COMUNICAT DE PRESA

Agentia Nationald a Medicamentului si a Dispozitivelor Medicale prezinta in
cele ce urmeaza traducerea in limba romana a comunicatului de presa al Agentiei
Europene a Medicamentului (European Medicines Agency = EMA) referitor la
riscul marit de embolie pulmonara si deces asociat cu administrarea de doze mai
mari din medicamentul Xeljanz (tofacitinib), indicat pentru tratarea artritei

reumatoide
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Comunicat de presa EMA

referitor la riscul marit de embolie pulmonara si deces asociat cu
administrarea de doze mai mari din medicamentul Xeljanz (tofacitinib),
indicat pentru tratarea artritei reumatoide

EMA recomanda profesionistilor din domeniul sandtatii si pacientilor sa nu
depaseasca doza recomandata din medicamentul Xeljanz (tofacitinib), indicat
pentru tratarea artritei reumatoide. Recomandarea a fost formulata ca urmare a
analizei rezultatelor initiale ale unui studiu aflat in desfasurare (studiul
A3921133), efectuat la pacienti cu poliartritd reumatoida, din care a reiesit
prezenta unui risc crescut de embolie pulmonara si deces in cazul dublarii dozei
normale de 5 mg de doua ori pe zi.

Tn UE, doza autorizata pentru tratarea artritei reumatoide si artritei psoriazice
este 5 mg de doua ori pe zi, n timp ce doza de 10 mg de doua ori pe zi este
aprobatd pentru tratamentul initial al pacientilor cu colitd ulcerativa.

Tn prezent, EMA evalueazi rezultatele preliminare ale studiului si va analiza
necesitatea unei actiuni de reglementare. Intre timp, doza de 10 mg de doui ori
pe zi, administrata pacientilor cu poliartritd reumatoida care participa la studiul
A3921133 efectuat cu medicamentul Xeljanz, se va reduce la 5 mg de doua ori
pe zi pe perioada de studiu ramasa.

Studiul a fost realizat in scopul investigarii riscului de aparitie a unor
probleme cardiace si circulatorii asociat cu administrarea medicamentului
Xeljanz la pacientii Tn varsta de 50 de ani sau mai mult, aflati deja in situatie de
risc crescut in raport cu aceste afectiuni, precum si pentru compararea profilului
de siguranta cu cel al unui alt medicament cunoscut sub numele de inhibitor al
factorului de necroza tumorala (TNF).

Tn perioada ramasa pani la aparitia rezultatelor integrale ale studiului, EMA
recomanda profesionistilor din domeniul sanatatii sd& monitorizeze pacientii n
vederea depistarii de semne si simptome de embolie pulmonara. Pacientilor li se
recomanda sa nu inceteze utilizarea medicamentului Xeljanz sau sa modifice



doza administrata fara a discuta cu medicul. Totodata, acestia sunt sfatuiti sa
solicite imediat asistenta medicald in cazul aparitiei de Ssimptome precum
dificultati de respiratie, dureri toracice sau in partea superioara a spatelui si tuse
sanguinolenta.

Profesionistii din domeniul sanatatii sunt informati in scris cu privire la
rezultatele preliminare ale studiului si la recomandarile actuale de tratament.

Tn contextul in care in UE se afla in desfasurare si alte studii clinice cu
medicamentul Xeljanz administrat in doza de 10 mg de doua ori pe zi, pacientilor
participanti care au temeri sau nelamuriri li se recomanda sa discute cu medicul
care le administreaza medicamentul.

Informatii pentru pacienti

e 1n cadrul unui nou studiu aflat in desfasurare la pacientii cu poliartrita
reumatoida, s-a demonstrat asocierea dintre administrarea unei doze de 10
mg de doud ori pe zi din medicamentul Xeljanz cu risc marit de formare
de cheaguri periculoase de sange in plamani si deces.

e Accasta doza depaseste doza aprobata de 5 mg de doua ori pe zi, indicata
pentru tratarea artritei reumatoide.

e Daca va aflati in tratament cu medicamentul Xeljanz, nu trebuie sa
modificati doza sau sa intrerupeti administrarea fara a discuta cu medicul.

e Solicitati imediat asistentd medicala daca prezentati urmatoarele
simptome, care pot semnala aparitia unui cheag de sange in plamani:
dificultati de respiratie, dureri in piept sau de spate, tuse sanguinolenta,
transpiratie excesiva si modificarea in albastrui a culorii pielii.

e In caz de temeri legate de medicamentul pe care il utilizati, vi se
recomanda sa discutati cu medicul.

