverzibilny po prechode na rezim liecby
bez zidovudinu.a?@as lie¢by zidovudinom a liekmi obsahujdcimi zidovudin treba pacientov pravidelne
vySetrovatNkudli prejavom lipoatrofie. Ak existuje podozrenie na vznik lipoatrofie, ma sa prejst’ na lieCbu
alternati rezimom.

Telesnahmotnost’ a metabolické parametre

Pocas antiretrovirusovej lieCby moze dojst’ k zvySeniu telesnej hmotnosti a hladin lipidov a glukdzy

v krvi. Takéto zmeny mdzu Ciastoéne stvisiet’ s kontrolou ochorenia a zivotnym §tylom. Pokial’ ide

o lipidy, v niektorych pripadoch st dékazy o vplyve lie¢by, kym pri prirastku telesnej hmotnosti nie sd
silné dokazy o tom, Ze suvisi s niektorou konkrétnou lie¢bou. Pri monitorovani hladin lipidov a glukdzy
Vv krvi sa treba riadit’ zavedenymi odporti¢aniami na lie¢bu infekcie HIV. Poruchy metabolizmu lipidov
maju byt klinicky vhodne liecené.




Syndrém imunitnej reaktivacie

U HIV-infikovanych pacientov s tazkou imunodeficienciou méze v ¢ase nasadenia kombinovanej
antiretrovirusove;j terapie (“Combination Antiretroviral Therapy”, CART) vzniknut’ zapalova reakcia na
asymptomatické alebo rezidualne oportinne patogény a sposobit’ zavazné klinické stavy alebo zhorsenie
symptomov. Takéto reakcie st pozorované pocas prvych niekol’kych tyzdinov alebo mesiacov po zahéjeni
CART. Relevantnymi prikladmi si cytomegalovirusova retinitida, generalizované a/alebo fokalne
mykobakteriélne infekcie a pneumonia spdsobena Pneumocystis jirovecii (¢asto ozna¢ovana ako PCP).
Akékol'vek zapalové symptomy sa musia zhodnotit’ a v pripade potreby sa musi nasadit’ liecba.

V kontexte imunitnej reaktivacie bol hlaseny aj vyskyt autoimunitnych poruch (akou je Gravesova
choroba a autoimunitnd hepatitida); hlaseny ¢as ich vzniku je vSak premenlivejsi a tieto neiiadu@\ sti
sa mozu vyskytnit’ mnoho mesiacov po zacati liecby.

Ochorenie peCene ,\&Q'

sa pouzitia lamivudinu v liecbe infekcie hepatitidou B st k dispozicii v SPC pre 1 din 100 mg.
Bezpecnost’ a i¢innost’ zidovudinu nebola stanovena u pacientov s vyznamny dnymi poruchami
pecene.

U pacientov s chronickou hepatitidou B alebo C a lie¢enych kombinovaﬁantiretrovirusovou terapiou
existuje zvySen¢ riziko tazkych a potencidlne fatalnych hepatalnych Q cich ucinkov. V pripade
sucasnej protivirusovej lie¢by hepatitidy B alebo C sa, prosim, riadite #prisluSnymi informéaciami pre
tieto lieky.

Ak je u pacientov sucasne infikovanych HBV liecba Lamivu
periodické monitorovanie pecenovych testov a markeroy
pretoZe vysadenie lie¢by lamivudinom méze mat’ za ng

Ak sa lamivudin pouZiva sucasne na lie¢bu HIV a virusu hepatitidy B (HBV), d’a?@ acie tykajuce

1dovudine Teva prerusena, odporuca sa
ikaciu virusu HBV pocas 4 mesiacov,
akuatnu exacerbaciu hepatitidy.

Pacienti s existujiicou dysfunkciou pecene, vrata nickej aktivnej hepatitidy, maji pocas
kombinovanej antiretrovirusovej terapie zvysenu venciu abnormalit funkcie pecene a maju sa
monitorovat’ v stilade so $tandardnym postu V pripade, Ze u takychto pacientov existuji dokazy o

zhorS$ovani ochorenia pecene, musi sa zv prerusenie alebo ukoncenie liecby.

Pacienti subezne infikovani virugo titidy C

SubeZné pouzivanie ribavirir@%dovudinom sa neodportca kvoli zvySenému riziku anémie (pozri Cast
4.5).

Osteonekréza Qk

Aj ked’ sa etiol ' i ovaiuje za mnohofaktorovu (vratane pouzivania kortikosteroidov, konzumacie
alkoholu, 1munosupresie vysSieho indexu telesnej hmotnosti), boli hlasené pripady osteonekrozy,
najmé, tov s pokro€ilym HIV ochorenim a/alebo dlhodobou expoziciou kombinovanej
antlretr@sovej terapii (“Combination Antiretroviral Therapy”, CART) Pacientom sa ma odporucit’,
y adah lekarsku pomoc, ak budt mat’ bolest’ kibov, stuhnutost’ kibov alebo t'azkosti s pohybom.

Lamivudine/Zidovudine Teva sa nema uzivat’ so ziadnymi d’al§imi liekmi obsahujucimi lamivudin alebo s
liekmi obsahujicimi emtricitabin.

Kombin&cia lamivudinu s kladribinom sa neodportca (pozri ¢ast’ 4.5).



Podavanie osobam so stredne t'azkou poruchou funkcie obli¢iek

U pacientov s klirensom kreatininu medzi 30 a 49 ml/min, ktori uZivaju Lamivudine/Zidovudine Teva, sa
moéze vyskytnit’ 1,6- az 3,3-krét vysSia expozicia lamivudinu (AUC) ako u pacientov s klirensom
kreatininu >50 ml/min. Nie su k dispozicii Ziadne Udaje 0 bezpe¢nosti z randomizovanych kontrolovanych
skdSani, ktoré porovnavaju Lamivudine/Zidovudine Teva s jednotlivymi lie¢ivami u pacientov

s klirensom kreatininu medzi 30 a 49 ml/min, ktori dostavali upravent davku lamivudinu. V pévodnych
registra¢nych skusaniach s lamivudinom v kombinécii so zidovudinom boli vy3Sie expozicie lamivudinu
spojené s vysSou mierou hematologickych toxicit (neutropénia a anémia), aj ked’ k vysadeniu pre
neutropéniu alebo anémiu doslo u <1 % pacientov. M6zZu sa vyskytnut’ d’alSie neZiaduce udalosti spgjené
s lamivudinom (ako su poruchy gastrointestinalneho traktu a pecene).

-\
Pacienti s ustalenym klirensom kreatininu medzi 30 a 49 ml/min, ktori uZivajd ! 0
Lamivudine/Zidovudine Teva, maji byt sledovani z hl'adiska neziaducich udalosti spoj h
s lamivudinom, najma z hl'adiska hematologickych toxicit. Ak sa objavi nova alebo’sa%i existujlica
neutropénia alebo anémia, je indikovana Uprava davky lamivudinu, podl'a informacif kovani
lamivudinu, ktora sa neda dosiahnut’ s Lamivudine/Zidovudine Teva. Lamivudin@vudine Teva sa ma

vysadit’ a na vytvorenie lieCebného rezimu sa maji pouZit’ jednotlivé lieéivé@

Pomocna latka 0
V)

Sodik
Tento liek obsahuje menej ako 1 mmol sodika (23 mg) v tablete{isy V' podstate zanedbatel’'né mnozstvo
sodika.

45 Liekové a iné interakcie ’\'Q

Lamivudine/Zidovudine Teva obsahuje lamivudyi,
pri tychto latkach jednotlivo relevantné pre Lzsi

ovudin, a preto su akékol'vek interakcie zistené
ine/Zidovudine Teva. Klinické Stadie preukazali, ze

medzi lamivudinom a zidovudinom nie su Zi klinicky vyznamné interakcie.

Zidovudin je metabolizovany hlavne
enzymov mdze pozmenit’ expozici

nzymami; stbezné podanie induktorov alebo inhibitorov UGT
udinu. Lamivudin sa vylu¢uje oblickami. Aktivne vyluCovanie
lamivudinu oblickami do mocu j€ sprostredkované transportérmi organickych katiénov (organic cation
transporters - OCT); subezné ie lamivudinu s inhibitormi OCT alebo s nefrotoxickymi liekmi moze
zvysit expoziciu lamivudi®

Lamivudin a zidov@ st vo vyznamnej miere metabolizované enzymami cytochrému Paso (akymi su
CYP 3A4, CYP 2C9 ak¢bo CYP 2D6), ani neinhibuju ¢i neindukujt tento enzymaticky systém. Preto
jestvuje maly p ial interakcii s antiretrovirusovymi inhibitormi protedzy, nenukleozidmi a inymi
liekmi me%izovanymi hlavnymi enzymami cytochromu Paso.

* ~ . , z v ) , ’
Intera gtudie sa uskutocnili len u dospelych. Dalej uvedeny zoznam sa nema povazovat za uplny, ale
requje sledované liekové skupiny.

Lieky podl’a terapeutickej Interakcia Odporucanie tykajtice sa
oblasti Zmena geometrického subeZného podavania
priemeru (%)

(MozZny mechanizmus)

ANTIRETROVIRUSOVE LIEKY

Didanozin/lamivudin Interakcia sa neStudovala. Nie je potrebna Ziadna Uprava
davkovania.




Didanozin /zidovudin

Interakcia sa neStudovala.

Stavudin/lamivudin

Interakcia sa neStudovala.

Kombinacia sa neodportca.

Stavudin/zidovudin

Antagonizmus anti-HIV aktivity
in vitro medzi stavudinom a
zidovudinom moze viest’ k
znizenej ucinnosti oboch lieciv.

PROTIINFEKCNE LIEKY

Atovakvon/lamivudin

Interakcia sa neStudovala.

V dosledku obmedzeného

Atovakvén/zidovudin
(750 mg dvakréat denne s
jedlom/200 mg trikrat denne)

Zidovudin AUC 133%
Atovakvon AUC «

mnoZzstva dostupnych udajov je
Klinicky vyznam tohto zis@'a
neznamy. ’

Klaritromycin/lamivudin

Interakcia sa neStudovala.

AN
Oddelené podavanje

Klaritromycin/zidovudin
(500 mg dvakrat denne/100 mg
kaZzdé 4 hodiny)

Zidovudin AUC 412%

N
Lamivudine/Zid Tevau a
klaritromycin ifimalne 2-
hodinovyg §sq¥§m odstupom.

Trimetoprim/sulfametoxazol
(kotrimoxazol)/lamivudin
(160mg/800mg jedenkrat denne
pocas 5 dni/300mg jednorazova
davka)

Lamivudin: AUC 1T40%

Trimetoprim: AUC <
Sulfametoxazol: AUC <

(inhibicia transportérov
organickych katiénov)

Nie je potkghitd Ziadna Gprava
davk

L iné/Zidovudine Teva,
g&w pacient neméa poruchu
4
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kcie obliciek (pozri Cast’ 4.2).

Ked’ je nutné subezné podavanie

Trimetoprim/sulfametoxazol
(kotrimoxazol)/zidovudin

Interakcia sa neStudoval
&

P

O

N

S
N

kotrimoxazolu, pacienti majd
byt klinicky monitorovani.
Vysokeé davky
trimetoprimu/sulfametoxazolu
na lie¢bu pneumonie spdsobene;j
Pneumocystis jirovecii (PCP) a
toxoplazmézy sa nesledovali a
ma sa im vyhnut'.

ANTIMYKOTIKA

\)

Flukonazol/lamivudin

rakcia sa neStudovala.

V dosledku obmedzeného

Flukonazol/zidovudin N

ovudin AUC 174%

(400 mg jedenkrat denne/200 )
trikrat denne) (inhibicia UGT)

O

mnozstva dostupnych udajov je
klinicky vyznam tohto zistenia
neznamy. Sledujte prejavy
toxicity zidovudinu (pozri ¢ast’
4.8).

ANTIBIOTIKA N )M

Rifampicin/lamjvudin

Interakcia sa neStudovala.

