Особливості застосування. 

Передача ВІЛ
Хоча було доведено, що ефективне придушення вірусу за допомогою антиретровірусної терапії суттєво знижує ризик передачі статевим шляхом, не можна виключити залишковий ризик. Запобіжні заходи, спрямовані на попередження передачі ВІЛ слід вживати відповідно до національних рекомендацій.

Загальна стратегія профілактики інфекції ВІЛ-1
Препарат Тафнекст - ЕМ не завжди ефективний у запобіганні зараженню ВІЛ-1. Час до початку захисту після початку застосування лікарського засобу Тафнекст - ЕМ невідомий.

Препарат Тафнекст - ЕМ для ДКП для зниження ризику інфікування ВІЛ-1 слід застосовувати як частину комплексної стратегії профілактики для зниження ризику інфікування статевим шляхом. Окремих осіб потрібно консультувати через регулярні проміжки часу щодо використання інших заходів профілактики (наприклад, послідовне та правильне використання презервативів, знання ВІЛ-1 статусу партнера, регулярне тестування на інфекції, що передаються статевим шляхом, які можуть спричинити передачу ВІЛ-1).

Ефективність таблеток із фіксованою комбінацією емтрицитабін/тенофовіру алафенамід для ДКП у дорослих і підлітків, які мають вагінальний статевий акт (або їхніх партнерів), ще не встановлена. Є обмежені дані щодо ефективності таблеток з фіксованою комбінацією емтрицитабін/тенофовіру алафенамід для ДКП у трансгендерних жінок (див. розділ «Фармакодинаміка»).

Ризик резистентності при невиявленій інфекції ВІЛ-1
Препарат Тафнекст - ЕМ слід застосовувати лише для зниження ризику зараження ВІЛ-1 в осіб, у яких підтверджено ВІЛ-негативність (див. розділ «Протипоказання»). Необхідно періодично (наприклад, принаймні кожні 3 місяці) перевіряти ВІЛ-негативність осіб за допомогою комбінованого тесту на антиген/антитіло під час прийому лікарського засобу Тафнекст - ЕМ для ДКП.

Препарат Тафнекст - ЕМ сам по собі не є повною схемою лікування ВІЛ-1; мутації резистентності до ВІЛ-1 виникли в осіб з невиявленою ВІЛ-інфекцією, які приймали лише таблетки з фіксованою комбінацією емтрицитабін/тенофовіру алафенамід. 

Якщо наявні клінічні симптоми, що відповідають гострому ВІЛ-1 інфекції і є підозра на нещодавнє (менше 1 місяця) зараження ВІЛ-1, дотримуйтеся місцевих клінічних рекомендацій і використовуйте схвалений або дозволений тест, щоб допомогти в діагностиці гострої або первинної інфекції ВІЛ-1.

Важливість дотримання 

Ефективність препарату Тафнекст - ЕМ щодо зниження ризику інфікування ВІЛ-1 тісно пов’язана з прихильністю, що підтверджено вимірними рівнями препарату в крові (див. розділ «Фармакодинаміка»). Неінфікованих ВІЛ-1 осіб слід консультувати через часті проміжки часу щодо суворого дотримання рекомендованого щоденного режиму дозування препарату Тафнекст - ЕМ.

Особи, коінфіковані вірусом гепатиту B (HBV) або C (HCV)
Особи з хронічним гепатитом В або гепатитом С, які отримують антиретровірусну терапію, мають підвищений ризик серйозних і потенційно летальних побічних реакцій з боку печінки.

Безпека та ефективність таблеток із фіксованою комбінацією емтрицитабін/тенофовіру алафенамід у пацієнтів, інфікованих ВІЛ-1 та гепатитом С, не встановлені.

Припинення прийому препарату Тафнекст - ЕМ у пацієнтів, інфікованих вірусом гепатиту В, може бути пов’язане з тяжким гострим загостренням гепатиту. За особами, інфікованими гепатитом В, які припиняють прийом препарату Тафнекст - ЕМ, слід ретельно спостерігати як клінічно, так і лабораторно протягом принаймні кількох місяців після припинення лікування. Якщо доцільно, може бути виправданим початок терапії проти гепатиту В, особливо в осіб із прогресуючим захворюванням печінки або цирозом, оскільки загострення гепатиту після лікування може призвести до печінкової декомпенсації.

Безпека та ефективність таблеток із фіксованою комбінацією емтрицитабін/тенофовіру алафенамід для ДКП у пацієнтів з інфекцією HBV або HCV не встановлені.

Захворювання печінки
Безпека та ефективність таблеток із фіксованою комбінацією емтрицитабін/тенофовіру алафенамід у пацієнтів зі значними порушеннями функції печінки не встановлені (див. розділи «Фармакокінетика» та «Спосіб застосування та дози»).

