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Vēstule veselības aprūpes speciālistam
XELJANZ 
[image: image2](tofacitinib): 10 mg divas reizes dienā lietošanas ierobežojumi pacientiem ar augstu plaušu embolijas risku

Cienījamais veselības aprūpes speciālist,

Pfizer Europe, vienojoties ar Eiropas Zāļu aģentūru (EZA) un Latvijas Zāļu valsts aģentūru, vēlas Jūs informēt par sekojošo:

EZA pārskata Xeljanz (tofacitinib) guvumu un risku visām reģistrētajām indikācijām  pēc notiekošā klīniskā pētījuma A3921133 rezultātiem, kas uzrādīja paaugstinātu plaušu embolijas risku, lietojot tofacitinibu 10 mg divas reizes dienā. 
Ir panākta vienošanās par sekojošiem pasākumiem, līdz pārskatīšana tiks pabeigta.

Kopsavilkums
· Tofacitinibs 10 mg divas reizes dienā ir kontrindicēts pacientiem ar vienu vai vairākiem zemāk minētajiem stāvokļiem:
· Kombinēto hormonālo kontracepcijas līdzekļu vai hormonu aizstājterapijas lietošana

· Sirds mazspēja

· Iepriekš noteikta venoza trombembolija, dziļo vēnu vai plaušu embolija
· Iedzimti koagulācijas traucējumi
· Ļaundabīgas saslimšanas

· Pacientiem ar plānotu plašu ķirurģisku operāciju.

· Papildus riska faktori, kas jāņem vērā, izvērtējot plaušu embolijas risku pacientam, ir vecums, liekais svars, smēķēšana un imobilizācija.

· Pacientiem, kuri šobrīd tiek ārstēti ar devu 10 mg divas reizes dienā un kuriem ir augsts plaušu embolijas risks, ir jānozīmē cita alternatīva terapija.
· Pacientiem, kuri saņem tofacitinibu, neatkarīgi no indikācijas, jākontrolē plaušu embolijas pazīmes un simptomi, un jāiesaka nekavējoties meklēt medicīnisko palīdzību, ja tādas rodas.
Vispārīga informācija par drošuma apsvērumiem
Tofacitinibs ir indicēts vidēji smaga līdz smaga reimatoīdā artrīta ārstēšanai pieaugušajiem un aktīva psoriātiskā artrīta ārstēšanai ar ieteicamo devu 5 mg divas reizes dienā. Tofacitinibs ir apstiprināts arī vidēji smaga līdz smaga aktīva čūlainā kolīta ārstēšanai ar ieteicamo devu 10 mg divas reizes dienā pirmajās 8 nedēļās indukcijas terapijai un pēc tam 5 mg divas reizes dienā kā uzturošo devu. Dažiem pacientiem var tikt lietota 10 mg divas reizes dienā kā uzturošā deva. Lūdzu skatīt zāļu apraksta pilnu 4.2. apakšpunktu Devas un lietošanas veids.
Pētījums A3921133 ir atklāts klīniskais pētījums, lai novērtētu tofacitiniba drošumu reimatoīdā artrīta pacientiem devās pa 5 mg divas reizes dienā un 10 mg divas reizes dienā, salīdzinot ar audzēja nekrozes faktora inhibitoru (TNFi) terapiju. Pētījumu pieprasīja regulējošās aģentūras, un tas tika izstrādāts, lai novērtētu kardiovaskulāru traucējumu risku, lietojot tofacitinibu 50 gadus veciem vai vecākiem pacientiem, kuriem ir vismaz viens papildus sirds un asinsvadu riska faktors, piemēram, pašlaik smēķē, paaugstināts asinsspiediens, paaugstināts holesterīna līmenis, cukura diabēts, sirdslēkmes anamnēzē, koronārās sirds slimības ģimenes anamnēzē, reimatoīdais artrīts (RA) ar ārpus locītavu izpausmēm. Ļaundabīgas saslimšanas arī ir primārais iekļaušanas kritērijs. Visi pacienti tika iekļauti pētījumā ar stabilām metotreksāta devām pamatterapijā.