Rifampicin/zidovedin (600mg
jedenkrét 200 mg trikrat
denney

Zidovudin AUC 448%

(indukcia UGT)

Nedostatocné udaje na odporucanie
Upravy davkovania.

'

ANTIKONVULZIVA

Fenobarbital/lamivudin

| Interakcia sa nestudovala.

| Nedostatoéné tidaje na




Fenobarbital/zidovudin

Interakcia sa neStudovala.

Je mozZné mierne zniZenie
plazmatickej koncentracie
zidovudinu prostrednictvom UGT
indukcie.

odporacanie upravy davkovania.

Fenytoin/lamivudin

Interakcia sa neStudovala.

Fenytoin/zidovudin

Fenytoin AUC TN

Sledujte koncentrécie fenytoinu.

Kyselina valproovéd/lamivudin

Interakcia sa neStudovala.

Kyselina valproova /zidovudin
(250 mg alebo 500 mg trikrat
denne/100 mg trikrat denne)

Zidovudin AUC 180%

(inhibicia UGT)

V dosledku obmedzeného
mnozstva dostupnych ud
klinicky vyznam tohto % a@h
neznamy. Sledujte,préja
toxicity zidovudi{ Zri Cast’

4.8). x\;

ANTIHISTAMINIKA (ANTAGONISTY HISTAMINOVYCH H1 RECEPTOR

Ranitidin/lamivudin

Interakcia sa neStudovala.

Klinicky vyznamna interakcia je
nepravdepodobna. Ranitidin sa
iba ¢iasto¢ne vylucuju
transportnym systémom o)
organickych katioénov.

Ranitidin/zidovudin

Nie jep
davk

<

& Ziadna Uprava

Cimetidin/lamivudin

Interakcia sa neétudovalb‘o

Interakcia sa neStudov,

Klinicky vyzna s%sterakclaje
nepravdepodo |met|d|n sa

iba c1astoc lucu]u
trans OI’ stémom

Nie je potrebna ziadna Uprava
davkovania.

orga katlonov
Cimetidin/zidovudin Wa sa nestudovala.
CYTOTOXIKA o~
Kladribin/lamivudin < \diiterakcia sa nestudovala. Preto sa stbezné pouZzitie
C lamivudinu s kladribinom

&
O
Ny
il
V

Lamivudin inhibuje in vitro
intracelularnu fosforylaciu
kladribinu, ¢o vedie k moznému
riziku straty G¢innosti kladribinu
v pripade, Ze sa tto kombin&cia
podava v klinickych
podmienkach. Niektoré klinické
zistenia podporujd aj moznui
interakciu medzi lamivudinom a
kladribinom.

neodporuaca (pozri Cast’ 4.4).

OPIOIDY

Metadon/lamivudin

| Interakcia sa nestudovala.

| V ddsledku obmedzeného




Metadon/zidovudin Zidovudin AUC 1T43% mnoZzstva dostupnych udajov je

(30 az 90 mg jedenkrat Metadén AUC < klinicky vyznam tohto zistenia

denne/200 mg kazdé 4 hodiny) neznamy. Sledujte prejavy
toxicity zidovudinu (pozri Cast’
4.8).

Uprava davkovania metadénu u
vacsiny pacientov je
nepravdepodobna; prileZitostne
sa moze vyzadovat retitragci

metaddnu. ‘s
URIKOZURIKA L CD
Probenecid/lamivudin Interakcia sa nestudovala. V dosledku obmeW)
Probenecid/zidovudin Zidovudin AUC T106% mnozstva dostypRyCH Udajov je
(500 mg Styrikrat denne/2mg/kg klinicky vy to zistenia
trikrat denne) (inhibicia UGT) nezném)@ te prejavy
dinu (pozri ¢ast’

toxicit
4.8 )
ROZNE .

Roztok sorbitolu (3,2 g, 10,2 g, Jednorazova 300 mg davka d’ je to mozné, vyhnite sa

13,4 g)/lamivudin peroralneho roztoku lamivudinu odobému stbeznému
podavaniu lieku

Lamivudin: % Lamivudine/Zidovudine Teva

AUC | 14 %, 32 %, 3? @ s liekmi obsahujticimi sorbitol

Crax ¥ 28 %, 52 % alebo iné osmoticky pdsobiace
polyalkoholy alebo
\% monosacharidové alkoholy
Q (napr. xylitol, manitol, laktitol,
maltitol). Zvazte CastejSie
0 kontrolovanie virusovej zat'aze
HIV-1, ked’ nie je mozné vyhnut

Q sa dlhodobému stibeznému

JAQ podavaniu.

Skratky: T = zvysenie; {=zniz @—)z ziadna vyznamna zmena; AUC = plocha pod krivkou zavislosti
koncentracie od ¢asu; Cmax =$¢i malna pozorovana koncentrécia; CL/F=zdanlivy peroralny klirens

Hlasena bola exacerb *ﬂemie spbsobena ribavirinom, ked’ bol zidovudin sucast'ou terapeutického
rezimu pouzivané¢hoynajiiecbu HIV, aj ked’ presny mechanizmus este nie je objasneny. Stibezné
pouZivanie riba%lu so zidovudinom sa neodporuca kvoli zvySenému riziku anémie (pozri ¢ast’ 4.4).

Ma sa zvéﬁkﬂmradenie zidovudinu v kombinovanom ART rezime, ak uz bol tento nasadeny. Toto je
obzvléét’@ ité u pacientov so zndmou anamnézou anémie vyvolanej zidovudinom.

SUbe#pd, predovsetkym akutna lie¢ba potencialne nefrotoxicky alebo myelosupresivne pdsobiacimi
latkami (napr. systémovo podavany pentamidin, dapson, pyrimetamin, kotrimoxazol, amfotericin,
flucytozin, ganciklovir, interferon, vinkristin, vinblastin a doxorubicin) méze tiez zvySovat’ riziko vzniku
neziaducich reakcii na zidovudin. Ak je subezna lie¢ba lickom Lamivudine/Zidovudine Teva a niektorym
z uvedenych lieCiv nevyhnutna, treba venovat’ zvySenu pozornost’ sledovaniu funkcie obliciek a
hematologickych parametrov a v pripade potreby sa ma znizit' davkovanie jedného alebo viacerych lie¢iv.
Obmedzené Udaje z klinickych Stadii nepreukazali vyznamne zvySené riziko vzniku neziaducich reakcii
na zidovudin pri subeznom podavani profylaktickych davok kotrimoxazolu (pozri hore uvedené
informdcie o interakcii tykajlcej sa lamivudinu a kotrimoxazolu), pentamidinu vo forme aerosélu,
pyrimetaminu a acykloviru.
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4.6 Fertilita, gravidita a laktacia
Gravidita

VSeobecne, pri rozhodovani o pouZiti antiretrovirusovych liekov na lieébu HIV-infekcie u gravidnych Zien
a nasledne na znizenie rizika vertikalneho prenosu infekcie HIV na novorodenca, mali by sa zvazit idaje
ziskané u zvierat a ako aj klinické skusenosti u gravidnych Zien. V tomto pripade, podavanie zidovudinu
gravidnym Zenam a nasledna lie¢ba novorodenca dokazatel'ne znizuje vyskyt materno-fetdlneho prenosu
HIV.

A,
Velké mnoZstvo udajov u gravidnych Zien uzivajacich lamivudin alebo zidovudin nepoukazuje@
malformaénu toxicitu (viac ako 3 000 ukonéenych gravidit, pri kazdej z nich doslo k expozim va
v prvom trimestri, z ktorych viac nez 2 000 ukoncenych gravidit zahfiialo expoziciu takdamivedinu, ako

aj zidovudinu). Na zaklade uvedeného velkého mnozstva udajov je riziko malformaci i

nepravdepodobné. \

, zidovudin sa
.3). Klinicka

Lieciva lieku Lamivudine/Zidovudine Teva mdzu inhibovat’ bunkovu replika
prejavil ako transplacentarny karcinogén v jednej $tadii na zvieratich (pozri’g@
vyznamnost’ tychto zisteni nie je znama.

U pacientok sti¢asne infikovanych virusom hepatitidy, ktoré su lie n@ekom obsahujucim lamivudin,
akym je Lamivudine/Zidovudine Teva, a ktoré nasledne otehotn% ma zohl'adnit’ moznost’ recidivy

hepatitidy po preruSeni lie¢by lamivudinom. O

Mitochondrialna dysfunkcia: in vitro a in vivo sa doka Qnukleozidové a nukleotidové analdgy
sposobuju rozny stupeit mitochondriadlneho posko itochondrialna dysfunkcia bola zaznamenana

u HIV-negativnych dojc¢iat vystavenych nukleozi analégom in utero a/alebo postnatalne (pozri Cast’
4.4). 0

Dojcenie O

Lamivudin a zidovudin sa Vylu@jl@erského mlieka v podobnych koncentraciach, aké boli zistené v
sére.

Na zaklade udajov ziskan)@ac ako 200 parov matka/diet’a lieCenych na infekciu HIV sa zistilo, ze
koncentracie lamivud ¢ dojcenych deti matiek lieCenych na infekciu HIV boli vel'mi nizke

(< 4 % koncentrécii v matiek) a postupne klesali na nezistiteI'né hladiny, ked’ dojéené deti dosiahli
vek 24 tyzdiov. K diSpoOzicii nie su ziadne udaje o bezpeénosti lamivudinu, ked’ sa podédva detom
mladSim ako tri iace.

Po podanfy korazovej davky 200 mg zidovudinu HIV infikovanym Zenam bola priemerna koncentracia
zidovu&@ 'udskom mlieku a v sere podobna.

OdMa sa, aby kvoli zabraneniu prenosu virusu na dieta HI'V infikované matky zasadne nedojcili.
Fertilita
V §tadiach na samcoch a samiciach potkanov sa ani u zidovudinu, ani u lamivudinu nepreukéazalo, Ze by

naruSovali fertilitu. K dispozicii nie st udaje o ich vplyve na fertilitu Zien.
Nepreukazalo sa, Ze by zidovudin u muzov ovplyviioval pocet, morfologiu ¢i motilitu spermii.
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4.7  Ovplyvnenie schopnosti viest’ vozidla a obsluhovat’ stroje
Neuskutocnili sa ziadne §tadie o ¢inkoch na schopnost’ viest’ vozidla a obsluhovat’ stroje.
4.8 Neziaduce ucinky

Neziaduce reakcie pocas liecby HIV infekcie boli popisané pri podavani lamivudinu a zidovudinu
jednotlivo aj v kombindcii. Pre mnohé z tychto ucinkov nie je jasné, ¢i suvisia s lamivudinom,
zidovudinom alebo Sirokym okruhom liekov pouzivanych v lie¢Cbe HIV ochorenia, alebo ¢i st désledkom
zakladneho chorobného procesu.

*
Vzhl'adom na to, Ze Lamivudine/Zidovudine Teva obsahuje lamivudin a zidovudin, mozno gcakavg® typ a
zéavaznost’ neziaducich reakcii stvisiacich s jednotlivymi zlozkami. Aditivna toxicita spoj en@ casnym
podavanim oboch lieciv nebola dokazana. 5\$
Pri pouzivani zidovudinu boli hlasené pripady laktatovej aciddzy, niekedy fatalne;j, %ne suvisiacej
s tazkou hepatomegaliou a steatdzou pecene (pozri Cast’ 4.4).
Liec¢ba zidovudinom sa spajala s Ubytkom podkozného tuku, ktory je najzjaviq' SI na tvari, koncatinach
a sedacom svale. Pacientov lieCenych lickom Lamivudine/Zidovudine Tevatreba Casto vySetrovat kvoli

prejavom lipoatrofie a pytat’ sa ich na tieto prejavy. Ked sa zisti ic ¥ liecbe liekom
Lamivudine/Zidovudine Teva sa nema pokracovat’ (pozri cast 4.4,\

Pocas antiretrovirusovej lieCby sa moze zvysit’ telesna hmot ladiny lipidov a glukozy v krvi (pozri

Sast 4.4). \'Q

U HIV-infikovanych pacientov s tazkou imunodeﬂ'\ u moze v ¢ase zahajenia kombinovanej
antiretrovirusovej terapie (CART) vzniknut’ zap eakcia na asymptomatické alebo rezidualne
oportinne infekcie. V kontexte imunitnej reaktivasi€ bol hlaseny aj vyskyt autoimunitnych portch (akou
je Gravesova choroba a autoimunitna hepatiﬁéog hlaseny ¢as ich vzniku je v8ak premenlivejsi a tieto
neziaduce udalosti sa mézu vyskytnut rn mesiacov po zacati lieCby (pozri Cast’ 4.4).

