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Az Eurdpai Gyogyszeriigyndkség megerositi, hogy a
Xeljanz korlltekintéssel alkalmazandd a vérrogok magas
kockazatanak kitett betegeknél

November 14-én az Eurdpai Gydgyszerligynokség (EMA) arra a kovetkeztetésre jutott, hogy a Xeljanz
(tofacitinib) névelheti a vérrogok kockazatat a tidékben és a mélyvénakban olyan betegeknél, akiknél
eleve magasabb ez a kockazat.

Ennek eredményeként az Ugyndkség javaslata szerin a Xeljanz kériiltekintéssel alkalmazandd minden
olyan betegnél, akinél magas a vérrogok kockazata. Emellett nem adhatd a naponta kétszer 10 mg
fenntartoé adag olyan, fekélyes vastagbél-gyulladasban (colitis ulcerosa) szenved6 betegeknek, akiknél
magas a vérrogok kockazata, kivéve, ha nem all rendelkezésre megfeleld alternativ terapia. Az EMA
tovabba javasolta, hogy a fert6zések fokozott kockazata miatt a 65 évesnél idésebb betegeket
kizarélag akkor kezeljék Xeljanz-zal, ha nem all rendelkezésre alternativ terapia.

Ezek az ajanldsok egy vizsgalatnak az Ugynékség altal végzett attekintését kévetik, amely reumatoid
artritiszben szenvedé és fokozott sziv- és érrendszeri kockazatnak kitett betegek bevonasaval
folytatnak (A3921133 vizsgalat), valamint korabbi vizsgalatokbdl szarmazé adatok attekintését és a
terllet szakértGivel folytatott megbeszélést. Az adatok egylittesen azt mutattak, hogy a mélyvénakban
és a tiudoOkben kialakuld vérrogok kockazata magasabb volt a Xeljanz-ot szedd betegeknél, kilondsen a
naponta kétszer 10 mg dézis esetében, valamint azoknal, akiket hosszabb ideig kezelnek. Az
eredmények azt is igazoltak, hogy a sulyos és halalos kimenetell fertézések kockazata tovabb
novekszik a 65 évesnél idésebb betegeknél.

Ezeket az EMA biztonsagi bizottsdga (PRAC) altal kiadott javaslatokat az Ugynékség emberi
felhasznalasra szant gyogyszerek bizottsaga (CHMP) jovahagyta. A 2019 majusaban, a felllvizsgalat
kezdetén bevezetett, id6szakos intézkedések helyét veszik at. Az Eurdpai Bizottsdg 2020. januar 31-én
adott ki hatarozatot errél a véleményrdl.

Tajékoztatd a betegek szamara

e A Xeljanz novelheti a vérrégok kockazatat olyan betegeknél, akiknél eleve magasabb a kockazat.

o Ha On Xeljanz-kezelést kap, a kezel8orvosa értékeli, hogy a vérrogdk kockazata milyen mértéki
Onnél, és sziikség esetén mddositja a kezelést.
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e Magas lehet a tiidében és a mélyvénakban kialakul6 vérrégdk kockazata, ha Onnek korabban
szivinfarktusa volt, illetve ha szivelégtelenségben, daganatos betegségben, 6rokletes véralvadasi
zavarban szenved, vagy kordbban vérrdg alakul ki Onnél.

e Szintén fennallhat a kockazat, ha On kombinalt hormonalis fogamzasgatlét szed vagy hormonpétld
kezelésben részesiil, illetve nagy mitétet terveznek Onnél vagy ilyenen esett at a kdzelmultban,
vagy ha nem mozoghat.

e A kezelBorvosa értékelni fogja az On kockazatat, figyelembe véve az életkorat, hogy On tilsilyos-e
(testtomegindex 30 felett), van-e cukorbetegsége, magas vérnyomasa, illetve dohanyzik-e.

e Amennyiben Onnél magas a kockdzat vagy 65 évesnél id8sebb, a kezeléorvosa atéllithatja a
kezelését, ha rendelkezésre all masik gyogyszer az On szamara.

