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EMA potwierdza koniecznos¢ zachowania ostroznosci
podczas stosowania produktu leczniczego Xeljanz u
pacjentow z wysokim ryzykiem zakrzepow krwi

W dniu 14 listopada Europejska Agencja Lekow (EMA) orzekia, ze produkt leczniczy Xeljanz
(tofacytynib) moze zwiekszac ryzyko powstawania zakrzepow krwi w ptucach i zytach gtebokich u
pacjentdw juz obarczonych wysokim ryzykiem pod tym wzgledem.

Agencja zalecita zatem, aby u wszystkich pacjentéw narazonych na wysokie ryzyko wystgpienia
zakrzepow stosowac produkt leczniczy Xeljanz z zachowaniem ostroznosci. Ponadto nie powinno sie
stosowac leczenia podtrzymujgacego w dawce 10 mg dwa razy na dobe u pacjentédw z wrzodziejgcym
zapaleniem jelita grubego i wysokim ryzykiem powstawania zakrzepdw, chyba ze nie jest dostepna
zadna inna odpowiednia terapia. EMA zalecita takze, aby z uwagi na zwiekszone ryzyko zakazen
pacjenci w wieku powyzej 65 lat otrzymywali Xeljanz tylko wtedy, gdy nie ma innej mozliwosci
leczenia.

Agencja wydata powyzsze zalecenia po zapoznaniu sie z wynikami trwajgcego badania (A3921133) u
pacjentéw z reumatoidalnym zapaleniem stawéw i podwyzszonym ryzykiem choroby uktadu sercowo-
naczyniowego, a takze na podstawie danych z wczesniejszych badan i konsultacji z ekspertami w tej
dziedzinie. Z wszystkich danych wynikato, ze ryzyko powstawania zakrzepow w zytach gtebokich i
ptucach byto wyzsze u pacjentéw przyjmujacych Xeljanz, zwtaszcza w dawce 10 mg dwa razy na dobe,
i u oséb, ktorych leczenie trwato diuzszy czas. Wyniki wykazaty rowniez dodatkowo podwyzszone
ryzyko powaznych i $miertelnych zakazen u pacjentéw w wieku powyzej 65 lat.

Zalecenia wydane przez komitet EMA ds. bezpieczeristwa (PRAC) zostaty zatwierdzone przez komitet
EMA ds. lekdw stosowanych u ludzi (CHMP). Zastepujg one tymczasowe rozwigzanie wprowadzone na
poczatku oceny w maju 2019 r. Komisja Europejska wydata decyzje dotyczacq akceptacji tych zmian w
dniu 31 stycznia 2020 r.

Informacje dla pacjentéow

e  Produkt leczniczy Xeljanz moze zwiekszac ryzyko zakrzepdw u pacjentédw juz obarczonych wysokim
ryzykiem ich powstawania.

o Jedli pacjent otrzymuje Xeljanz, to lekarz oceni ryzyko wystapienia zakrzepow i w razie potrzeby
zmodyfikuje leczenie.

Official address Domenico Scarlattilaan 6 e 1083 HS Amsterdam e The Netherlands
Address for visits and deliveries Refer to www.ema.europa.eu/how-to-find-us
Send us a question Go to www.ema.europa.eu/contact Telephone +31 (0)88 781 6000 An agency of the European Union

© European Medicines Agency, 2020. Reproduction is authorised provided the source is acknowledged.


https://www.ema.europa.eu/en/news/meeting-highlights-pharmacovigilance-risk-assessment-committee-prac-28-31-october-2019

e Wiekszym ryzykiem zakrzepéw w ptucach i zytach gtebokich obarczeni sg pacjenci po przebytym
zawale miesnia sercowego lub z niewydolnoscig serca, nowotworem, wrodzonymi zaburzeniami
krzepniecia lub z zakrzepami w wywiadzie.

e Ryzyko dotyczy rowniez oséb stosujacych ztozone hormonalne $rodki antykoncepcyjne lub
hormonalng terapie zastepcza, planujacych powazny zabieg chirurgiczny lub niedawno poddanych
takiemu zabiegowi oraz pacjentéw unieruchomionych.

e Szacujac ryzyko, lekarz bierze takze pod uwage wiek pacjenta i czy cierpi on na otyto$¢ (wskaznik
masy ciata powyzej 30), cukrzyce, podwyzszone cisnienie tetnicze oraz czy jest palaczem.

e Pacjentom z wysokim ryzykiem lub w wieku powyzej 65 lat lekarz moze zaproponowac inne
leczenie - jesli jest ono dostepne.