Boli hlasené pripady osteonekrgzy,
pokrocCilym HIV ochorenim ale

(pozri Cast’ 4.4). Q
Lamivudin $O

NeZiaduce reakcE%, ktere sa povaZzuju za prinajmenej suvisiace s lie¢bou st uvedené nizsie podl'a

& u pacientov so vieobecne uznavanymi rizikovymi faktormi,
dobou expoziciou CART. Frekvencia osteonekrdzy nie je znama

telesného systérf, triedy orgdnu a absolutnej frekvencie. Frekvencie si definované ako vel'mi Casté
(=1/10), ¢ >1/100 az <1/10), menej ¢asté (>1/1000 az <1/100), zriedkavé (>1/10 000 az <1/1000),
velmi zrj ¢ (<1/10 000). V ramci jednotlivych skupin frekvencii su neziaduce ucinky usporiadané v
poradi (cej zavaznosti.

PoMkrvi a lymfatického systému

Menej casté: Neutropénia a anémia (obe ojedinele tazké), trombocytopénia
Velmi zriedkavé: Aplazia len buniek ¢ervenej krvnej zlozky

Poruchy metabolizmu a vyzZivy

Vel'mi zriedkavé: Laktatova acidoza
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Poruchy nervového systému

Casté: Bolest’ hlavy, nespavost’
Velmi zriedkavé: Periférna neuropatia (alebo parestézia)

Poruchy dychacej sustavy, hrudnika a mediastina

Casté: Kasel’, nosové priznaky

Poruchy gastrointestinalneho traktu

Casté: Nauzea, davenie, bolesti brucha alebo ki¢e, hnacka

Zriedkavé: Pankreatitida, vzostup sérovych amylaz ‘@g)

Poruchy pecene a zI€ovych ciest %\&

Menej casté: Prechodny vzostup pecenovych enzymov (AST, ALT) Q
Zriedkavé: Hepatitida @

Poruchy koZe a podkoZného tkaniva 0

. 4
Casté: Ekzantém, vypadavanie vlasov 5\'0
Zriedkavé: Angioedém %

Poruchy Kkostrovej a svalovej sustavy a spojivoveho tka@a

Casté: Artralgia, poruchy svalov \@

Zriedkavé: Rabdomyolyza

Celkové poruchy a reakcie v mieste podaniaO

Casté: Unava, malatnost, horacka. Q

"

Zidovudin 0

Profil neziaducich reakeii @yt’ podobny pre dospelych aj deti. NajzavaznejsSie neziaduce uéinky
zahfnaji anémiu (ktoﬁ%giL vyzadovat transfiznu lie¢bu), neutropéniu a leukopéniu. Ich vyskyt je
Castej$i pri uzivani \@ davok (1200-1500 mg denne), u pacientov s pokroc¢ilou HIV infekciou
(obzvlast' v pripadochyoskodenia kostnej drene uz pred liecbou) a hlavne u pacientov s po¢tom CD4
buniek <100/mr%ozri Cast’ 4.4).

Vyskyt ¢nie bol zvySeny aj u pacientov, ktori mali na zaciatku lie€by zidovudinom nizky pocet
neutro izke hladiny hemoglobinu a nizke hladiny vitaminu B12 v sére.

Ne%e reakcie, ktoré sa povazuju za mozno stvisiace s liecbou st uvedené nizsie podl'a telesného
systému, organu a absolutnej frekvencie. Frekvencie si definované ako vel'mi Casté (>1/10), casté (=1/100
az <1/10), menej Casté (>1/1000 az <1/100), zriedkavé (>1/10 000 az <1/1000), vel'mi zriedkavé

(<1/10 000). V ramci jednotlivych skupin frekvencii st neziaduce G¢inky usporiadané v poradi klesajucej
zavaznosti.

Poruchy krvi a lymfatického systému

Casté: Anémia, neutropénia a leukopénia
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Menej casté: Trombocytopénia a pancytopénia (s hypoplaziou drene)
Zriedkavé: Aplazia len buniek ¢ervenej krvnej zlozky
Velmi zriedkavé: Aplastickd anémia

Poruchy metabolizmu a vyZivy

Zriedkavé: Laktatova acidoza pri nepritomnosti hypoxémie, anorexia

Psychické poruchy

Zriedkavé: Uzkost' a depresia ‘\Q
Poruchy nervového systému @0

Velmi casté: Bolest” hlavy .
Casté: Zavrat \%

Zriedkavé: Nespavost’, parestézia, somnolencia, strata mentalnej ostrosti, kice g

Poruchy srdca a srdcovej ¢innosti &

Zriedkavé: Kardiomyopatia N 00

Poruchy dychacej sustavy, hrudnika a mediastina %
Menej casté: Dyspnoe QO
Zriedkavé: Kasel 2\
Poruchy gastrointestinalneho traktu Q\

Velmi casté: Nauzea

Casté: Davenie, bolesti brucha a hnatka O

Menej casté: Flatulencia

Zriedkavé: Pigmentécia Ustnej gm@ oruchy vnimania chuti a dyspepsia. Pankreatitida

Poruchy pecene a zl¢ovych c@\

Casté: Vzostupy krvn in pe¢enovych enzymov a bilirubinu
Zriedkavé: Poruchy p&&che ako je tazka hepatomegalia so steatozou

Poruchy koze a@koiného tkaniva

Menej, ’-ERzantém a pruritus

é
Zriedk& igmentacia nechtov a koZe, urtikaria a potenie

Poruchy kostrovej a svalovej sUstavy a spojivového tkaniva

Casté: Myalgia
Menej casté: Myopatia

Poruchy obli¢iek a mocovych ciest

Zriedkavé: Casté mocenie
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Poruchy reprodukéného systému a prsnikov

Zriedkavé: Gynekomastia

Celkové poruchy a reakcie v mieste podania

Casté: Malatnost’
Menej casté: Horucka, generalizovana bolest’ a asténia
Zriedkavé: TriaSky, bolesti na hrudniku a priznaky podobné chripke

Dostupné tdaje z placebom kontrolovanych a otvorenych Stadii ukazuju, Ze incidencia nauzey a ¥
Casto hlasenych klinicky neziaducich uc¢inkov pocas obdobia prvych tyzdnov liecby zidovuc}in@ le

klesaju. sé@

Hl&senie podozreni na neZiaduce reakcie .
Hlasenie podozreni na neZiaduce reakcie po registrécii lieku je doleziteé. Umozﬁuj@%i

monitorovanie pomeru prinosu a rizika lieku. Od zdravotnickych pracovnikov sa uje, aby hléasili
akékol'vek podozrenia na neZiaduce reakcie na narodné centrum hlasenia uv@v ilohe V.

4.9 Predavkovanie N O0

S predavkovanim Lamivudine/Zidovudine Teva existuju len obrf é skasenosti. Neidentifikovali sa
Ziadne Specifické symptdmy alebo znaky po akdtnom predav Qe zidovudinom alebo lamivudinom
okrem tych, ktoré boli spomenuté v neziaducich ﬁéinkocho

V pripade predavkovania je potrebné pacientov sl @z hladiska vzniku toxicity (pozri ¢ast’ 4.8) a
podla potreby pouzit’ bezné podporné opatrenia. udin je dialyzovatelny, a preto mozno v liecbe
predavkovania pouzit' kontinualnu hemodialyzu, paSlusné klinické $tidie viak neboli vykonané. Uginnost
hemodialyzy a peritonealnej dialyzy na elimiga®iu zidovudinu je obmedzena, ale obe metddy zvysuju
eliminaciu glukuronidového metabolitu. Ral§ie podrobnosti st uvedené v jednotlivych informéciach pre
predpisovanie zidovudinu a lamivuding.

+Q

5. FARMAKO LOGICK&ASTNOSTI

5.1 Farmakodynan%ﬁgastnosti
Farmakoterapeuticka $Kupina: kombinované antivirotika na liecbu HIV infekcie, ATC kod: JOSARO1

Lamivudl’m@ovudl’n st nukleozidové analogy, ktoré su t¢inné proti HIV. Lamivudin je okrem toho

ucinny p irusu hepatitidy B (HBV). Obe lie¢iva su intracelularne metabolizované na aktivnu latku, t.j.
lamivu -trifosfat (TP) a zidovudin 5'-TP. Hlavnym mechanizmom ich téinku je pdsobenie ako
termipagera ret'azca pri reverznej transkripeii virusu. Lamivudin-TP a zidovudin-TP ma selektivnu

inhibicnu aktivitu vo¢i replikacii HIV-1 a HIV-2 in vitro, lamivudin je tiez a¢inny proti klinicky
izolovanému HIV, ktory je rezistentny na zidovudin. V podmienkach in vitro sa nepozorovali Ziadne
antagonistické t¢inky pri lamivudine a inych antiretrovirotikach (testovaneé latky: abakavir, didanozin

a nevirapin). V podmienkach in vitro sa nepozorovali ziadne antagonistické u¢inky pri zidovudine a inych
antiretrovirotikach (testované latky: abakavir, didanozin a interferon-alfa).

HIV-1 rezistencia na lamivudin zahfiia vyvoj aminoacidovej zmeny M 184V blizko aktivneho miesta
virusovej reverznej transkriptazy (RT). Tato zmena vznika in vitro a aj u pacientov infikovanych virusom

HIV-1 lieCenym antiretrovirusovou terapiou obsahujiicou lamivudin. Mutanty M184V prejavuju znacne
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redukovant citlivost’ na lamivudin a ukazuju zmensenu replikaént schopnost’ in vitro. In vitro Stadie
naznacuju, ze virusové izolaty rezistentné na zidovudin sa mézu stat’ citlivymi na zidovudin, ak sti¢asne
ziskaju rezistenciu na lamivudin. Klinicka relevancia tychto zisteni vSak zostava nie dobre definovana.

Udaje in vitro poukazujii na to, Ze pokradovanie v antiretrovirusovej lie¢be lamivudinom aj napriek vzniku
M184V mobze poskytnut’ rezidudlny antiretrovirusovy ucinok (pravdepodobne kvéli narusenej replikacne;j
schopnosti virusu). Klinicky vyznam tychto zisteni nie je stanoveny. Dostupné klinické udaje st v
skutoénosti vel'mi obmedzené a v praxi vylucuji vyvodenie akéhokol'vek spol'ahlivého zaveru. V kazdom
pripade sa mé pred udrziavacou lieGbou lamivudinom vZdy uprednostnit’ nasadenie citlivych
nukleozidovych analdgov inhibitora reverznej transkriptazy (NRTISs). O udrziavacej lie¢be lamivudi

aj napriek vzniku mutacie M184V sa ma preto uvazovat’ len v pripadoch, ked’ nie st k dISpOZICII’K

iné uc¢inné NRTIs.
zzdy

y proti
cmky proti

SkriZena rezistencia vyvoland M184V RT je obmedzend v rdmci antiretrovirusovych la
nukleozidovych inhibitorov. Zidovudin a stavudin si uchovavaju svoje antiretrovirusoye
virusu HIV-1 rezistentnému na lamivudin. Abakavir si uchovava svoje antiretrovirusev
virusu HIV-1 rezistentnému na lamivudin, ktory prechovava len mutaciu M184V.@nt M184V RT
ukazuje menej ako 4-ndsobné zniZenie citlivosti na didanozin; klinicky vyzn zisteni nie je
znamy. Testovanie citlivosti in vitro nie je Standardizované a vysledky sa mou [isit’ v zavislosti od
metodologickych faktorov.