В осіб із наявною дисфункцією печінки, включаючи хронічний активний гепатит, спостерігається підвищена частота аномалій функції печінки під час комбінованої антиретровірусної терапії (КАРТ), тому їх слід контролювати відповідно до стандартної практики. Якщо є ознаки погіршення захворювання печінки у таких осіб, слід розглянути питання про переривання або припинення лікування.

Маса тіла та метаболічні параметри

Під час антиретровірусної терапії може спостерігатися збільшення маси тіла і рівня ліпідів крові та глюкози. Такі зміни частково можуть бути пов’язані з контролем захворювання та способом життя. Що стосується ліпідів, то в деяких випадках є докази ефекту лікування, тоді як для збільшення маси тіла немає вагомих доказів, які пов’язують це з якимось конкретним лікуванням. Для моніторингу ліпідів крові та глюкози робиться посилання на встановлені рекомендації щодо лікування ВІЛ. Ліпідні розлади слід лікувати відповідно до клінічних обставин.
Мітохондріальна дисфункція після впливу in utero
Аналоги нуклеозидів та нуклеотидів можуть впливати на функцію мітохондрій різним ступенем, що найбільш виражено при застосуванні ставудину, диданозину та зидовудину. Були повідомлення про мітохондріальну дисфункцію у ВІЛ-негативних немовлят, які піддавалися внутрішньоутробному та/або постнатальному впливу аналогів нуклеозидів. Вони переважно стосувалися лікування за схемами, що містять зидовудин. Основними побічними реакціями, про які повідомлялося, є гематологічні порушення (анемія, нейтропенія) та метаболічні порушення (гіперлактатемія, гіперліпаземія). Ці події часто були тимчасовими. Рідко повідомлялося про пізні неврологічні розлади (артеріальна гіпертензія, судоми, аномальна поведінка). Наразі невідомо, чи є такі неврологічні розлади тимчасовими чи постійними. Ці результати слід враховувати для будь-якої дитини, яка внутрішньоутробно зазнала впливу аналогів нуклеозидів та нуклеотидів, яка має серйозні клінічні ознаки невідомої етіології, зокрема неврологічні. Ці висновки не впливають на поточні національні рекомендації щодо використання антиретровірусної терапії у вагітних жінок для запобігання вертикальній передачі ВІЛ.

Синдром імунної реактивації
У ВІЛ-інфікованих пацієнтів із тяжким імунодефіцитом на момент призначення КАРТ запальні реакції на безсимптомні або залишкові опортуністичні патогени можуть виникати частіше і можуть бути причиною виникнення серйозного клінічного стану або загострення симптомів. В основному такі реакції спостерігаються протягом перших кілька тижнів або місяців проведення КАРТ. Важливим прикладом є цитомегаловірусний ретиніт, генералізовані та/або локальні мікобактеріальні інфекції та пневмоцистна пневмонія Pneumocystis jirovecii. Будь-які симптоми запалення потрібно у разі необхідності оцінити і призначити відповідне лікування.
Також повідомляли про аутоімунні порушення (такі як хвороба Грейвса та аутоімунний гепатит) при імунній реактивації, однак період часу до виникнення порушення був різним і такі реакції можуть виникати через багато місяців після початку лікування.
Пацієнти з ВІЛ-1 з мутаціями
Слід уникати застосування препарату Тафнекст - ЕМ пацієнтам із ВІЛ-1, що містять мутацію K65R, які вже отримували антиретровірусну терапію (див. розділ «Фармакодинаміка»).

Потрійна нуклеозидна терапія
Були повідомлення про високу частоту вірусологічної невдачі та виникнення резистентності на ранній стадії у ВІЛ-інфікованих пацієнтів, коли тенофовіру дизопроксил комбінували з ламівудином і абакавіром, а також з ламівудином і диданозином у режимі прийому один раз на добу. Таким чином, такі самі проблеми можуть виникнути, якщо препарат Тафнекст - ЕМ вводити з третім нуклеозидним аналогом.

Опортуністичні інфекції
У ВІЛ-інфікованого пацієнта, який отримує лікарський засіб Тафнекст - ЕМ або будь-яку іншу антиретровірусну терапію, можуть продовжувати розвиватись опортуністичні інфекції та інші ускладнення ВІЛ-інфекції, тому він повинен залишатися під ретельним клінічним наглядом лікарів, які мають досвід лікування пацієнтів із ВІЛ-асоційованими захворюваннями.

Остеонекроз
Хоча і вважається, що етіологія є багатофакторною (включаючи застосування кортикостероїдів, зловживання алкоголем, тяжку імуносупресію, високий індекс маси тіла), випадки остеонекрозу спостерігали переважно у пацієнтів із вираженими проявами ВІЛ-інфекції та/або у разі тривалої КАРТ. Пацієнтам слід повідомити про необхідність звернутися до лікаря при виникненні ломоти та болю в суглобах, відчуття скутості або у разі утруднення руху в суглобах.
Нефротоксичність
Не можна виключити потенційний ризик нефротоксичності внаслідок хронічного впливу низького рівня тенофовіру через дозування тенофовіру алафенаміду.

