Fontos gyogyszerbiztonsagi informacio

Antifoszfolipid szindrémaban szenvedd betegek esetén a direkt oralis antikoagulansok
(apixaban , dabigatran etexilat , edoxaban és rivaroxaban ) alkalmazasa nem javasolt az
ismétlédo trombozisos események eléfordulasanak megel6zésére

Tisztelt Doktorné! Tisztelt Doktor Ur!

A Bayer AG, a Daiichi Sankyo Europe GmbH, a Boehringer Ingelheim International GmbH, a
Bristol-Myers Squibb / Pfizer EEIG az Eurdpai Gyodgyszerligynokseggel és az Orszagos
Gyodgyszerészeti és Elelmezés-egészségiigyi Intézettel egyetértésben tajékoztatia Ont az
alabbiakrol:

Osszefoglaléds

* Azoknal a betegeknél, akiknek koértorténetében antifoszfolipid szindromaval (APS)
osszefiliggd trombozist diagnosztizaltak, a rivaroxaban alkalmazasa esetén magasabb
az ismétlédé trombézisos események kockazata a warfarin kezeléshez viszonyitva.
Mas direkt oralis antikoagulansok (DOAC) (apixaban, edoxaban és dabigatran etexilat)
alkalmazasa hasonléan magasabb kockazattal jarhat, 6sszehasonlitva a K-vitamin
antagonistakkal, példaul a warfarinnal.

* A DOAC-ok nem ajanlottak APS-ben szenvedd, kiilonésen a magas kockazatu
betegeknél (azoknal, akik mindharom antifoszfolipid vizsgalatra pozitivhak
bizonyultak - lupus antikoagulans, antikardiolipin antitestek és anti-béta-2-
glikoprotein-l antitestek).

* A tromboembdlias események megel6zésére jelenleg DOAC kezelésben részesiil
APS-es betegek esetén — kiilonosen, ha magas kockazattal rendelkeznek —, vizsgalja
felul, hogy a kezelés folytatasa megfelel6-e, és fontolja meg az atallitast K-vitamin
antagonistara.

A gyogyszerbiztonsagi aggallyal kapcsolatos hattérinformacié

Az APS-sel diagnosztizalt betegekben az ismételt trombdzisos események eléfordulasanak
kockazatara vonatkozo bizonyitékok szintje eltéré a kilénb6zd direkt oralis antikoagulans
(DOAC) hatéanyagok esetében.

Jelenleg nem all rendelkezésre elegendé bizonyiték arra vonatkozéan, hogy barmelyik DOAC
megfeleld védelmet biztosit az APS-ben szenvedd betegeknek, kiilénésen azoknak, akiknél a
legnagyobb a tromboembdlias események kockazata. A DOAC-ok alkalmazasa ezeknél a
betegeknél nem ajanlott.

Rivaroxaban: Egy randomizalt, nyilt, multicentrikus vizsgalatban (TRAPS)', vak végpont
meghatarozassal, a rivaroxabant warfarinnal hasonlitottdk 6ssze APS-sel diagnosztizalt

t www.clinicaltrials.gov adatbazisaban NCT02157272 azonositdészamon regisztralt vizsgalat; Blood. 2018
szeptember 27; 132 (13): 1365-1371



betegeken, akiknek koértorténetében trombdzis szerepelt, és akiknél a tromboembdlias
események kockazata magas volt (mindharom antifoszfolipid vizsgalat tartésan pozitivnak
bizonyult). A vizsgalatot 120 beteg bevonasa utan id6 el6tt leallitottak a rivaroxaban karon [évé
betegeknél fellépd tromboembdlias események magasabb szama miatt. Az atlagos utankovetés
569 nap volt. Otvenkilenc beteget randomizaltak 20 mg rivaroxabanra (illetve 15 mg-ra, ha a
kreatinin clearance értéke alacsonyabb volt 50 ml/percnél) és 61 beteget warfarinra (INR 2.0-
3.0). A rivaroxabanra randomizalt betegek 12%-anal jelentkeztek tromboembdlias események
(4 esetben ischaemias stroke és 3 myocardialis infarktus). A warfarinra randomizalt betegeknél
nem jelentettek tromboembdlias eseményt. Sulyos vérzés a rivaroxaban csoportban 4 betegnél
(7%), mig a warfarin csoportban 2 betegnél (3%) jelentkezett.

Apixaban, edoxaban és dabigatran etexilat: A rendelkezésre all6 adatok korlatozottabbak, mivel
ezekre a készitményekre nincsenek APS-es betegek korében végzett, befejezett klinikai
vizsgalatok. Folyamatban van egy kifejezetten apixabannal kezelt APS-ben szenvedd betegeken
végzett vizsgalat (ASTRO-APS — Apixaban az antifoszfolipid szindrémaban szenvedd betegeknél
fellép6 trombodzis masodlagos megelézésére), amelynek a végsé eredményei még nem allnak
rendelkezésre.