e Ha On Xeljanz-ot szed, ne médositsa az adagot és ne hagyja abba a gydgyszer szedését anélkiil,
hogy ezt megbeszélné a kezelGorvosaval.

e Haladéktalanul forduljon orvoshoz, ha hirtelen Iégszomj vagy Iégzési nehezitettség, mellkasi
fajdalom vagy a hat fels6 részének fajdalma, a lab vagy a kar duzzanata, labfajdalom vagy
érzékenység, illetve a lab vagy kar kipirosodasa vagy elszinezddése jelentkezik. Ezek a tlidében
vagy a vénakban kialakult vérrégok tiinetei lehetnek.

e Amennyiben aggalyai merilnek fel a gydgyszerével kapcsolatban, beszélje meg azokat egy
egészségligyi szakemberrel.

Tajékoztato az egészségiigyi szakemberek szamara

e Az EMA fellilvizsgalata a sllyos vénas thromboembolia (VTE), koztik a tidéembdlia (egyes
esetekben halalos kimenetellel) és a mélyvénas thrombosis megnodvekedett, dozisfiigg6é kockazatat
igazolta a tofacitinibbel kezelt betegeknél.

e A felllvizsgdlat az A3921133 vizsgalat adatait elemezte. Ez egy nyilt elrendezés(i klinikai vizsgalat,
amelyben a naponta kétszer 5 mg tofacitinib és naponta kétszer 10 mg tofacitinib
biztonsagossaganak értékelése folyik a tumor nekrdézis faktor (TNF) gatldkkal 6sszehasonlitva
rheumatoid arthritisben szenved6 betegeknél. A vizsgalatban részt vevd betegek legalabb 50
évesek voltak és legalabb egy tovabbi cardiovascularis kockazati tényezd fennallt naluk. Miutan
elérhet6vé valtak a koztes eredmények, leadllitottak a naponta kétszer 10 mg tofacitinib kezelést,
és a betegeket naponta kétszer 5 mg tofacitinibre allitottak at a tidéembdlidval és az
O0sszmortalitassal kapcsolatos szignal kdvetkeztében. A felllvizsgdlat korabbi vizsgalatokbol
szarmazo, tovabbi adatokat is megvizsgalt.

e Az A3921133 vizsgalat attekintése azt mutatta, hogy a TNF-gatlo kezeléssel 6sszehasonlitva a
naponta kétszer 5 mg tofacitinib korllbelll 3-szorosara, a naponta kétszer 10 mg tofacitinib pedig
durvan 6-szorosara novelte a tidéembdlia kockazatat.

e A naponta kétszer 10 mg tofacitinib alkalmazasaval kapcsolatosan a 3123 beteg-évbdl 17 esetben,
a naponta kétszer 5 mg tofacitinib alkalmazasanal pedig 3317 beteg-évbdl 9 esetben alakult ki
tudéembolia, mig a TNF-gatldndl ez az arany 3319 beteg-évbdl 3 eset volt. Emellett a naponta
kétszer 10 mg tofacitinib alkalmazasaval kapcsolatosan a 3140 beteg-évbol 28, a naponta kétszer
5 mg tofacitinib alkalmazasanal pedig 3324 beteg-évbdl 19 halaleset fordult elé barmely okbdl, mig
a TNF-gatlonal ez az arany 3323 beteg-évbdl 9 eset volt.

e Ennek eredményeként a tofacitinibet korultekintéssel kell alkalmazni olyan betegeknél, akik a VTE
ismert kockazati tényezdbivel rendelkeznek, figgetlenil a javallattdl és az adagtél. Ide értenddk
azok a betegek, akiknek korabban szivinfarktusuk volt vagy szivelégtelenségben, daganatos
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betegségben, orokletes véralvadasi zavarban szenvednek, vagy kdrel6zményiikben vérrog-
képzOdés szerepel, illetve azok a betegek, akik kombinalt hormonalis fogamzasgatlét szednek vagy
hormonpotlé kezelésben részesiilnek, és akiknél nagy mitétet terveznek vagy immobilizaltak.

