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XEUANZY (tofacitinib): a naponta kétszer 10 mg hasznalatanak korlatozasa a magas pulmondlis embolia kockazatu
betegekben

Tisztelt Doktorné/Doktor Ur!

Az Eurdpai Gydgyszeriigynokséggel és az Orszagos Gyogyszerészeti és Elelmezés-egészségiigyi Intézettel egyeztetve a Pfizer
Europe a kdvetkezSkrél szeretné tajékoztatni Ont:

Az EMA egy folyamatban |évé klinikai vizsgalat (A3921133) eredményei alapjan feliilvizsgalja a Xeljanz (tofacitinib) el6nyeit és
kockdzatait az 8sszes engedélyezett indikacidban. A vizsgalatban a tofacitinib napi kétszer 10 mg-os adagban megndvelte a
tid6éembdlia (PE) kockazatdt. A feliilvizsgalat befejezéséig az alabbi intézkedéseket vezették be:

Osszefoglalds

® Anaponta ketszer 10 mg tofacitinib ellenjavallt olyan betegeknél, akiknél az aldbbi allapotok koziil egy vagy tobb
fennall:
- kombindlt hormonalis fogamzasgatlok vagy hormonpoétld kezelés alkalmazasa
- szivelégtelenség
- korabbi vénas thromboembolia, mint mély vénas trombdzis vagy tiidéembdlia
- orokletes véralvadasi zavar
- rosszindulatu daganatok
- nagyobb mi(itéten atesett betegek.

®  Tovabbi kockdzati tényezék, amelyeket figyelembe kell venni a beteg tiid6embélia kockazatanak meghatdrozasakor:
az életkor, az elhizas, a dohanyzas és az immobilizacid.

® Ajelenleg naponta kétszer 10 mg-os adaggal kezelt és a tiid6embolia nagy kockazatéval rendelkez betegeket
alternativ kezelési mddokra kell atallitani.

e Barmilyen indikdcidban tofacitinibet kapé betegeket monitorozni kell a pulmonalis embolia jeleire és tlineteire,
valamint fel kell hivni a figyelmiiket arra, hogy ezek észlelésekor haladéktalanul forduljanak orvoshoz.

Hattérinformacick a gydgyszerbiztonsagi aggalyrol

A tofacitinib rheumatoid arthritis (RA) és arthritis psoriatica (PsA) kzelésére javallott. Az ajénlott dézis naponta kétszer 5 mg.
A Xeljanzot colitis ulcerosa (UC) kezelésére is engedélyezték. Az ajanlott ddzis a kezelés elsé 8 hetében naponta kétszer

10 mg, ezt kévetSen napi kétszer 5 mg. Néhany betegnél fenntartd kezelésként is adhaté 10 mg naponta kétszeri dézis. A
teljes adagoldsi informacidért olvassa el az alkalmazasi elGirds 4.2 pontjat.

Az A3921133 vizsgdlat egy nyilt elrendezésii klinikai vizsgélat, a napi kétszer 5 mg és a napi kétszer 10 mg tofacitinib
biztonsagossdganak értékelésére egy tumornekrézisfaktor-gatidval (TNFi) 8sszehasonlitva RA-s betegeknél. A vizsgélatot,
amelynek elvégzését az engedélyez6 hatdsagok kérték, a tofacitinib alkalmazdsakor jelentkez cardiovascularis események
kockazatdnak értékelésére tervezték olyan 50 éves vagy idésebb betegeknél, akiknél még legalabb egy cardiovascularis
kockdzati tényezé all fenn, pl. aktiv dohanyzés, magas vérnyomads, magas koleszterinszint, diabetes mellitus, szivroham a
kortorténetben, koszoriérbetegség a csaladi kortérténetben vagy extraarticularis RA betegség. A vizsgalatba belépé 6sszes
beteg stabil dézisu metotrexat hattérterapidban részesiilt.

Az A3921133 vizsgdlat elGzetes értékelése alapjan a tiid6embdlia betegévenkénti teljes incidenciaja tébb, mint 6-szor
magasabb volt, mint a TNF gatl6 kezelt kontroll karon és hozzavetélegesen 3-szor nagyobb volt, mint a tofacitinib kutatasi



programjat alkotd egyéb vizsgalatokban 6sszesitve. Tovabba a barmilyen okbdl bekévetkezé mortalitas magasabb volt a
naponta kétszer 10 mg tofacitinibet kapé karon, mint a naponta kétszer 5 mg tofacitinibet kapé vagy a TNF-gatlét kapé
karokon.