Lamivudin preukazuje nizku cytotoxicitu na periférne krvné Iymfb% a Iymfocytove a
monocytomakrofagové bunkové linie a na mnozstvo drefiovych nitorovych buniek in vitro.
Rezistencia na tymidinové analogy (z ktorych jednym je zid je dobre charakterizovana a vyvolana
postupnou kumulaciou az Siestich Specifickych mutéacii v verznej transkriptaze v kodénoch 41, 67,
70, 210, 215 a 219. Virusy ziskaju fenotypovd reziste tymidinové anal6gy prostrednictvom
kombinacie mutacii v kodonoch 41 a 215 alebo kumuldciou najmenej Styroch zo Siestich mutécii. Mutacie
tychto tymidinovych analégov samotné nesp6so Nsoko-ﬁrovﬁovﬁ skriZenu rezistenciu na
ktorykol'vek z ostatnych nukleozidov a umoi“m&ledné pouzitie ktoréhokol'vek z ostatnych
osvedcenych inhibitorov reverznej transkripté

Dve schémy mutécii rezistencie na Vm? 1e€iva, prvy je charakterizovany mutaciami v HIV reverznej
transkriptaze v kodénoch 62, 754 7 151 a druhy zahfiia mutaciu T69S a 6 parov baz umiestnenych
v tom istom mieste, maju za nés notypovu rezistenciu na AZT ako aj na ostatné osved¢ené NRTIs.
Ktorakol'vek z tychto dvoch mutacii multinukleozidovej rezistencie vazne obmedzuje buduce
terapeutické moznosti. O

Klinické sklsenosti Qk

Klinické studie @ali, ze lamivudin v kombindcii so zidovudinom redukuje virusova zataz HIV-1 a
zvysSuje $D4 buniek. Kone¢né klinické udaje ukazuju, ze vysledkom lie¢by lamivudinom v

kombina zidovudinom je signifikantné znizenie rizika progresie ochorenia a smrti.

Lamyln a zidovudin boli zna¢ne pouzivané ako komponenty antiretrovirusovej kombinovanej lie¢by
s inymi antiretrovirusovymi latkami tej istej triedy (NRTIs) alebo odliSnych tried (Pls, nenukleozidové
inhibitory reverznej transkriptazy).

Viacliekova antiretrovirusova terapia obsahujuca lamivudin sa ukazala byt u¢innou u pacientov bez
predchadzajucej antiretrovirusovej liecby, ako aj u pacientov, u ktorych boli pritomné virusy obsahujlce
mutacie M184V.

Klinické Studie dokézali, Ze kombinacia lamivudin a zidovudin oddial’'uje objavenie sa izolatov
rezistentnych na zidovudin u pacientov bez predchadzajtcej antiretrovirusovej liecby. U jedincov, ktori
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uzivali lamivudin a zidovudin s d’al$imi sG¢asnymi antiretrovirusovymi lieCbami alebo bez nich, a u
ktorych uz bol pritomny zmutovany virus M184V, bolo taktiez zaznamenané oddialenie objavenia sa
mutécii, ktoré vyvolavaja rezistenciu na zidovudin a stavudin (mutéacie tymidinovych analogov; TAMS).

Vztah medzi in vitro citlivostou HIV voci lamivudinu a zidovudinu a klinickou odpoved’ou na liecbu
obsahujdcu lamivudin/zidovudin sa stale skima.

Lamivudin v davke 100 mg jedenkrat denne bol taktiez ucinny v lie¢be dospelych pacientov s chronickou
infekciou HBV (podrobnosti klinickych Stadii pozri informécie pre predpisovanie lamivudinu 100 mg).
V lie¢be infekcie HIV sa v8ak ako Gi¢inna ukazala len denna davka 300 mg lamivudinu (v kombinacii

s inymi antiretrovirusovymi latkami). @

Lamivudin nebol Specificky skimany u pacientov s HIV stucasne infikovanych virusom HB%g)

5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Absorpcia Q

Lamivudin a zidovudin sa z traviaceho traktu dobre vstrebavaju. Blologlcka nost pri peroralnom
podani u dospelych je obvykle u lamivudinu 80-85 % a u zidovudinu 6Q: %

Bioekvivalenc¢na studia porovnavala lamivudin/zidovudin so suca Qvan}'/mi samostatnymi tabletami
s0 150 mg lamivudinu a 300 mg zidovudinu. Skimal sa tiez Vpl@ ravy na rychlost’ a rozsah absorpcie.
Bolo dokazané, Ze pri podani nala¢no je lamivudin/zidoww ivalentny so suc¢asne uzitymi

samostatnymi tabletami so 150 mg lamivudinu a 300 m dinu.
Po podani jednotlivej davky lamivudinu/zidovudin ym dobrovol'nikom bola hodnota priemerného
(CV) Cmax lamivudinu 1,6 pg/ml (32 %) a zidov ,0 ng/ml (40 %) a zodpovedajuce hodnoty AUC

boli u lamivudinu 6,1 pg.h/ml (20 %) a u zidoyu 2,4 pg.h/ml (29 %). Priemerny ¢as do dosiahnutia
maximalnej hladiny tmax (rozsah) bol u lami u 0,75 (0,50-2,00) hodin a u zidovudinu 0,5 (0,25-2,00)
hodin. Rozsah (AUC0) vstrebavania a vypogitany pol¢as lamivudinu a zidovudinu po podani
lamivudinu/zidovudinu sicasne s potrdvow boli podobné ako pri podani nala¢no, aj ked” doslo k
spomaleniu rychlosti (Cmax, tmax vs@a ania. Na zéklade tychto Gdajov mozno lamivudin/zidovudin
podavat nala¢no alebo s potraV

Podanie rozdrvenych tabli Qym mnozstvom polotuhého jedla alebo tekutiny zrejme neovplyvni
farmaceuticku kvalitu % pravdepodobne nezmeni klinicky G¢inok. Toto konstatovanie vychadza z
fyzikalno- chemickyg rmakokinetickych udajov za predpokladu, Ze pacient rozdrvi a prenesie 100 %
tablety a ihned’ j

Dlstrlbu0|$

Pri int‘&@zmom podani lamivudinu a zidovudinu bol priemerny distribu¢ny objem jednotlivych latok
1,3&%} /kg. V terapeutickom rozsahu davkovania lamivudinu je jeho farmakokinetika linearna a vézba
na plazmaticky albumin obmedzend (<36 % sérového albuminu in vitro). Vazba zidovudinu na
plazmatické bielkoviny je 34 az 38 %. Interakcie vznikajice kompeticiou o vdzbové miesta nie su pri
Lamivudine/Zidovudine Teva pravdepodobné.

Udaje sved¢ia o prieniku lamivudinu a zidovudinu do centralnej nervovej ststavy(CNS) a
mozgovomiechového moku (CSL). Priemerny pomer koncentracii CSL/sérum 2-4 hodiny po peroralnom
podani bol u lamivudinu priblizne 0,12 a u zidovudinu 0,5. Skuto¢ny rozsah prieniku lamivudinu do CNS
a jeho vzt'ah k akejkol'vek klinickej u¢innosti nie je znamy.
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Biotransformacia

Pri lamivudine je metabolizmus len malo vyznamny mechanizmus eliminacie. Lamivudin sa vylucuje
predovsetkym oblickami v nezmenenej forme. Pravdepodobnost’ metabolickych interakcii lamivudinu a
inych lie¢iv je vzhl'adom na nizky metabolizmus v peceni (5-10%) a nizku vazbu na bielkoviny mala.

Hlavnym metabolitom zidovudinu v plazme a mo¢i je 5'-glukuronid, ktory tvori priblizne 50-80% davky
vyltucenej obli¢kami. Po intraven6znom podani bol ako metabolit zidovudinu zisteny tiez 3'-amino-3'-
deoxytymidin (AMT).

Eliminacia .
Elimindcia %

Pozorovany polcas eliminacie lamivudinu je 18 aZ 19 hodin. Priemerny systémovy klirens I%&inu je
priblizne 0,32 l/kg/h s prevahou vylucovania oblickami (>70%) pomocou transportnéh tému pre
organické kationy. Stddie u pacientov s poruchou funkcie obli¢iek ukazuji, ze pri reng sfunkecii je
vylu€ovanie lamivudinu znizené. U pacientov s klirensom kreatininu <30 ml/min j né znizit’
davkovanie (pozri ¢ast’ 4.2). &

Zo stadii s intravendznym podavanim zidovudinu vyplyva terminalny plazm’!& polcas 1,1 hodina a
priemerny systémovy klirens 1,6 I/kg/h. Renalny klirens sa odhaduje na@ 1/kg/h, ¢o sved¢i o
glomerularnej filtracii a aktivnej tubularnej sekrécii oblickami. U p@c@ s pokrocilym renalnym

zlyhanim dochadza k zvySeniu koncentréacii zidovudinu. \

Farmakokinetika u deti O%

U deti starSich ako 5-6 mesiacov je farmakokineticky il\zidovudinu podobny farmakokinetickému
profilu u dospelych. Zidovudin sa z ¢reva dobre v a pri v8etkych velkostiach davky skimanych u
dospelych a deti bola biologicka dostupnost’ me 4% s priemerom 65%. Hladiny Cssmax boli

(2,06 pg/ml) po 180 mg/m? plochy povrchu Davka 180 mg/m? podavana 3tyrikrat denne u deti viedla
k podobnej systémovej expozicii (24-hodinoya AUC 40,0 h umol/l alebo 10,7 h pg/ml) ako 200 mg davky
podavané Sestkrat denne u dospelych {40 umol/l alebo 10,9 h ug/ml).

4,45 umol/1 (1,19 pg/ml) po davke 120 mg zidov u (v roztoku)/m2 plochy povrchu telaa 7,7 pumol/1
tgclax

U Siestich HIV-infikovanych de @eku od 2 do 13 rokov bola farmakokinetika zidovudinu v plazme

hodnotena pocas toho, ako j ostavali 120 mg/m? zidovudinu trikrat denne a znovu po prechode na

180 mg/m? dvakréat denne.@ mové expozicie (denné AUC a Cnax) V plazme dosiahnuté po davkovacej
1

schéme dvakrat denn byt rovnocenné so systémovymi expoziciami dosiahnutymi po rovnake;j
celkovej dennej dav. delenej do troch jednotlivych davok [Bergshoeff, 2004].

Vo véeobecnos[@‘armakokinetika lamivudinu u pediatrickych pacientov podobna dospelym. Je vSak
redukovam@ﬂutna biologicka dostupnost’ (priblizne 55-65%) u pediatrickych pacientov do 12 rokov.
Okrem t dnoty systémového klirensu boli vysSie u mladSich pediatrickych pacientov a klesali s
Vekom m hodnoty dospelych dosiahli vo veku okolo 12 rokov. Na zaklade tychto rozdielov je
odpbségana davka lamivudinu u deti (starSich ako tri mesiace a s telesnou hmotnost'ou niz$ou ako 30 kg)
4 mg/Kg dvakrat denne. Pri tejto davke sa dosiahne priemerné AUCo.1» v rozsahu od priblizne 3800 do
5300 ng h/ml. Nedavne zistenia sved¢ia o tom, Ze expozicia u deti vo veku <6 rokov méze byt znizena
priblizne 0 30% v porovnani s inymi vekovymi skupinami. V st¢asnosti sa oCakavaju d’alSie udaje
zaoberajlice sa touto zaleZitostou. Udaje dostupné v su¢asnosti nepoukazujii na to, e lamivudin je menej
ucinny v tejto vekovej skupine.

Farmakokinetika v gravidite

Farmakokinetika lamivudinu a zidovudinu bola podobna ako u Zien,
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ktoré neboli gravidné.
5.3  Predklinické Udaje 0 bezpeénosti

Klinicky vyznamnymi ti¢inkami kombinacie lamivudinu a zidovudinu st anémia, neutropénia a
leukopénia.