e A tofacitinib felirasakor mérlegelend6 egyéb kockazati tényezdok az életkor, diabetes, tulsuly
(BMI>30), dohanyzasi statusz és hypertensio.

e A naponta kétszer 10 mg tofacitinib alkalmazasa nem javasolt olyan, colitis ulcerosaban szenvedd6
betegek fenntartd kezelésében, akik a VTE tekintetében ismert kockazati tényezikkel
rendelkeznek, kivéve, ha alkalmas, alternativ kezelés nem all rendelkezésre.

e A rheumatoid arthritis és arthritis psoriatica kezelésében nem szabad meghaladni az ajanlott,
naponta kétszer 5 mg dozist.

e Tajékoztatni kell a betegeket a VTE jeleirdl és tlineteirdl, miel6tt elkezdik a tofacitinib szedését, és
fel kell hivni a figyelmUlket, hogy azonnal forduljanak orvoshoz, ha a kezelés soran ilyen tlneteik
alakulnak ki.

e A rendelkezésre all6 adatok azt is kimutattak, hogy a fiatalabb betegekhez képest a 65 évesnél
id6sebb betegeknél tovabb novekszik a sllyos fert6zések és a haldlos kimenetel(i fert6zések
kockdazata. Ezért a tofacitinib kizardlag akkor alkalmazhaté ezeknél a betegeknél, ha megfelel
alternativ kezelés nem all rendelkezésre.

e Levelet klildtek a gyogyszer varhatdan feliré egészségligyi szakembereknek, hogy tajékoztassak
Oket az aktualizalt kezelési ajanlasokrol. Frissitik az orvosoknak szo6lé Utmutatét és a
betegfigyelmeztet6 kartyak, és tanacsokat illesztenek be a vérrogok kockazatanak minimalizalasa
érdekében.

Tovabbi informacidk a készitményekrol

A Xeljanz-ot (tofacitinib) 2017. marcius 22-én engedélyezték elészor az EU-ban a kbézepesen sulyos
vagy sulyos reumatoid artritiszben (az izlletek gyulladasat kivalté betegség) szenvedd felnéttek
kezelésére. 2018-ban kiterjesztették az alkalmazast a pikkelysémoros artritiszre (vordés, hamlo foltok a
boron és az izliletek gyulladasa), valamint a sulyos fekélyes vastagbél-gyulladasra (a bél
nyalkahartyajaban gyulladast és fekélyeket okozd betegség). A Xeljanz hatéanyaga, a tofacitinib, az
ugynevezett Janus-kindz enzimek gatlasa révén fejti ki hatasat. Ezek az enzimek fontos szerepet
toltenek be a reumatoid és pikkelysomoros artritisz, illetve a fekélyes vastagbélgyulladas okozta
gyulladasos tlinetek kialakuldsaban. Az enzimek m(ikodésének gatlasa révén a tofacitinib hozzajarul a
gyulladas és a betegségek egyéb tiineteinek mérsékléséhez.

A gyodgyszerrel kapcsolatban tovabbi informacié az EMA honlapjan talalhato.
Tovabbi informacidk az eljarasrol

A Xeljanz felllvizsgalatat 2019. majus 15-én kezdeményezték az Eurdpai Bizottsdg kérésére, a
726/2004/EK rendelet 20. cikke alapjan.

A felllvizsgalatot a farmakovigilanciai kockazatfelmérési bizottsag (PRAC), az emberi felhasznalasra

szant gyogyszerek biztonsagossagi kérdéseinek értékeléséért felelGs bizottsag végezte, amely egy sor
ajanlast adott ki. A PRAC ajanlasok ezt kovetben tovabbitasra kerlltek az emberi felhasznalasra szant
gyogyszerek bizottsagahoz (CHMP), amely felel6s az emberi felhasznalasra szant gyégyszereket érint6
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kérdésekben, és amely elfogadta az Ugyndkség véleményét. A CHMP véleményét elkiildték az Eurépai
Bizottsaghoz, amely az EU minden tagallamaban érvényes, végleges, jogilag kotelezé hatarozatot
adott ki 2020. januar 31-én.
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