e Pacjenci przyjmujacy Xeljanz nie powinni zmienia¢ dawki ani odstawia¢ leku bez konsultacji ze
swoim lekarzem.

e Nalezy natychmiast zgtosi¢ sie do lekarza, jesli u pacjenta pojawig sie nagte dusznosci lub
trudnosci z oddychaniem, bél w klatce piersiowej lub bdél w gornej czesci plecéw, obrzek konczyn,
bél lub tkliwos¢ nég badz zaczerwienienie lub przebarwienia koriczyn. Moga to by¢ objawy zakrzepu
w ptucach lub zyfach.

e W przypadku watpliwosci dotyczacych leku nalezy zwrdci¢ sie do pracownika stuzby zdrowia.
Informacje dla pracownikéw stuzby zdrowia

e Ocena przeprowadzona przez EMA wykazata zalezny od dawki wzrost ryzyka ciezkiej zylnej choroby
zakrzepowo-zatorowej (VTE), w tym zatorowosci ptucnej (PE) — niektére przypadki byty Smiertelne
- oraz zakrzepicy zyt gtebokich u pacjentéw przyjmujacych tofacytynib.

e W ocenie uwzgledniono dane pochodzace z badania A3921133 - trwajacego badania klinicznego
prowadzonego metodg otwartej préby, majacego na celu ocene bezpieczenstwa stosowania
tofacytynibu w dawce 5 mg dwa razy na dobe i tofacytynibu w dawce 10 mg dwa razy na dobe w
poréwnaniu z inhibitorem czynnika martwicy nowotworéow (TNF) u pacjentéw z reumatoidalnym
zapaleniem stawdw. W badaniu wzieli udziat pacjenci w wieku 50 lat lub starsi, u ktérych obecny
jest co najmniej jeden dodatkowy czynnik ryzyka sercowo-naczyniowego. Po udostepnieniu danych
z analizy okresowej przerwano leczenie tofacytynibem w dawce 10 mg dwa razy na dobe, a
pacjenci z tej grupy przeszli na dawke 5 mg dwa razy na dobe z uwagi na ostrzezenie dotyczace PE
i ogdlnej Smiertelnosci. W ocenie uwzgledniono takze dodatkowe dane pochodzace z
wczesniejszych badan.

e Ocena badania A3921133 wykazata, ze w poréwnaniu z leczeniem za pomocg inhibitora TNF
tofacytynib w dawce 5 mg dwa razy na dobe zwiekszat ryzyko wystgpienia PE okoto trzykrotnie, a
tofacytynib w dawce 10 mg dwa razy na dobe - okoto szesciokrotnie.

e Ogodtem stwierdzono 17 przypadkéw PE na 3123 pacjentolata wérdd oséb otrzymujacych
tofacytynib w dawce 10 mg dwa razy na dobe i 9 przypadkéw PE na 3317 pacjentolat wsrdéd oséb
otrzymujacych tofacytynib w dawce 5 mg dwa razy na dobe w poréwnaniu z 3 przypadkami na
3319 pacjentolat wsrdd osdb leczonych inhibitorem TNF. Ponadto stwierdzono 28 zgonoéw z
dowolnej przyczyny na 3140 pacjentolat w grupie leczenia tofacytynibem w dawce 10 mg dwa razy
na dobe i 19 zgondw z dowolnej przyczyny na 3324 pacjentolata w grupie leczenia tofacytynibem
w dawce 5 mg dwa razy na dobe w poréwnaniu z 9 przypadkami na 3323 pacjentolata w grupie
leczenia inhibitorem TNF.
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e Dlatego tez u pacjentéw z potwierdzonymi czynnikami ryzyka VTE leczenie tofacytynibem nalezy
stosowacd ostroznie, niezaleznie od wskazania i dawki. Dotyczy to réwniez pacjentéw po przebytym
zawale miesnia sercowego lub z niewydolnoscig serca, nowotworem, wrodzonymi zaburzeniami
krzepniecia lub z zakrzepami w wywiadzie oraz pacjentéw stosujgcych ztozone hormonalne $rodki
antykoncepcyjne lub hormonalng terapie zastepcza, przechodzacych powazny zabieg chirurgiczny,
a takze unieruchomionych.

e Inne czynniki ryzyka wazne przy przepisywaniu tofacytynibu to wiek, cukrzyca, otyto$¢ (BMI>30),
palenie tytoniu i nadcisnienie tetnicze.