Mutagenita a karcinogenita

V testoch na baktériach nebol ani lamivudin ani zidovudin mutagénny, ale v sulade s ostatnymi
nukleozidovymi anal6gmi, inhibuji bunkovi DNA replikaciu v in vitro testoch na Zivo¢isnych b @
ako napr. pri lymfémovych bunkéach mysi.

Genotoxicita lamivudinu nebola in vivo pozorovana ani pri plazmatickych koncentrama% nasobne
prevysSujacich bezné klinické plazmatické hladiny. Pri opakovanom peroralnom poda ovudinu boli
pozorované klastogénne ucinky v mikronukleovom teste pri mySiach. Vyssi pocet \ zomalnych
zlomov bol pozorovany aj v periférnych lymfocytoch pacientov so ziskanym synm imunitnej
nedostato¢nosti (AIDS), ktori uzivali zidovudin.

Pilotna Stadia dokazala, Ze zidovudin sa inkorporuje do nukleérnej Dkaocytov dospelych, vratane
gravidnych Zien, ktoré uzivaju zidovudin ako lie¢bu HIV-1 infekcig, Q a prevenciu prenosu virusu z
matky na dieta. Zidovudin sa inkorporoval aj do DNA leukocyto ¢nikovej krvi dojciat od matiek
lie¢enych zidovudinom. Stidia transplacentarnej genotoxicity v a u opic porovnavala samostatne
podavany zidovudin s kombinéciou zidovudinu a lamivudin poziciach ekvivalentnych tym, ktoré sa
pouzivajii u ¢loveka. Stadia potvrdila, Ze u plodov, ktoré utero vystavené kombinécii bola vy3sia
miera inkorporécie nukleozidovych analégov do DN cerych organov plodu a poskytla ddkazy o
vacsom skrateni telomérov ako u plodov, ktoré bo ené samostatnému zidovudinu. Klinicky
vyznam tychto zisteni nie je znadmy.

Karcinogénny potencial kombinacie Iamivud@a zidovudinu sa neskusal.

Pri dlhodobych Stadiach karcinogenity@otkanoch a mysSiach nebol zaznamenany Ziadny karcinogénny
potencial lamivudinu podavaneﬁo ;@ In

V §tadiach na karcmogemtu % | zidovudin podavany mySiam a potkanom peroralne, sa pozorovali
neskoro sa objavujuce val epitelové tumory. Nasledna Stadia na intravaginalnu karcinogenitu
potvrdila hypotézu, Z ne tumory su vysledkom dlhodobého lokalneho vplyvu vysokych
koncentracii nezme ovaného zidovudinu v moci na vaginalny epitel hlodavcov. Ani u jedného
pohlavia alebo c%u vo vztahu k zidovudinu nevyskytli iné tumory.

Naviac sasgykonali dve $tadie transplacentarnej karcinogenity na mysiach. V jednej $tudii, uskuto¢nenej v
US Nati ancer Institute, bol zidovudin podavany v maximalnych tolerovanych davkach gravidnym
mysia 2. do 18. dna gestacie. Jeden rok po narodeni bol u potomkov zisteny zvySeny pocet
inc%ye tumorov pluc, pecene a samicich reprodukénych orgdnov vystavenych najvyssej davke

(420 mg/kg telesnej hmotnosti).

V druhej Stadii mysi dostavali zidovudin v davkach cez 40 mg/kg pocas 24 mesiacov so za¢iatkom
expozicie prenatalne na 10. den gestacie. Nalezy vztahujuce sa k liecbe boli obmedzené na neskoro sa
objavujuce vaginalne epitelové tumory, ktoré boli s podobnou incidenciou a ¢asom vzniku ako pri
Standardnych peroralnych karcinogénnych Stadiach. Druhd Stadia teda nezistila Ziadne ddkazy o tom, Ze
zidovudin p6sobi ako transplacentarny karcinogén.

Zatial’ ¢o klinicky vyznam tychto poznatkov nie je znamy, tieto idaje naznacuju, ze potencidlny klinicky
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prinos prevaZzuje nad rizikom karcinogenity u ¢loveka.

V studiach reprodukéne;j toxicity sa zistilo, Ze lamivudin spdsobuje zvysenie poctu véasnej embryonalnej
smrti u kralikov v relativne nizkej expozicii, porovnatel’nej k tej, ktora sa dosahuje u ¢loveka, ale nie u
potkana, ani pri vel'mi vysokych systémovych expoziciach. Zidovudin mal podobny ucinok u oboch
druhov, ale len vo vel'mi vysokych systémovych expozi¢nych davkach. Lamivudin nebol v studiach na
zvieratach teratogénny. Zidovudin podavany potkanom poc¢as organogenézy v davkach toxickych pre

~vrs

matku sposoboval zvyseny vyskyt malforméacii plodu, pri nizsich davkach neboli malformécie
pozorované.

6. FARMACEUTICKE INFORMACIE 0

‘
6.1 Zoznam pomocnych latok @'
N
Jadro tablety Q\
<

mikrokrystalicka celuléza
sodna sol’ karboxymetylSkrobu (Typ A) &

natrium-stearyl fumaréat 0

V)
Filmovy obal tablety 5\'0

hypromel6za 3cP O
hypromel6za 6¢P Q
polysorbat 80 \
makrogol 400 \@

oxid titanicity E 171 Q

6.2 Inkompatibility

Neaplikovatelné. Q
. o

6.3  Cas pouZitePnosti C)®

30 mesiacov OQ

6.4 Specialne up@qia na uchovavanie

Tento liek nevy@lje Ziadne zvlastne pozZiadavky na uchovavanie.

6.5 p\@hﬂu a obsah balenia
BIi?QY
OPA/AIu/PVC hlinikové blistre

Skatule:

Biele matné HDPE $katule s bielym matnym polyetylénovym vieckom bezpecnym pred detmi s
hlinikovou pecatou.

Oba druhy balenia obsahuju 60 filmom obalenych tabliet.

Na trh nemusia byt uvedené vsetky velkosti balenia.
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6.6 Specialne opatrenia na likvidaciu

Ziadne zvlastne poziadavky na likvidaciu.

V3etok nepouzity liek alebo odpad vzniknuty z lieku sa ma zlikvidovat’ v stlade s narodnymi

poZiadavkami.

7. DRZITEL, ROZHODNUTIA O REGISTRACII

TevaB.V. . c)\

Swensweg 5 @

2031GA Haarlem

Holandsko %
*

8.  REGISTRACNE CISLA @g

EU/1/10/663/001 0

EU/1/10/663/002

9.  DATUM PRVEJ REGISTRACIE/PREDLZENIA @TRACIE

Détum prvej registracie: 2. marca 2011 \'Q
Datum posledného predlZenia registracie: 19. nove\@OlS

o

Podrobné informécie o tomto lieku su pné na internetovej stranke Eurdpskej agentdry pre lieky
http://www.ema.europa.eu. @

C
O
O
@S{‘
o5
U

10. DATUM REVIZIE TEXTU
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PRILOHA II %

VYROBCA (VYROBCOVIA) Z DQ@DNY (ZODPOVEDNI) ZA
UVOLDLNENIE SARZE

PODMIENKY ALEBO OB ;ENIA TYKAJUCE SA VYDAJA
APOUZITIA

DALSIE PODMIEN %OZIADAVKY REGISTRACIE

PODMIENKY BO OBMEDZENIA TYKAJUCE SA BEZPECNEHO
A UCINNE UZIVANIA LIEKU

Q
O
SF
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A. VYROBCA (VYROBCOVIA) ZODPOVEDNY (ZODPOVEDNI) ZA UVOENENIE SARZE

Nézov a adresa vyrobcov zodpovednych za uvolnenie $arze

Teva Pharmaceutical Works Private Limited Company
Pallagi 0t 13

Debrecen H-4042

Mad’arsko

Pharmachemie B.V.

Swensweg 5 . @
2031 GA Haarlem C)\

Holandsko ‘®.
Teva Operations Poland Sp. z.0.0. %’\&
\S

80 Mogilska St.

31-546 Krakow Q
Pol'sko @

Merckle GmbH 0
Ludwig-Merckle-Strasse 3 N O
89143 Blaubeuren \
Nemecko

Tlacena pisomnd informéacia pre pouzivatela licku mus O@Qat nazov a adresu vyrobcu zodpovedného
za uvolnenie prisluSnej Sarze. \

B. PODMIENKY ALEBO OBMEDZ% KAJUCE SA VYDAJA A POUZITIA
Vydaj lieku je viazany na lekarsky pred
charakteristickych vlastnosti lieku, ca

C. DALSIE PODMIENQ&%OZIADAVKY REGISTRACIE

edzenim predpisovania (pozri Prilohu I: Sthrn

o Periodicky aktb*giné spravy o bezpe¢nosti (Periodic safety update reports, PSUR)
Poziadavky na predlo¥énie PSUR tohto lieku st stanovené v zozname referenénych datumov Unie

(zoznam EUR Ulade s ¢lankom 107¢ ods. 7 smernice 2001/83/ES a vietkych néslednych aktualizacii
uverejneny%gg eurdpskom internetovom portali pre lieky.

0

D. YGDMIENKY ALEBO OBMEDZENIA TYKAJUCE SA BEZPECNEHO A UCINNEHO
OUZIVANIA LIEKU

o Plan riadenia rizik (RMP)

Neaplikovatelné
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OZNACENIE OBALU A PISOMNA IN@CIA PRE POUZIVATELA
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UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA VONKAJSOM OBALE

VONKAJSI OBAL - BLISTROVE BALENIE

1. NAZOV LIEKU

Lamivudine/Zidovudine Teva 150 mg/300 mg filmom obalené tablety
lamivudin/zidovudin

| 2. LIECIVO (LIECIVA) 1V
‘0

Kazda filmom obalena tableta obsahuje ’\&

150 mg lamivudinu ‘\@

300 mg zidovudinu g

<<
3. ZOZNAM POMOCNYCH LATOK N\
A\
2O

4. LIEKOVA FORMA A OBSAH 2 )

60 filmom obalenych tabliet ,\'Q

5.  SPOSOB A CESTA (CESTY) PODAVARNTR®

Pred pouzitim si precitajte pisomnil info@re pouzivatela.

Na vnutorné pouZitie. Q
+-Q
V. N

6. SPECIALNE UPOZQRNENIE, ZE LIEK SA MUSI UCHOVAVAT MIMO DOHLADU
A DOSAHU DETji

Uchovavajte mimo @Jdu a dosahu deti.

