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Este € um resumo do Relatério Publico Europeu de Avaliacdo (EPAR) relativo ao Zontivity. O seu
objetivo é explicar o modo como a Agéncia avaliou este medicamento a fim de recomendar a sua
autorizacdo na Unido Europeia (UE), bem como as suas condi¢cdes de utilizacdo. Nao tem por finalidade
fornecer conselhos praticos sobre a utilizacdo do Zontivity.

Para obter informacgdes praticas sobre a utilizagdo do Zontivity, os doentes devem ler o Folheto
Informativo ou contactar o seu médico ou farmacéutico.

O que é o Zontivity e para que ¢ utilizado?

O Zontivity € um medicamento utilizado para reduzir a ocorréncia de acontecimentos aterotrombaéticos
(problemas causados por coagulos sanguineos e endurecimento das artérias), tais como ataques
cardiacos ou AVC em doentes adultos que j& sofreram um ataque cardiaco ou com doenca arterial
periférica (problemas de circulacédo do sangue nas artérias) com sintomas. E administrado em
associacdo com a aspirina (écido acetilsalicilico) e, quando adequado, com um terceiro farmaco, o
clopidogrel, sendo que ambos também ajudam a impedir a ocorréncia de acontecimentos
aterotromboticos.

O Zontivity contém a substancia ativa vorapaxar.
Como se utiliza o Zontivity?

O Zontivity esta disponivel sob a forma de comprimidos (2 mg) e s6 pode ser obtido mediante receita
médica. A dose recomendada é de um comprimido uma vez por dia.

Nos doentes que sofreram um ataque cardiaco, o tratamento com o Zontivity deve ser iniciado pelo
menos 2 semanas apos a ocorréncia do ataque cardiaco e preferencialmente no primeiro ano apés a
sua ocorréncia. Os dados existentes sobre a utilizagdo do Zontivity por periodos superiores a 2 anos
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sao limitados. Por conseguinte, ap6s 2 anos de tratamento, os beneficios e os riscos do Zontivity
devem ser reavaliados em cada doente pelo médico assistente. E administrado em associagéo com a
aspirina e, quando adequado, com clopidogrel.

Nos doentes com doencga arterial periférica, o tratamento com o Zontivity pode ser iniciado em
gualquer momento. E administrado em associagdo com a aspirina ou, quando adequado, com
clopidogrel.

Como funciona o Zontivity?

Os ataques cardiacos e certos tipos de AVC sao provocados por coagulos sanguineos nas artérias. A
substancia ativa do Zontivity, o vorapaxar, € um inibidor da agregacado plaquetaria. Isto significa que
ajuda a prevenir a formacgéo de coagulos sanguineos. A formagdo de codgulos do sangue é devida a
agregacdo dos componentes sanguineos chamados plaquetas. O vorapaxar bloqueia os recetores PAR-
1 (conhecidos como recetores de trombina) presentes na superficie das plaquetas. A trcmbina é uma
das substancias envolvidas no processo de coagulacdo e, quando se fixa ao recetor PAR-1, torna as
plaquetas «pegajosas», 0 que contribui para a formacdo de coagulos de sangue. O bloqueio do recetor
PAR-1 impede que as plaquetas se tornem pegajosas, reduzindo o risco de formacado de coagulos
sanguineos e contribuindo para prevenir a ocorréncia de um AVC ou de um ataque cardiaco.

Quais os beneficios demonstrados pelo Zontivity durante os estudos?

O Zontivity foi comparado com um placebo (tratamento simulado) num estudo principal que incluiu
mais de 26 000 adultos que tinham sofrido um ataque cardiaco ou outro acontecimento
aterotrombadtico, ou que sofriam de doencga arterial periférica. Praticamente todos os doentes tomaram
também aspirina e/ou outro medicamento para a prevencgado de acontecimentos aterotromboticos,
tendo sido tratados durante pelo menos um ano. O principal parametro de eficacia baseou-se no
numero de doentes que sofreram um acontecimento, designadamente um ataque cardiaco ou um AVC,
ou que morreram de doenga cardiovascular (problemas que afetam o coracdo e 0s vasos sanguineos).