Рекомендується оцінювати функцію нирок у всіх пацієнтів до або на початку терапії препаратом Тафнекст - ЕМ, а також контролювати її під час терапії у всіх пацієнтів відповідно до клінічної ситуації. У пацієнтів, у яких розвивається клінічно значуще зниження функції нирок або ознаки проксимальної ниркової тубулопатії, слід розглянути питання про припинення застосування лікарського засобу Тафнекст - ЕМ.

Пацієнти з термінальною стадією ниркової недостатності на хронічному гемодіалізі
Загалом слід уникати застосування препарату Тафнекст - ЕМ, але його можна застосовувати дорослим із термінальною стадією ниркової недостатності (орієнтовний CrCl < 15 мл/хв) на хронічному гемодіалізі, якщо очікувана користь переважає потенційний ризик (див. розділ «Спосіб застосування та дози»). У дослідженні емтрицитабін + тенофовіру алафенамід у комбінації з елвітегравір + кобіцистат у вигляді комбінованої таблетки з фіксованою дозою (E/C/F/TAF) у ВІЛ-1-інфікованих дорослих із термінальною стадією ниркової недостатності (розрахунковий CrCl < 15 мл/хв) на хронічному гемодіалізі ефективність зберігалася протягом 48 тижнів, але експозиція емтрицитабіну була значно вищою, ніж у пацієнтів з нормальною функцією нирок. Хоча нових проблем з безпеки виявлено не було, наслідки збільшення експозиції емтрицитабіну залишаються невизначеними (див. розділи «Фармакокінетика» і «Побічні реакції»).

Одночасне застосування інших лікарських засобів
Не рекомендується одночасне застосування препарату Тафнекст - ЕМ з певними протисудомними препаратами (наприклад, із карбамазепіном, окскарбазепіном, фенобарбіталом і фенітоїном), антимікобактеріальними засобами (наприклад, із рифампіцином, рифабутином, рифапентином), звіробоєм та інгібіторами протеази ВІЛ (ІП), крім атазанавіру, лопінавіру і дарунавіру (див. розділ «Взаємодія з іншими лікарськими засобами та інші види взаємодій»).

Лікарський засіб Тафнекст - ЕМ не слід застосовувати одночасно з лікарськими засобами, що містять тенофовіру алафенамід, тенофовіру дизопроксил, емтрицитабін, ламівудин або адефовіру дипівоксил.

Допоміжні речовини
Цей препарат містить менше 1 ммоль натрію (23 мг) на таблетку, тобто практично не містить натрію.
 
Застосування у період вагітності або годування груддю.
Вагітність

Немає адекватних і добре контрольованих досліджень комбінованої таблетки з фіксованою дозою емтрицитабін/тенофовіру алафенамід або її компонентів у вагітних жінок. Дані щодо застосування тенофовіру алафенаміду вагітним жінкам відсутні або обмежені (менше 300 наслідків вагітності). Проте велика кількість даних щодо вагітних жінок (понад 1000 результатів впливу) вказує на відсутність вад розвитку, а також на відсутність токсичності для плода/неонатального періоду, пов’язаного з емтрицитабіном.

Дослідження на тваринах не вказують на прямий або непрямий шкідливий вплив емтрицитабіну на параметри фертильності, вагітність, розвиток плода, пологи або постнатальний розвиток. Дослідження тенофовіру алафенаміду на тваринах не виявили доказів шкідливого впливу на параметри фертильності, вагітність або розвиток плода.

Препарат слід застосовувати під час вагітності лише тоді, коли очікувана користь для матері перевищує потенційний ризик для плода.

Період годування груддю

Невідомо, чи виділяється тенофовіру алафенамід у грудне молоко. Емтрицитабін проникає у грудне молоко. Дослідження на тваринах показали, що тенофовір виділяється у грудне молоко.

Недостатньо інформації про вплив емтрицитабіну та тенофовіру на новонароджених/ немовлят. Тому лікарський засіб Тафнекст - ЕМ не слід застосовувати у період годування груддю.

Щоб уникнути передачі ВІЛ немовляті, ВІЛ-інфікованим жінкам за жодних обставин не рекомендується годувати своїх немовлят грудьми.

Фертильність
Немає даних щодо фертильності при застосуванні комбінованої таблетки з фіксованою дозою емтрицитабін/тенофовіру алафенамід у людей. У дослідженнях на тваринах не виявлено впливу емтрицитабіну та тенофовіру алафенаміду на параметри спарювання чи фертильності.

 
Здатність впливати на швидкість реакції при керуванні автотранспортом або іншими механізмами.
Лікарський засіб Тафнекст - ЕМ може мати незначний вплив на здатність керувати автомобілем та працювати з механізмами. Пацієнтів слід поінформувати про випадки запаморочення під час лікування препаратом.