' |

| 7. INESRECIALNE UPOZORNENIE (UPOZORNENIA), AK JE TO POTREBNE

" &J
O

| 8. DATUM EXSPIRACIE

EXP

9. SPECIALNE PODMIENKY NA UCHOVAVANIE
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10. SPECIALNE UPOZORNENIA NA LIKVIDACIU NEPOUZITYCH LIEKOV ALEBO
ODPADOV Z NICH VZNIKNUTYCH, AK JE TO VHODNE

11. NAZOV A ADRESA DRZITELCA ROZHODNUTIA O REGISTRACII

Teva B.V.
Swensweg 5
2031GA Haarlem

Holandsko .
\Z

tzgz
12. REGISTRACNE CISLA *é‘

EU/1/10/663/001 ’\o.?
EU/1/10/663/002 Q
<<

13. CISLO VYROBNEJ SARZE N\

\
C. sarze ;‘\'O
&

14. ZATRIEDENIE LIEKU PODLA SPOSOBU Y YDAJX

N
Vydaj lieku je viazany na lekarsky predpis. \%
N

[15.  POKYNY NAPOUZITIE  NJ |

0\)

| 16.  INFORMACIE V BRAWYOVOM PiSME |

\.J
Lamivudine/Zidovudine T@
\*

| 17.  SPECIFICKYJDENTIFIKATOR - DVOJROZMERNY CIAROVY KOD |

Dvojrozmeriy ¢iarovy kod so Specifickym identifikatorom.
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MINIMALNE UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA BLISTROCH ALEBO STRIPOCH

BLISTER

1. NAZOV LIEKU

Lamivudine/Zidovudine Teva 150 mg/300 mg filmom obalené tablety
lamivudin/zidovudin

2. NAZOV DRZITELCA ROZHODNUTIA O REGISTRACII 1\

]
Teva B.V. ’\&

3. DATUM EXSPIRACIE _@Q
EXP 0\

4. CISLO VYROBNEJ SARZE AO)"

C. sarze \'Q

5. INE X
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UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA VONKAJSOM OBALE

VONKAJSI OBAL NA SKATULU

1. NAZOV LIEKU |

Lamivudine/Zidovudine Teva 150 mg/300 mg filmom obalené tablety

lamivudin/zidovudin . @
)
| 2. LIECIVO (LIECIVA) E‘
Kazda filmom obalend tableta obsahuje ‘\%
150 mg lamivudinu Q
300 mg zidovudinu @
3. ZOZNAM POMOCNYCH LATOK . ,\0‘ |
X~
| 4. LIEKOVA FORMA A OBSAH ~ |

N
60 filmom obalenych tabliet é\.o
o)

5. SPOSOB A CESTA (CESTY) PODA&N{A

Pred pouzitim si precitajte pisomnt in@u pre pouzivatela.

Na vnatorné pouZitie. .lc)

O

6. SPECIALNE UP INENIE, ZE LIEK SA MUSI UCHOVAVAT MIMO DOHLADU
A DOSAHU DEWF

Uchovavajte mi@iohl’adu a dosahu deti.

=

| 7. WESPECIALNE UPOZORNENIE (UPOZORNENIA), AK JE TO POTREBNE |
V‘

| 8. DATUM EXSPIRACIE |

EXP

9. SPECIALNE PODMIENKY NA UCHOVAVANIE
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10. SPECIALNE UPOZORNENIA NA LIKVIDACIU NEPOUZITYCH LIEKOV ALEBO
ODPADOV Z NICH VZNIKNUTYCH, AK JE TO VHODNE

11. NAZOV A ADRESA DRZITELCA ROZHODNUTIA O REGISTRACII

Teva B.V.
Swensweg 5
2031GA Haarlem

Holandsko .
\Z

tzgz
12. REGISTRACNE CISLA *é‘

EU/1/10/663/001 ’\o.?
EU/1/10/663/002 Q
<<

13. CISLO VYROBNEJ SARZE N\

\
C. sarze ;‘\'O
&

14. ZATRIEDENIE LIEKU PODLA SPOSOBU Y YDAJX

N
Vydaj lieku je viazany na lekarsky predpis. \%
N
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\*

| 17.  SPECIFICKYJDENTIFIKATOR - DVOJROZMERNY CIAROVY KOD |

Dvojrozmeriy ¢iarovy kod so Specifickym identifikatorom.

O,
| 18, SPECIFICKY IDENTIFIKATOR - UDAJE CITATEENE LUDSKYM OKOM |
PC\/
SN
NN

30



UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA VNUTORNOM OBALE

SKATULA

1. NAZOV LIEKU

Lamivudine/Zidovudine Teva 150 mg/300 mg filmom obalené tablety
lamivudin/zidovudin

| 2. LIECIVO (LIECIVA) 1V
‘0

Kazda filmom obalena tableta obsahuje ’\&

150 mg lamivudinu ‘\@

300 mg zidovudinu g

<<
3. ZOZNAM POMOCNYCH LATOK N\
A\
2O

4. LIEKOVA FORMA A OBSAH 2 )

60 filmom obalenych tabliet ,\'Q

5.  SPOSOB A CESTA (CESTY) PODAVARNTR®

Pred pouzitim si precitajte pisomnil info@re pouzivatela.

Na vnutorné pouZitie. Q
+-Q
V. N

6. SPECIALNE UPOZQRNENIE, ZE LIEK SA MUSI UCHOVAVAT MIMO DOHLADU
A DOSAHU DETji

Uchovavajte mimo @Jdu a dosahu deti.

' |

| 7. INESRECIALNE UPOZORNENIE (UPOZORNENIA), AK JE TO POTREBNE

" &J
O

| 8. DATUM EXSPIRACIE

EXP

9. SPECIALNE PODMIENKY NA UCHOVAVANIE
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10. SPECIALNE UPOZORNENIA NA LIKVIDACIU NEPOUZITYCH LIEKOV ALEBO
ODPADOV Z NICH VZNIKNUTYCH, AK JE TO VHODNE

11. NAZOV A ADRESA DRZITELCA ROZHODNUTIA O REGISTRACII

Teva B.V.
Swensweg 5
2031GA Haarlem

Holandsko .
\Z

tzgz
12. REGISTRACNE CISLA *é‘

EU/1/10/663/001 ’\o.?
EU/1/10/663/002 g
<<

13. CISLO VYROBNEJ SARZE N\

\
C. sarze ;‘\'O
&

14. ZATRIEDENIE LIEKU PODLA SPOSOBU Y YDAJX

N
Vydaj lieku je viazany na lekarsky predpis. \®
N

[15.  POKYNY NAPOUZITIE  NJ |

QU

| 16.  INFORMACIE V BRAKYIVOM PISME |

\/
| 17, SPECIFICKY{%@N&'IFI KATOR - DVOJROZMERNY CIAROVY KOD |

&

| 18.  SPECIFICKYMDENTIFIKATOR - UDAJE CITATEENE LUDSKYM OKOM |
o2
N
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Pisomna informécia pre pouZivatel’a

Lamivudine/Zidovudine Teva 150 mg/300 mg filmom obalené tablety
lamivudin/zidovudin

Pozorne si precditajte celi pisomnu informaciu predtym, ako zaénete uzivat’ tento liek, pretoze

obsahuje pre véas dbleZité informécie.

- Tuato pisomntl informaciu si uschovajte. Mozno bude potrebné, aby ste si ju znovu precitali.

- Ak mate akékol'vek d’alSie otazky, obrat’te sa na svojho lekara alebo lekarnika.

- Tento liek bol predpisany iba vam. Nedavajte ho nikomu inému. Méze mu uskodit’, dokonca '
vtedy, ak méa rovnaké prejavy ochorenia ako vy.

- Ak sa u vas vyskytne akykol'vek vedl'ajsi u¢inok obrat'te sa na svojho lekara alebo le an@ 0sa
tyka aj akychkol'vek vedl'ajsich Gi¢inkov, ktoré nie sl uvedené v tejto pisomnej mforr:i% ozri

Cast' 4. \
V tejto pisomnej informacii sa dozviete: :\%

1. C:DO je Lamivudine/Zidovudine Teva a na ¢o sa pouziva

2. Co potrebujete vediet predtym, ako uZijete Lamivudine/Zidovudine T‘&@\

3. Ako uzivat’ Lamivudine/Zidovudine Teva

4, Mozné vedlajsie ucinky N O

5. Ako uchovavat’ Lamivudine/Zidovudine Teva \

6. Obsah balenia a d’alSie informécie %

1. Co je Lamivudine/Zidovudine Teva a na o s iva

Lamivudine/Zidovudine Teva sa pouZiva na li infekcie HIV (virusom Pudskej imunitnej

nedostato¢nosti) u dospelych a deti.

lamivudin a zidovudin. Obidva patria do $Skupiny antiretrovirusovych lieckov oznacovanych ako

Lamivudine/Zidovudine Teva obsahucmné latky, ktoré sa pouzivaju na liecbu infekcie HIV:
nukleozidové analégy inhibl'torg/ r@ ej transkriptazy (NRTI).

Lamivudine/Zidovudine Tevain{eKciu HIV uplne nevylie¢i; zniZzuje mnoZstvo virusu v tele a udrziava ho
na nizkej drovni. Taktiez m je poet CD4 buniek v krvi. CD4 bunky st typom bielych krviniek, ktoré
su pre telo dolezité ty pomahaju prekonat’ infekciu.

kontrolovat’ uci t vasej liecby.

N

2. ’Sg&trebujete vediet’ predtym, ako uZijete Lamivudine/Zidovudine Teva

Na lie¢bu liekoggudine/ﬁdovudine Teva nereaguje kazda osoba rovnako. Vs lekér bude

Neuzivajte Lamivudine/Zidovudine Teva

. ak ste alergicky na lamivudin alebo zidovudin alebo na ktortikol'vek z d’alSich zloziek tohto lieku
(uvedenych v casti 6).
. ak mate vel'mi nizku hladinu ¢ervenych krviniek (fazka anémia) alebo vel'mi nizku hladinu bielych

krviniek (neutropénia).

Ak sa domnievate, Ze sa vas ktoré¢kol'vek z tohto tyka, porad’te sa so svojim lekarom.
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Bud’te zvlast’ opatrny pri uZivani Lamivudine/Zidovudine Teva

Niektori l'udia, ktori uzivaju Lamivudine/Zidovudine Teva alebo iné kombinované lieky proti infekcii
HIV, st vystaveni vy$siemu riziku vzniku zavaznych vedlajsich ucinkov. Musite si byt vedomy
dodato¢nych rizik:

o ak ste v minulosti prekonali ochorenie pe¢ene, vratane hepatitidy B alebo C (ak méte infekciu

vyvolan( virusom hepatitidy B, neprestavajte Lamivudine/Zidovudine Teva uzivat’ bez odporucania
svojho lekara, ked’Ze hepatitida by sa vam mohla vratit)

o ak mate ochorenie obliciek

o ak trpite zavaznou nadvahou (najmé ak ste Zena). . %

o AK sa vas ktorékolvek z tohto tyka, porozpravajte sa so svojim lekarom. Vas lekar s X ne,
¢i lieCiva su pre vas vhodné. Pocas uzivania vasho lieku mézete potrebovat dodatoén%&enia,
vratane krvnych vySetreni. Pre d’alSie informacie pozri ¢ast’ 4.

Davajte si pozor na vyznamné priznaky @\%

U niektorych l'udi, ktori uzivaju lieky proti infekcii HIV, mézu vzniknat’ d’alSie nia, ktoré moézu byt
zavazné. Potrebujete poznat’ vyznamné prejavy a priznaky, aby ste si na ne @la at’ pozor pocas
uZivania lieku Lamivudine/Zidovudine Teva.

Pretitajte si informaciu ,,DalSie mozné vedPajsie ucinky ko@&ranej lieCby infekcie HIV*

v ¢asti 4 tejto pisomnej informécie. ;‘\'

Chraiite inych l'udi
Infekcia HIV sa prenésa pohlavnym stykom s osobou nak

nakazenou krvou (napriklad pri pouZiti rovnakych ihiel»
uzivate tento liek, hoci Gi¢inna antiretrovirusova lie¢b

touto infekciou alebo sa prena3a
ciu HIV moézete preniest’ napriek tomu, Ze
riziko znizuje.

Porozprévajte sa so svojim lekarom o opatreniac@nrebnych na zabranenie nakazeniu inych l'udi.
Iné lieky a Lamivudine/Zidovudine Te@J

Ak teraz uZivate alebo ste v poslednm@
svojmu lekarovi alebo lekarnikovi.
: QO

zivali, ¢i prave budete uzivat’ d’alsie lieky, povedzte to

7

Ak pocas uzivania lieku Lamiwudae/Zidovudine Teva zacnete uzivat’ novy liek, nezabudnite to povedat’
svojmu lekarovi alebo Iek@ i

Spolu s liekom Lan@ﬂe/Zidovudine Teva sa nemaju uZivat’ tieto lieky:
dralsie lieky oBsahujuce lamivudin, na lie¢bu infekcie HIV alebo infekcie virusom hepatitidy B
emtricital%na liecbu infekcie HIV
stav%ﬂe o zalcitabin, na lie¢bu infekcie HIV
{’ig', , alebo injekcie gancikloviru, na lie¢bu virusovych infekcii
¢ davky kotrimoxazolu, ¢o je antibiotikum
Vﬁdribin, na lie¢bu vlasatobunkovej leukémie.