O Zontivity foi mais eficaz do que o placebo na reducdo da ocorréncia de acontecimentos
aterotromboéticos. Globalmente, 9,5 % dos doentes (1259 de um total de 13 225 doentes) a tomarem
0 Zontivity sofreram um acontecimento aterotrombético, em comparacdo com 10,7 % (1417 de um
total de 13 224 doentes) dos doentes que receberam o placebo. Os beneficios do Zontivity foram mais
evidentes num grupo de 16 897 doentes que tinham sofrido um ataque cardiaco, mas sem historial de
AVC ou acidente isquémico transitério (também conhecido por mini-AVC). Neste grupo, 8,5 % dos
doentes (719 de um total de 8458 doentes) tratados com o Zontivity sofreram um acontecimento
aterotrombdtico, em comparagdo com 10,3 % dos doentes (867 de um total de 8439 doentes) que
receberam o placebo.

De todos os doentes com doenca arterial periférica, 10,9 % (177 de um total de 1622 doentes) a
tomarem o Zontivity sofreram um acontecimento aterotrombdético, em comparacgdo com 10,7 % (206
de um total de 1651 doentes) dos doentes que receberam o placebo.

Quais sdo os riscos associados ao Zontivity?

Os efeitos secundarios mais frequentes associados ao Zontivity (que podem afetar 1 em cada 10
pessoas) sdo hemorragias, sobretudo hemorragia nasal. Para a lista completa dos efeitos secundarios,
consulte o Folheto Informativo.

A utilizagdo do Zontivity é contraindicada em doentes que sofreram um AVC ou um mini-AVC. E
também contraindicada a utilizagdo em doentes com historial de hemorragia intracraniana (hemorragia
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no cérebro) ou hemorragia ativa, bem como em doentes com fungéo hepatica gravemente diminuida.
A utilizacdo do Zontivity é contraindicada em associagdo com prasugrel ou ticagrelor, dois outros
farmacos que ajudam a impedir a aderéncia das plaguetas. Para a lista completa das restri¢cdes de
utilizacdo, consulte o Folheto Informativo.

Por que foi aprovado o Zontivity?

O Comité dos Medicamentos para Uso Humano (CHMP) da Agéncia concluiu que os beneficios do
Zontivity sdo superiores aos seus riscos e recomendou a sua aprovagao para utilizacdo na UE. Foi
demonstrado que o medicamento é benéfico na redugdo do niumero de acontecimentos
aterotrombadticos em doentes que sofreram um ataque cardiaco. Nos doentes com doenca arterial
periférica, os dados demonstraram um beneficio para os doentes que tomaram o Zontivity, embora o
numero de eventos aterotromboéticos comunicados durante o estudo principal ndo tenha sido
suficientemente vasto para permitir resultados conclusivos. No entanto, tendo em conta que 0s
doentes com doenca arterial periférica se encontram em risco elevado de eventos aterotrombdticos e
as opcdes de tratamento para a prevencéo destes eventos sdo limitados, o CHMP considerou que os
beneficios do Zontivity sdo superiores aos seus riscos para esta patologia.

Relativamente ao perfil de seguranc¢a do Zontivity, o CHMP manifestou preocupacoes relativamente ao
risco de hemorragia em doentes a tomarem o Zontivity adicionalmente a terapéutica-padrao,
sobretudo ao risco de hemorragia grave, mais frequente nos doentes com historial de AVC. Por
conseguinte, considerou-se adequado limitar a utilizacdo a doentes que ndo sofreram um AVC.

Que medidas estdo a ser adotadas para garantir a utilizagcdo segura e eficaz
do Zontivity?

No Resumo das Caracteristicas do Medicamento € no Folheto Informativo foram igualmente incluidas
recomendac0des e precaucdes a observar pelos profissionais de salde e pelos doentes para a utilizagdo
segura e eficaz do Zontivity.

Outras informacodes sobre ¢ Zontivity

Em 19 de janeiro de 2015, a Comissdo Europeia concedeu uma Autorizacdo de Introducédo no Mercado,
valida para toda a Unido Europeia, para o medicamento Zontivity.

O EPAR completo e o resumo do plano de gestédo dos riscos relativos ao Zontivity podem ser
consultados no sitio Internet da Agéncia em: ema.europa.eu/Find medicine/Human

medicines/European public assessment reports Para mais informacdes sobre o tratamento com o

Zontivity, leia o Folheto Informativo (também parte do EPAR) ou contacte o seu médico ou
farmacéutico.

Este resumo foi atualizado pela ultima vez em 07-2016.
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