A vizsgélat el6zetes eredményei azt mutattak, hogy 19 tiidéembdlias eset volt a napi kétszer 10 mg tofacitinib karon 3884
kezelt betegév alatt &sszehasonlitva 3 esettel a TNF gatlo karon 3982 kezelt betegév alatt. Tovabba 45 barmilyen okbdl
bekévetkezd halalozas volt a napi kétszer 10 mg tofacitinib karon, 3884 kezelt betegév alatt §sszehasonlitva 25 esettel a
3982 kezelt betegév alatt a TNF gatld karon.

Amint azt a Data Safety Monitoring Board és a Hatdsag is jovahagyta, a forgalomba hozatali engedély jogosultja médositotta
az A3921133 vizsgalatot, fgy annak fennmaradd id8tartamara a tofacitinibet naponta kétszer 10 mg adagban kapd betegeket
naponta kétszer 5 mg tofacitinibre allitottak at.

Az A3921133 vizsgdlat adatainak tovabbi elemzése folyamatban van, illetve folyamatban van annak felmérése, hogy a
vizsgalatbol szarmazé eredményeknek milyen hatdsai lehetnek a Xeljanz kiséréirataiban rogzitett felhasznaldsi feltételeire
valamennyi, az Eurépai Unidban jelenleg engedélyezett indikacioban,

Emlekeztetjiik a készitményt rendeld orvosokat arra, hogy RA kezelésére kizarélag az engedélyezett, naponta kétszer 5 mg-os
dozis alkalmazhaté. A barmilyen indikiciéban tofacitinibet kapd betegeket monitorozni kell a pulmonalis embolia jeleire és
tineteire vonatkozéan, valamint fel kell hivni a figyelmiiket arra, hogy ezek észlelésekor haladéktalanul forduljanak

orvoshoz.

FELHIVAS MELLEKHATASOK BEJELENTESERE
Az egészségligyi szakembereket ismételten arra kérjuk, hogy jelentsék be a Xeljanz¥ -zal Osszefliggé feltételezett
mellékhatdsokat a spontan jelentéstételre szolgald nemzeti rendszeren keresztiil.

Kérjiik, hogy jelentsék a tudomasukra jutd feltételezett mellékhatasokat az Orszagos Gyogyszerészeti és Elelmezés-
egeszségiigyi Intézetnek (OGYEI) a jogszabalyi kotelezettségnek megfelelGen.

A mellékhatdsok az OGYEI felé az aldbbi médokon jelentheték be:

1. On-line bejelent&lapon 2. Letdlthetd bejelentélapon
Az on-line bejelentélap elektronikusan https://www.ogyei.gov.hu/dynamic/mellhat bejelentolap2015_ MG2.pdf
kitdlthetd, és egy kattintassal egyszer(ien A bejelentélap elektronikusan vagy kinyomtatdas utan kézzel is kitdlthetd,
tovdbbithaté az OGYE| részére. és az OGYE| részére e-mailben, faxon vagy postai titon kiildhet§ vissza az
https:;’/www,agvei.gov.hu/on_lme__ mellekhatas | aldbbi elérhetSségek valamelyikére:
_jelentes_egeszsegugyi_szakembereknek E-mail: adr.box@ogyei.gov.hu Fax: +36-1-886-9472
Levelezési cim: Orszagos Gydgyszerészeti és Elelmezés—egészségijgyi
| Intézet, 1372 Budapest, Pf. 450.

A gydgyszerrel kapcsolatos mellékhatasokat a Pfizer Kft-nek is jelentheti az alabbi elérhetdségeken:

Cim: 1123 Budapest, Alkotas utca 53.

Telefon: +36-1-488-3730
+36-30-383-8906

E-mail; HUN.AEReporting@pfizer.com

A mellékhatas-bejelentését csak egy helyre juttassa el, vagy az OGYEI-nek vagy a forgalomba hozatali engedély jogosultjanak!

A Xeljanz (tofacitinib) alkalmazasaval kapcsolatban tovabbi informacidért kerjiik, keresse a Pfizer Orvosi Informéaciés
Szolgdlatat az alabbi elérhetGségek barmelyikén:

e-mail-ben: medinfo.hungary@pfizer.com
postai Gton: 1123, Budapest Alkotas u. 53.
telefonon: +36-1-488-3783 faxon: +36-1-488-3738



V' Ez a gyogyszer fokozott fellgyelet alatt &ll, mely lehet6vé teszi az Uj gydgyszerbiztonsagi informacidk gyors azonositasat.
Az egészségliigyi szakembereket arra kérjiik, hogy jelentsenek barmilyen feltételezett mellékhatdst.

Kérjlik, tovabbi informacickért olvassa el a Xeljanz alkalmazasi el6irasat, amely a kovetkez§ hivatkozdsrél érheté el:
https://www.ema.europa.eu/en;‘documents{product—information,fxefjanz—epar-product-mforn'nation_hu.pdf.
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