Ak sa liecite ktorymkol'vek z tychto liekov, povedzte to svojmu lekarovi.

Niektoré lieky mé6zu zvysit’ pravdepodobnost’ vzniku vedl’ajSich ucinkov alebo méZu vedPajsie
ucinky zhorsit’. Medzi ne patria:

valproat sodny, na liecbu epilepsie

interferon, na liecbu virusovych infekcii

pyrimetamin, na liecbu malarie a inych parazitarnych infekcii

dapson, na predchadzanie zapalu pPuc a na liecbu koznych infekcii
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o flukonazol alebo flucytozin, na lieCbu plesiiovych infekcii, ako je kandid6za

o pentamidin alebo atovakvén, na lie¢bu parazitarnych infekcii, ako je pneumdnia spbsobena
Pneumocystis jirovecii (¢asto oznaovana ako PCP)

. amfotericin alebo kotrimoxazol, na liecbu plesiiovych a bakterialnych infekcii

o probenecid, na lie¢bu dny a podobnych ochoreni, a podavany spolu s niektorymi antibiotikami na
zvysenie ich ucinnosti

o metadon, pouZiva sa ako ndhrada heroinu

° vinkristin, vinblastin alebo doxorubicin, na lie¢bu rakoviny.

Ak uZivate ktorykol'vek z tychto liekov, povedzte to svojmu lekarovi. @
*
Niektoré lieky sa mdzu s liekom Lamivudine/Zidovudine Teva vzajomne ovplyviiovat’ C)\

Medzi ne patria: ‘@

o klaritromycin, ¢o je antibiotikum
ak uzivate klaritromycin, jeho davku uzite najmenej 2 hodiny pred alebo po liii il
Lamivudine/Zidovudine Teva. \

o fenytoin, na lie¢bu epilepsie.
Ak uzivate fenytoin, povedzte to svojmu lekarovi. VAas lekar vas poéas@!ma lieku

Lamivudine/Zidovudine Teva mozno bude musiet’ kontrolovat’.

o lieky (vaésinou tekuté) obsahujuce sorbitol a iné cukrové a{k@napriklad xylitol, manitol,
laktitol alebo maltitol), ak sa uzivaju pravidelne.
Ak sa liecite ktorymkol'vek z tychto liekov, povedzte to siej

lekarovi alebo lekarnikovi.
Tehotenstvo a dojcenie

Ak ste tehotnd alebo dojcite, ak si myslite, Ze ste teho o0 ak planujete otehotniet’, porad’te sa so
svojim lek&rom predtym, ako za¢nete uzivat’ LamiNK' Zidovudine Teva.

Lamivudine/Zidovudine Teva a podobné lieky mozyg spdsobit’ vedl'ajsie Géinky u nenarodenych deti
(plodov). Ak ste liek Lamivudine/Zidovudi va uzivali pocas tehotenstva, vas lekar moéze pozadovat’
pravidelné krvné testy a d'al3ie diagnostidké Yesty na sledovanie vyvoja vasho dietat’a. U deti, ktorych
matky pocas tehotenstva uzivali NRTQ‘InOS z ochrany proti HIV prevazil riziko vedl'ajSich G¢inkov.

. L, o) L. . . o
Zeny, ktore su HIV-pozitivne @g’ doj¢it’, pretoze infekcia HIV sa m6ze cez materské mlieko
preniest’ na diet’a.

Malé mnozZstvo zloZiek o tych v Lamivudine/Zidovudine Teva méze tiez prejst’ do vasho
materskeho mlieka.
Ak dojcite alebo ak jete o dojceni:

BezoSEla% sa porozpravajte so svojim lekarom.

Veden@i iel a obsluha strojov
La% ne/Zidovudine Teva u vas méze vyvolat’ zavraty a d’al$ie vedlajSie ucinky, ktoré znizuju
pozoraést.

Neved’te vozidlo alebo neobsluhujte stroje, pokial’ sa necitite dobre.
Lamivudine/Zidovudine Teva obsahuje sodik
Tento liek obsahuje menej ako 1 mmol sodika (23 mg) v tablete, t.j. v podstate zanedbate'né mnozstvo
sodika.

3. Ako uzivat Lamivudine/Zidovudine Teva
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VZdy uZivajte tento liek presne tak, ako vam povedal vas lekar alebo lekarnik. Ak si nie ste nie¢im
isty, overte si to u svojho lekéara alebo lekarnika.

Prehltnite tablety Lamivudine/Zidovudine Teva a zapite malym mnoZstvom vody. Tablety sa mozu uzivat
s jedlom alebo nala¢no.

Ak tablety nedokazete prehltnut’ vcelku, moézete ich rozdrvit’ a zmiesat’ s malym mnozstvom jedla alebo
napoja a ihned’ uzit’ celu davku.

Zostaiite v pravidelnom kontakte so svojim lekarom * @
Lamivudine/Zidovudine Teva pomaha udrziavat’ vaSe ochorenie pod kontrolou. Musite ho u‘iiqu\;idy

den, aby ste zabranili zhorSeniu ochorenia. Napriek tomu u vas mo6zu vzniknut’ d’alSie infek% orenia

stvisiace s infekciou HIV. \
Bud’te v kontakte so svojim lekdrom a neprestavajte uZivat’ Lamivudinef@mdine Teva,

pokial’ vam to vas lekar neodporuci. Q

Odporucana davka je

Dospeli a dospievajuci s telesnou hmotnost’ou od 30 kg N 90
Zvycajna davka lieku Lamivudine/Zidovudine Teva je jedn a dvakrat denne.

Tablety uzZivajte v pravidelnom ¢ase, pri¢om medzi uzitim j e@ iVych tabliet nechajte priblizne
12-hodinovy odstup. Q

Zvycajna pociato¢na davka lieku Lamivudine/Zi@\ ine Teva je jedna polovica (¥2) tablety uZivana rano
a jedna cela tableta uzivana vecer. 0

Deti s telesnou hmotnost’ou od 21 do 30 kg

Deti s telesnou hmotnost’ou od 14 d(&
Zvycajna pociato¢na davka lieky Lafiyudine/Zidovudine Teva je jedna polovica (%2) tablety uZivana rano
a jedna polovica (}2) tablety uzi cer.

Deti s telesnou hmotnost’o Qu ako 14 kg maju lamivudin a zidovudin (a¢inné latky licku
Lamivudine/Zidovudi@ uZivat’ osobitne.

Ak uZijete viac liekiNZamivudine/Zidovudine Teva, ako mate
Ak nahodne uzijetgyprilis velké mnozstvo liecku Lamivudine/Zidovudine Teva, povedzte to svojmu
lekérovi a leKérnikovi, alebo poZiadajte o radu pohotovostné oddelenie v najblizSej nemocnici.

Ak za te uzit’ Lamivudine/Zidovudine Teva
AkK%zabudnete uzit’ davku, uzite ju hned’, ako si na to spomeniete. Potom pokracujte vo vasej liecbe tak,
ako prédtym. Neuzivajte dvojnasobnul davku, aby ste nahradili vynechanu davku.

Ak mate akékol'vek d’alSie otazky tykajuce sa uzivania tohto lieku, opytajte sa svojho lekéara alebo
lekérnika.

4. Mozné vedPajsie u¢inky

Tak ako vSetky lieky, aj tento liek moze sposobovat’ vedl'ajSie u¢inky, hoci sa neprejavia u kazdého.
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Pocas lie¢by infekcie HIV moze dojst’ k zvySeniu telesnej hmotnosti a hladin lipidov a glukézy v krvi.
Toto Ciastoéne suvisi so zlepSenym zdravotnym stavom a So Zivotnym Stylom a v pripade hladin lipidov
v krvi to niekedy stvisi so samotnymi liekmi proti infekcii HIV. Vas lekar vas bude vySetrovat’ kvoli
tymto zmenam.

Liec¢ba lickom Lamivudine/Zidovudine Teva ¢asto sposobuje ubytok tuku na nohach, rukach a na tvari
(lipoatrofia). Preukazalo sa, Ze tento ubytok telesného tuku sa uplne nezvrati po ukonceni liecby
zidovudinom. Vas lekar vas musi kontrolovat’ kvéli prejavom lipoatrofie. Ak spozorujete akykol'vek
Ubytok tuku na nohach, rukach alebo na tvari, povedzte to svojmu lekarovi. Ked’ sa tieto prejavy
vyskytnu, uZivanie lieku Lamivudine/Zidovudine Teva sa ma ukongit’ a vasa lie¢ba infekcie HIV* t.

Ked’ sa liecCite na infekciu HIV, moze byt tazké urcit, ¢i je priznak vedl'ajsim ucinkom liek‘ 0
Lamivudine/Zidovudine Teva alebo d’alich uzivanych liekov, alebo ¢i je dosledkom sa ochorenia
HIV. Preto je vel’mi déleZité, aby ste sa so svojim lekarom porozpravali o akycpk%h zmenach

vo vasom zdravi.

N\
Okrem niZsie uvedenych vedPlajsich i¢inkov spojenych s uZivanim lieku Q
Lamivudine/Zidovudine Teva sa pocas kombinovanej lie€by infekcie HIV mozu objavit’ d’alsie
ochorenia.
Je dolezite, aby ste si pre€itali informaciu uvedent dalej v tgjt ¥pod nazvom ,,Dal$ie mozné
vedlajsie ucinky kombinovanej lieCby infekcie HIV*. %\'

Vel'mi ¢asté vedlajSie ucinky O
Tieto mdzu postihovat viac ako 1 z 10 os6b: ,\'Q

o bolest’ hlavy @'
o nevolnost’ (nauzea). Q\

Casté vedPajsie ucinky

Tieto mOzu postihovat’ menej ako 1 z 6@&

. vracanie, X @
. hnacka 0

. bolest’ zaludka, Q

. nechutenstvo O

o zavraty

. Unava, nedostatok energie

o horucka ka teplota)

o celkowy poeit choroby

. t’av%o spankom (insomnia)

. ﬂ’%@ svalov a tazkosti so svalmi
° Y est’ kibov

° asel’

o podrazdeny nos alebo vytok z nosa
o koZné vyrazka

[}

vypadavanie vlasov (alopécia).

Casté vedlajsie ucinky, ktoré sa mozu zistit’ pri krvnych vysetreniach, su:

o nizky pocet Cervenych krviniek (anémia) alebo nizky pocet bielych krviniek (neutropénia alebo
leukopénia)

. zvysenie hladiny peceniovych enzymov
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o zvySenie mnozstva bilirubinu (latky tvorenej v peceni) v krvi, o moze sposobit’ sfarbenie koze
dozlta.

Menej casté vedlajsie ucinky
Tieto mOzu postihovat’ menej ako 1 zo 100 os6b:

dychavi¢nost’
plynatost’ (flatulencia)
svrbenie

svalova slabost’.
.\@

Mene;j Casty vedl’ajsi i€inok, ktory sa moze zistit’ pri krvnych vysetreniach, je:
o pokles poétu krvnych buniek zodpovednych za zraZanie krvi (trombocytopénia), ale tkych
druhov krvnych buniek (pancytopénia).

Zriedkavé vedlajSie uéinky

Tieto mozu postihovat’ menej ako 1 z 1 000 osob: @Q

o zavazna alergicka reakcia sposobujuca opuchnutie tvare, jazyka a la, ¢o moZze spdsobit’
tazkosti s prehitanim alebo dychanim 6

. poruchy pecene, ako su Zltaka, zvacSenie pecene alebo stu ie pecene, zapal pecene
(hepatitida) %

o laktatova aciddza (nadmerné mnozstvo kyseliny mlie¢ VI, pozri nasledujuci odsek ,, Dalsie
mozné vedlajsie ucinky kombinovanej liecby lnfekc@
zapal podzaludkovej zlazy (pankreatitida)

bolest’ na hrudniku, ochorenie srdcového SV |omyopat|a)
zachvaty kicov (krce)

pocit skl'icenosti alebo uzkosti, nesc Qustredlt sa, ospalost’
zaZivacie tazkosti, porucha anmama@

zmena farby nechtov, koze alebo s ce Ustnej dutiny

pocit ako pri chripke - triaska a o

pocit pichania a palenia ng k@ 001t mravcenia)

pocit slabosti v konc¢atina

rozpad svaloveho tkaniya

necitlivost’

Castejsie moce
zvacsenie prshi U muzov.