Informatii pentru profesionistii din domeniul sanatatii

e 1n cadrul unui studiu al administrarii de tofacitinib in doza de 10 mg de
doua ori pe zi pentru tratarea artritei reumatoide, s-a observat un risc marit
de embolie pulmonara si de mortalitate generala.

e Aceste rezultate provin din studiul in desfasurare A3921133, studiu clinic
deschis, in care se evalueaza siguranta administrarii tofacitinib-ului in
doze de 5 mg de doua ori pe zi si, respectiv, de 10 mg de doua ori pe zi,
comparativ cu administrarea unui inhibitor al factorului de necroza
tumoralad (TNF) la pacientii cu poliartritd reumatoida. La studiu participa
pacientii cu varsta de 50 de ani sau mai mult si care prezinta cel putin un
factor de risc suplimentar de natura cardiovasculara.

e Rezultatele preliminare ale studiului au aratat ca incidenta globald a
emboliei pulmonare este de 5 ori mai mare in grupul de participanti din



bratul de studiu cu tofacitinib administrat in doza de 10 mg de doua ori pe
zi, comparativ cu cei inclusi in bratul de studiu cu inhibitor de TNF, si de
aproximativ 3 ori mai mare decét cea observata in alte studii cu tofacitinib
din intregul program de studii cu aceasti substant activa. In plus, in bratul
de studiu cu tofacitinib in doza de 10 mg de doua ori pe zi, mortalitatea de
toate cauzele a fost mai mare comparativ cu cea remarcata in bratul de
studiu cu tofacitinib utilizat in doza de 5 mg de doua ori pe zi, precum si
cu cea Inregistrata in grupurile de studiu Tn care s-au folosit inhibitori de
TNF.

e Ca urmare, pe perioada ramasa pana la finalizarea studiului, pacientilor
din studiul A3921133, carora li se administreaza tofacitinib in doza de 10
mg de doua ori pe zi, li se va reduce doza la 5 mg de doua ori pe zi.

e 1In timp ce evaluarea rezultatelor studiului continud, medicilor prescriptori
li se recomanda sa respecte pe mai departe doza autorizata de 5 mg de
doua ori pe zi pentru tratamentul artritei reumatoide.

e Pacientii carora li se administreaza tofacitinib, indiferent de indicatie,
trebuie monitorizati in vederea depistarii de semne si simptome de
embolie, acestia trebuind totodatd sfatuiti sa solicite imediat asistenta
medicald in cazul aparitiei acestora.

e 1n prezent, tuturor profesionistilor din domeniul sanatatii care pot prescrie
acest medicament li se transmite o informare prin care li se aduc la
cunostinta rezultatele preliminare ale studiului precum si recomandarile
actuale de tratament.

Informatii suplimentare despre medicament

Medicamentul Xeljanz este autorizat pentru tratarea adultilor cu forme
moderat pand la severe de poliartritd reumatoida (o boald care cauzeaza
inflamarea articulatiilor) si artrita psoriazica (aparitia pe piele a unor pete rosii,
solzoase, insotitd de inflamarea articulatiilor). In tratarea acestor afectiuni,
medicamentul Xeljanz este indicat spre administrare in asociere cu metotrexat,
dupa esecul terapeutic al unuia sau mai multor medicamente cunoscute sub
denumirea de medicamente antireumatice modificatoare de boala (disease
modifying anti-rheumatic drugs = DMARD), insuficient de eficace sau care au
produs reactii adverse severe.

Pentru tratarea poliartritei reumatoide, medicamentul Xeljanz se poate
administra si Tn monoterapie la pacientii care nu pot utiliza metotrexat sau
prezintd intoleranta la acesta.

In acelasi timp, medicamentul Xeljanz este autorizat si in tratamentul
adultilor cu forme moderat pana la severe de colitd ulcerativa (boald care
provoaca inflamatii si ulcere ale mucoasei intestinale), dupa esecul unui
tratament cu alte medicamente, incetarea actiunii unui astfel de tratament sau
aparitia de reactii adverse severe.



Informatii suplimentare despre procedura

Prezenta reevaluare a medicamentului Xeljanz se desfagoara in contextul
aparitiei unui semnal de sigurantal.

Reevaluarea este efectuatd de Comitetul EMA de evaluare a riscurilor in
materie farmacovigilentd (Pharmacovigilance Risk Assessment Committee =
PRAC), comitetul responsabil de evaluarea aspectelor de sigurantd pentru
medicamentele de uz uman.

Dat fiind faptul ca medicamentul Xeljanz este autorizat prin procedura
centralizata, recomandarile PRAC referitoare la aplicarea unor actiuni de
reglementare (ca, de exemplu, modificarea Informatiilor despre medicament) vor
fi prezentate spre avizare Comitetului EMA pentru medicamente de uz uman
(Committee for Medicinal Products for Human Use = CHMP).

! Informatie referitoare la un eveniment advers nou sau incomplet cunoscut, care poate fi provocat de un
medicament si care necesita cercetare suplimentara.