Pamatojoties uz pētījuma A3921133 sākotnējo pārskatu, kopējā plaušu embolijas incidence uz cilvēk-gadu grupā, kas lietoja tofacitinibu pa 10 mg divas reizes dienā, ir vairāk nekā 6 reizes augstāka nekā TNFi terapijas kontroles grupā un ir aptuveni 3 reizes augstāka nekā tā, kas novērota citos tofacitiniba programmas pētījumos. Turklāt jebkura iemesla mirstība grupā, kas lietoja 10 mg divas reizes dienā bija augstāka, salīdzinot ar grupu, kas lietoja 5 mg tofacitiniba divas reizes dienā un TNFi terapijas grupu.
Sākotnējie pētījuma rezultāti uzrādīja 19 plaušu embolijas gadījumus uz 3884 pacient-gadiem grupā, kas tofacitinibu lietoja 10 mg divas reizes dienā salīdzinājumā ar 3 gadījumiem uz 3982 TNFi grupā. Turklāt tofacitiniba 10 mg divas reizes dienā grupā bija 45 jebkura iemesla nāves gadījumu uz 3884 pacient-gadiem salīdzinot ar 25 gadījumiem uz 3982 pacient-gadiem TNFi grupā.
Atbilstoši ārējās datu drošuma uzraudzības komitejas konstatētajam un regulējošo aģentūru apstiprinātajam, reģistrācijas apliecības īpašnieks mainīja pētījuma A3921133 nosacījumus, lai pacienti, kuri saņēma tofacitinibu 10 mg divas reizes dienā, atlikušajā pētījuma laikā pārietu uz tofacitiniba devu 5 mg divas reizes dienā.

Pašlaik turpinās pētījuma A3921133 datu un to iespējamās ietekmes uz produkta informāciju visām pašlaik apstiprinātām tofacitiniba indikācijām izvērtējums EZA procedūras ietvaros.

Zāļu izrakstītājiem tiek atgādināts, ka reimatoīdā artrīta un aktīva psoriātiskā artrīta ārstēšanai ir jāievēro reģistrētā lietošanas deva pa 5 mg divas reizes dienā. Pacientiem, kuri saņem tofacitinibu, neatkarīgi no indikācijas, jākontrolē plaušu embolijas pazīmes un simptomi, un jāiesaka nekavējoties meklēt medicīnisko palīdzību, ja viņiem tādi rodas.
Ziņošana par blakusparādībām
· Šīm zālēm tiek piemērota papildu uzraudzība. Tādējādi būs iespējams ātri identificēt jaunāko informāciju par šo zāļu drošumu. Veselības aprūpes speciālisti tiek lūgti ziņot par jebkādām iespējamām Xeljanz
[image: image3]nevēlamām blakusparādībām.
Atgādinām, ka saskaņā ar zāļu blakusparādību ziņošanas noteikumiem Latvijā ārstniecības personām un farmaceitiem jāziņo par novērotām iespējamām zāļu blaknēm Zāļu valsts aģentūrai (ZVA) elektroniski ZVA mājaslapā www.zva.gov.lv, klikšķinot uz izvēlnes “Ziņot par zāļu blaknēm” un izvēloties “Ārstniecības personas, farmaceita ziņojuma veidlapa”.  Papildinformācijas nepieciešamības gadījumā jāsazinās ar ZVA pa tālr.: 67078438.
Par novērotajām blakusparādībām Jūs varat ziņot arī Pfizer uz e-pastu: LVA.AEReporting@pfizer.com. Papildu informācijas iegūšanai, lūdzu, sazinieties ar Pfizer Luxembourg SARL filiāli Latvijā, Matrožu iela 15A, Rīga, LV-1048, tālrunis +371 67035775. 
Kompānijas kontaktinformācija
Ja rodas turpmāki jautājumi vai nepieciešama papildu informācija, lūdzu, sazinieties ar Pfizer Luxembourg SARL filiāles Latvijā Medicīnas departamentu. Tālr. +371 67035775.

Papildu informācija:
Sīkāka informācija par šīm zālēm ir pieejama Eiropas Zāļu aģentūras tīmekļa vietnē http://www.ema.europa.eu.
Pfizer Medical Information at

https://www.pfizer.com/products/product-contact-information
Ar cieņu,
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Gatis Reiters

Medicīniskais vadītājs
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Tamas Koncz, MD, MSc, PhD

Chief Medical Officer, Inflammation and Immunology

Pfizer Inc.
[image: image6.jpg]



Gita Mālmane
Reģistrācijas daļas vadītāja
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