Zriedkavé \4 l’aj% ucinky, ktoré sa mézu zistit’ pri krvnych vysetreniach, su:

ladiny enzymu nazyvaného amylaza
‘1\ pnost’ kostnej drene tvorit’ nové cervené krvinky (Cistd apldazia cervenych krviniek).

VeMrledkavé vedl’ajsie ucinky
Tieto mOzu postihovat’ menej ako 1 z 10 000 os6b:

Vel'mi zriedkavy vedl'ajsi ti¢inok, ktory sa moze zistit’ pri krvnych vySetreniach, je:
o neschopnost’ kostnej drene tvorit’ nové ¢ervené alebo biele krvinky (aplastickd anémia).
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AK sa u vas prejavia vedlajSie ucinky

Povedzte svojmu lekarovi alebo lekarnikovi, ak za¢nete pocitovat’ akykol'vek vedlajsi G¢inok
ako zavazny alebo problémovy alebo ak spozorujete akékol'vek vedlajsie G¢inky, ktoré nie st
uvedené v tejto pisomnej informécii.

DalSie moZné vedPajsie i¢inky kombinovanej lie¢by infekcie HIV
Kombinovana liecba, ako je lie¢ba lickom Lamivudine/Zidovudine Teva, moze sposobit’, ze pocas lieCby
infekcie HIV vzniknu d’alSie ochorenia.

Znovuvzplanutie predchadzajucich infekcii .

Ludia s pokrocilou infekciou HIV (AIDS) maju oslabeny imunitny systém a su nachylnejsi na

zéavaznych infekcii (oportinnych infekcii). Po zacati lieCby moze u tychto 'udi dojst’ k znov utiu
predchadzajucich, skrytych infekcii, o sposobuje prejavy a priznaky zépalu. Tieto priz

pravdepodobne sposobené tym, Ze imunitny systém sa stava silnejsim, ¢im telo zacpe % t proti tymto
infekciam. \

Po tom, ako za¢nete uzivat’ lieky na lie¢bu infekcie HIV, sa u vas okrem opo @%nfekcil’ mbézu
vyskytnut’ aj autoimunitné poruchy (stav, ktory sa vyskytuje, ked” imunitny &tem napada zdravé telesné
tkaniva). Autoimunitné poruchy sa mézu vyskytnat’ mnoho mesiacov pe zagati lie¢by. Ak spozorujete
akekol'vek priznaky infekcie alebo iné priznaky, ako napriklad svalp ost’, slabost’ za¢inajlcu

v rukach a nohach a postupujicu smerom k trupu tela, baSenie sr enie ruk alebo hyperaktivitu,
bezodkladne o tom informujte svojho lekara, ktory vam poskyt d%Srhnutnﬁ liecbu.

Ak budete mat’ pocas uzivania lieku Lamivudine/Zidovg\'a va akékol'vek priznaky infekcie:

Bezodkladne to povedzte svojmu lekarovi zivajte iné lieky proti infekcii, pokial’ vam to vas

lekar neodporudi. \
Laktatova acidéza je zriedkavy, ale zavaz &jﬁ ucinok

U niektorych I'udi, ktori uzivaju Lamivu iIdovudine Teva, mbze vzniknat’ ochorenie nazyvané
laktatova acidoza spolu so Zvﬁééenim1®1e.

adenim kyseliny mlie¢nej v tele. Je zriedkava; ak k nej dojde,
zvyCajne vznikne po niekol’ esiacoch liecby. Mdze ohrozovat’ zivot a sposobit’ zlyhanie vnatornych
organov. Vznik laktatovej 0 6zy je pravdepodobnejsi u 'udi, ktori maju ochorenie pecene, alebo u 'udi
trpiacich obezitou (Vew. ddvahou), najma u Zien.

. . -
Laktatova acidoza je spdsobena lah

Medzi prejavy | kt}&ej acidozy patria:

hiboké, , staZzené dychanie

2
,ne@ st’ alebo slabost’ v koncatinach
poGitn

evol'nosti (nauzea), vracanie

\wlest’ 7altidka.

Pocas liecby vas bude vas lekar kontrolovat’ kvoli prejavom laktatovej acidozy. Ak mate ktorykol'vek z
vysSie uvedenych priznakov, alebo akékol'vek iné priznaky, ktoré vam robia starosti:

Co najskor navstivte svojho lekara.
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MoZete mat’ problémy s kost’ami

U niektorych l'udi, u ktorych je infekcia HIV liecena kombinovanou lie¢bou, vznikne ochorenie nazyvané
osteonekrdza. Pri tomto ochoreni dochadza k odumretiu ¢asti kostného tkaniva nasledkom znizeného
pritoku krvi do kosti. Cudia moézu byt’ nachylnejsi na vznik tohto ochorenia:

o ak su dlhodobo lie¢eni kombinovanou liecbou

o ak uzivaju aj protizapalove lieky nazyvané kortikosteroidy
o ak poZivaju alkohol
o ak je ich imunitny systém vel'mi oslabeny
o ak trpia nadvahou.
*
Medzi prejavy osteonekrozy patria: C)\Q
o stuhnutost’ kibov ‘Q'
o bolest’ kibov (hlavne v bedrach, kolene alebo ramene) K
. tazkosti s pohybom. . é\'
Ak spozorujete ktorykol'vek z tychto priznakov: \
Povedzte to svojmu lekarovi. Q
DalSie ucinky, ktoré sa médzu zistit’ pri krvnych vySetreniach &Q

Kombinovana lie¢ba infekcie HIV moze taktiez sposobit’:
o zvySené hladiny kyseliny mliecnej v krvi, ¢o v zriedkavych@ch moze viest’ k laktatovej

acidoze. %
Hlasenie vedlajSich ucinkov O
Ak sa u vas vyskytne akykol'vek vedl'ajsi ucinok, obrét&n svojho lekara alebo lekarnika. To sa tyka
aj akychkol'vek vedlajsich ¢inkov, ktoré nie su uye ejto pisomnej informacii. Vedlajsie t¢inky
mozete hlasit’ aj priamo na narodné centrum hlas dené v Prilohe V. Hlasenim vedrl'ajsich u¢inkov
mozete prispiet’ k ziskaniu d’alich informacii o ¢nosti tohto lieku.

o

5. Ako uchovavat’ Lamivudine/@@iine Teva
Tento liek uchovavajte mimo dd& dosahu deti.

NepouZivajte tento liek po exspirécie, ktory je uvedeny na obale alebo na Skatuli a pretlaovacom
baleni. Datum exspira'i% tahuje na posledny defi v danom mesiaci.

Tento liek nevyiadtﬂbadne zvlastne poziadavky na uchovavanie.

Nelikvidu';e‘ie&dpadovou vodou alebo domovym odpadom. Nepouzity liek vratte do lekarne. Tieto

opatrenia u chranit’ Zivotné prostredie.
*
6. bsah balenia a d’alSie informacie

Co Lamivudine/Zidovudine Teva obsahuje

- Lie¢iva su lamivudin 150 mg a zidovudin 300 mg.

- Dalsie zlozky st: jadro tablety: mikrokrystalicka celul6za, sodna sol’ karboxymetylskrobu (Typ A),
natrium-stearyl fumaréat. Filmovy obal tablety: hypromel6za 3cP, hypromeléza 6¢P, polysorbat 80,
makrogol 400, oxid titanicity E171.

Ako vyzera Lamivudine/Zidovudine Teva a obsah balenia
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Sa to biele, podlhovasté bikonvexné filmom obalené tablety s deliacou ryhou a s ozna¢enim “L/Z” na
jednej strane a “150/300” na druhej strane.

Tableta sa moze rozlomit’.

Lamivudine/Zidovudine Teva sa dodavaju v hlinikovych blistroch alebo HDPE Skatuliach obsahujucich
60 tabliet.

Driitel’ rozhodnutia o registracii a vyrobca
Drizitel rozhodnutia o registracii g
TevaB.V. 5\@

Swensweg 5 .
2031GA Haarlem \%

Holandsko Q
Vyrobca &6

Teva Pharmaceutical Works Private Limited Company N O0
Pallagi ut 13
Debrecen H-4042 %

Mad’arsko O
Pharmachemie B.V. 5\,0

Swensweg 5 \@
2031 GA Haarlem

Holandsko 0

Teva Operations Poland Sp. z.0.0. O

80 Mogilska St.
31-546 Krakow S

Pol’'sko 0
Merckle GmbH OQ

Ludwig-MerckIe-StraQ%
89143 Blaubeuren 0

Nemecko

JonT

Ak potreb@kukol’vek informaciu o tomto lieku, kontaktujte miestneho zastupcu drzitel'a rozhodnutia
0 regi§tr®

I%g%elgique/Belgien Lietuva

Teva Pharma Belgium N.V./S.A./AG UAB Teva Baltics

Tel/Tel: +32 38207373 Tel: +370 52660203
Buarapus Luxembourg/Luxemburg
Tesa ®apma EAJ] ratiopharm GmbH

Tem: +359 24899585 Allemagne/Deutschland

Tél/Tel: +49 73140202
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Ceska republika

Teva Pharmaceuticals CR, s.r.o.

Tel: +420 251007111

Danmark
Teva Denmark A/S
TIf: +45 44985511

Deutschland
ratiopharm GmbH
Tel: +49 73140202

Eesti
UAB Teva Baltics Eesti filiaal
Tel: +372 6610801

EALGoa
Specifar A.B.E.E.
TnA: +30 2118805000

Espafia
Teva Pharma, S.L.U.
Tel: +34 913873280

France
Teva Santé
Tél: +33 155917800

Hrvatska
Pliva Hrvatska d.o.o.
Tel: +385 13720000 J

Ireland
Teva Pharmaceuticals Ir,

Tel: +44 20754071&&

N

island
Teva Pharma nd ehf.
Simi: + 5503300

IT%(;\a%a Sr.l

Tel:'+39 028917981

Kvzpog

Specifar A.B.E.E.
EA\dda

TnA: +30 2118805000

O

Magyarorszag
Teva Gydgyszergyar Zrt.
Tel: +36 12886400

Malta

Teva Pharmaceuticals Ireland
L-Irlanda

Tel: +44 2075407117

Nederland
Teva Nederland B.V.
Tel: +31 8000228400

Norge
Teva Norway AS
TIf: +47 66775590

Osterreich

N
o

ratiopharm Arzneimittel Vertfﬁp -GmbH

Tel: +43 1970070

Polska X O

Teva Pharmaceu olska Sp. z o.0.
Tel: +48 2234

Portug Q
Tev a - Produtos Farmacéuticos,
L

T&Sl 214767550

OQOménia

o)

Teva Pharmaceuticals S.R.L.
Tel: +40 212306524

Slovenija
Pliva Ljubljana d.o.0.
Tel: +386 15890390

Slovenska republika
TEVA Pharmaceuticals Slovakia s.r.o.
Tel: +421 257267911

Suomi/Finland
Teva Finland Oy
Puh/Tel: +358 201805900

Sverige

Teva Sweden AB
Tel: +46 42121100
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Latvija United Kingdom (Northern Ireland)
UAB Teva Baltics filiale Latvija Teva Pharmaceuticals Ireland
Tel: +371 67323666 Ireland

Tel: +44 2075407117
Téato pisomné informécia bola naposledy aktualizovana v {MM/RRRR}

Podrobné informéacie o tomto lieku s dostupné na internetovej stranke Eurdpskej agentary pre lieky
http://www.ema.europa.eu/.
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