Tovabbi informacio

Valamennyi DOAC indikacioja tartalmazza felnétteknél a vénas tromboembodlia (VTE) kezelését
és megelbzését, valamint a stroke és a szisztémas embdlia megelézését olyan, nem billentyi
eredetli pitvarfibrillacioban szenvedd betegeknél, akik tovabbi kockazati tényezdkkel
rendelkeznek. Az apixaban, a dabigatran etexilat és a rivaroxaban szintén engedélyezett a VTE
megelézésére csipd- vagy térdprotézis mitétekkel kapcsolatban. A rivaroxaban ugyancsak javallt
acetilszalicilsavval (aszpirin) egyltt adva koszoruér-betegségben vagy tinetekkel jaré periférias
artérias betegségben szenvedd betegek szamara, akiknél az ischaemias események kockazata
magas, valamint acetilszalicilsavval vagy acetilszalicilsavval és klopidogréllel vagy tiklopidinnel
egyutt alkalmazva akut koronaria szindroma esemény utan.

A DOAC-okat tartalmazé gydgyszerek kisérdiratait frissitik az APS-es betegekre vonatkozo U
figyelmeztetéssel.

Felhivas a mellékhatasok bejelentésére

A rivaroxaban és edoxaban fokozott feligyelet alatt all [fekete forditott haromsz6g hozzaadasal.
Ez lehetdvé teszi az Uj biztonsagi informacidk gyors azonositasat.

Kérjuk, hogy barmely gyogyszerrel kapcsolatos feltételezett mellékhatast jelentsen az Orszégos
Gyobgyszerészeti és Elelmezés-egészségiigyi Intézetnek (OGYEI) a www.ogyei.gov.hu honlapon
megtalalhaté online bejelentd-fellileten keresztiil:

https://www.ogyei.gov.hu/egeszsequgyi szakemberek/, vagy a  honlaprdl letdlthetd
mellékhatasbejelenté lapon, melyet visszakildhet e-mailben (adr.box@ogyei.gov.hu), levélben
(OGYEI, 1372 Budapest, Pf. 450.) vagy faxon (1/886-9472).

A feltételezett mellékhatédsokat a forgalomba hozatali engedély jogosultjanak helyi képviseletéhez
is bejelentheti (Id. lenti tablazat), de kérjiuk, hogy mellékhatas-bejelentését csak az egyik
helyre juttassa el (vagy az OGYEIl-nek vagy a jogosultnak)!


https://www.ogyei.gov.hu/egeszsegugyi_szakemberek/

Magyarorszagon direkt oralis antikoagulansokat (DOAC) forgalmazé vallalatok
kapcsolattartoi:

Ha barmilyen kérdése van, vagy ha tovabbi informaciora van sziiksége, kérjik, forduljon az orvosi
informacios szolgalathoz!

Képviselet Forgalomba- Készitmény | e-mail cim Telefon Fax Képvisel6
hozatali neve/
engedély hatdéanyag
jogosult
Bayer Hungéria | Bayer AG Xarelto/ Ids.hungary@bayer.com +361 487 | +361 2 | Dr. Faragé Katalin
Kereskedelmi és rivaroxaban 4100 12 Orvosigazgatd
Szolgaltato Kft. 1574,
+361 Dr Ambrus Zoltan
212 Farmakovigilancia
1537 vezetd
Boehringer Boehringer Pradaxa/ medinfo.hu@boehringer- +36-1- +36-1- | dr. Fabidn Zsolt
Ingelheim RCV Ingelheim dabigatran | ingelheim.com 299-8900 | 299- Orvosigazgatd
Mo-i Fidktelep International etexilat PV local Hungary@ 8901
GmbH boehringer-ingelheim.com
Ivicz Judit LPVM
MSD Pharma Daiichi Sankyo | Lixiana/ dpoc.hungary@merck.com | +36-30 +36-1- | Dr. Daniel Andrea
Hungary Kft. Europe GmbH | edoxabdn hungarypharm@merck.co 219-9634 | 888- Orvosigazgaté
m 5388
+36-30- +36-1- | Szegesdi Katalin
279-5485 | 439- Farmakovigilancia
4577 vezetd
Pfizer Bristol-Myers | Eliquis/ medinfo.hungary@pfizer.c | +36-1- +36-1- | Dr.Fabé Tibor
Gyodgyszerkeres | Squibb/Pfizer | apixaban om 488-3783 | 488- orvosigazgato
kedelmi Kft. EEIG 3738

Szivélyes Udvozlettel:

Dr Faragé Katalin
Orvosigazgatd, Bayer Hungaria Kft

DOAC magyarorszagi forgalmazok nevében
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