e Nie zaleca sie leczenia podtrzymujgcego tofacytynibem w dawce 10 mg dwa razy na dobe u
pacjentéw z wrzodziejgcym zapaleniem jelita grubego i potwierdzonym wystepowaniem czynnikow
ryzyka VTE, chyba ze nie jest dostepna zadna inna odpowiednia terapia.

e W leczeniu reumatoidalnego zapalenia stawdw i tuszczycowego zapalenia stawdw nie powinno sie
przekraczac¢ zalecanej dawki 5 mg dwa razy na dobe.

e Przed podaniem tofacytynibu nalezy informowac pacjentéw, jakie sg objawy przedmiotowe i
podmiotowe VTE, oraz instruowac ich, aby niezwtocznie zgtosili sie do lekarza w przypadku
pojawienia sie tych objawdw w trakcie leczenia.

e Dostepne dane dowodza takze, ze ryzyko powaznych i Smiertelnych zakazen dodatkowo wzrosto u
pacjentéw w wieku powyzej 65 lat w poréwnaniu z mtodszymi osobami. Dlatego tez w przypadku
tych pacjentéw leczenie tofacytynibem nalezy rozwazac tylko wéwczas, gdy nie jest dostepne
zadne inne odpowiednie leczenie.

e Rozestano pismo do wszystkich pracownikéw stuzby zdrowia, ktdrzy moga przepisywac lek, z
informacjg o zmienionych zaleceniach terapeutycznych. Wytyczne dla lekarzy i karta ostrzegawcza
dla pacjenta zostang uzupetnione o wskazdéwki, jak zminimalizowac¢ ryzyko powstawania
zakrzepow.

Wiecej informacji o lekach

Xeljanz (tofacytynib) zostat dopuszczony do obrotu w UE w dniu 22 marca 2017 r. we wskazaniu do
leczenia dorostych pacjentow z umiarkowang lub ciezkg postacia reumatoidalnego zapalenia stawow
(choroby, ktéra powoduje stan zapalny stawdéw). W 2018 r. lek dopuszczono takze do stosowania u
dorostych pacjentow z tuszczycowym zapaleniem stawow (czerwone, tuszczace sie plamy na skérze i
stan zapalny stawdw) oraz ciezkg postacia wrzodziejacego zapalenia jelita grubego (stan zapalny i
wrzody w wyscidtce jelita). Substancja czynna leku Xeljanz - tofacytynib - blokuje dziatanie enzymdw
zwanych kinazami janusowymi. Enzymy te odgrywajgq wazna role w procesie powstawania stanow
zapalnych w przebiegu reumatoidalnego i tuszczycowego zapalenia stawdw oraz wrzodziejgcego
zapalenia jelita grubego. Dzieki blokowaniu aktywnosci tych enzymdw tofacytynib pomaga tagodzic¢
stan zapalny i inne objawy wspomnianych schorzen.

Wiecej informacji na temat leku mozna znalez¢ na stronie EMA
Dalsze informacje o procedurze

Procedure oceny leku Xeljanz wszczeto w dniu 15 maja 2019 r. na wniosek Komisji Europejskiej
zgodnie z art. 20 rozporzadzenia (WE) nr 726/2004.
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Przeprowadzit jg Komitet ds. Oceny Ryzyka w ramach Nadzoru nad Bezpieczenstwem Farmakoterapii
(PRAC), odpowiedzialny za ocene kwestii bezpieczenstwa lekéw stosowanych u ludzi, ktéry wydat zbidr
zalecen. Zalecenia PRAC przestano do Komitetu ds. Produktow Leczniczych Stosowanych u Ludzi
(CHMP), odpowiedzialnego za kwestie zwigzane z lekami stosowanymi u ludzi, ktéry przyjat stanowisko
Agencji w tej sprawie. Opinia CHMP zostata przekazana Komisji Europejskiej, ktéra w dniu 31 stycznia
2020 r. wydata ostateczng, prawnie wigzaca decyzje, majacq zastosowanie we wszystkich panstwach
cztonkowskich UE.

EMA potwierdza konieczno$¢ zachowania ostroznosci podczas stosowania produktu
leczniczego Xeljanz u pacjentéw z wysokim ryzykiem zakrzepdw krwi
EMA/92517/2020 Strona 4/4


https://ec.europa.eu/health/documents/community-register/html/h1178.htm

	Informacje dla pacjentów
	Informacje dla pracowników służby zdrowia
	Więcej informacji o lekach
	Dalsze informacje o procedurze

