Priama informdcia zdravotnickym pracovnikom

Rivaroxaban (Xarelto10 mg): Ndrast poftu imrti zo vSetkych pricin, tromboembolickych
a krvicavych prihod u pacientov po transkatétrovej vymene aortilnej chlopne v predéasne
ukonéenom klinickom skiuiSani.

V Bratislave, diia 01.10.2018
VéZena pani doktorka, vaZzeny pan doktor,

po dohode spoloénosti Bayer AG s Eurdpskou liekovou agentiirou (d’alej len EMA) a Stétnym ustavom pre
kontrolu lie¢iv Vés chceme informovat’ o tychto skutoénostiach:

Zhrnutie

e Faza I1I klinického skuSania 17938 (Galileo) s pacientmi po transkatétrovej vymene aortilnej
chlopne (transcatheter aortic valve replacement — TAVR) bola na ziklade predbeZnych
vysledkov ukazujicich na zvySenie poctu imrti zo vetkych pri¢in, tromboembolickych
a krvicavych prihod predéasne ukonéend. Analyzy nad’alej pokraduju.

¢ Rivaroxaban nie je schvileny na tromboprofylaxiu u pacientov s protetickymi srdcovymi
chlopiami, vritane pacientov, ktori podstiipili TAVR a nema sa u tychto pacientov pouZzivat’.

e U pacientov, ktori podstupuji TAVR sa ma liecba rivaroxabanom ukon¢it’ a maji sa prestavit’
na §tandardni lie¢bu.

Dévody pre opatrnost’ 7 hl'adiska bezpecnosti

Klinické skifanie 17938 (Galileo) je randomizované, otvorené, multicentrické skisanie fazy I1I s aktivnym
komparatorom vyhodnocujice klinické vystupy po uspe$nej transkatétrovej nahrade aortdlnej chlopne
(TAVR) u pacientov randomizovanych na antikoagulaéni stratégiu zaloZen( na rivaroxabane alebo na
stratégiu zaloZen( na antiagregaénej liecbe. Prva skupina uZivala rivaroxaban 10 mg 1-krat denne a kys.
acetylsalicylovii (ASA) 75-100 mg 1-krat denne pocas 90 dni, nasledovani udrZiavacou davkou
rivaroxabanu 10 mg 1-krat denne, kym skupina s komparatorom uZivala klopidogrel 75 mg a ASA 75-100
mg 1-krat denne podas 90 dni nasledované ASA samotnou.

Primarny kompozitny ukazovatel’ u€innosti pozostaval z celkovej mortality, cievnej mozgovej prihody,
systémového embolizmu, infarktu myokardu, pl'icnej embdlie, hlbokej Zilovej trombdzy a symptomatickej
chlopriovej trombézy a primarny kompozitny ukazovatel’ bezpeénosti pozostaval zo Zivot ohrozujuceho
alebo invalidizujiceho krvacania (BARC 5 a 3b/3¢) a zadvazného krvacania (BARC 3a). Pacienti s fibril4ciou
predsieni pri randomizacii boli z klinického skisania vylicéeni.

V auguste 2018, odporuéil nezavisly panel monitorujici data o bezpeénosti (Data Safety Monitoring Board,
DSMB) zastavenie skiania, nakol’ko predbeZna analyza dostupnych dat naznagila nerovnovéhu medzi
stadiovymi ramenami v celkovej mortalite, tromboembolickych a krvdcavych udalostiach. Incidencie

v rivaroxabanovom (826 pacientov) a antiagregaénom (818 pacientov) ramene boli 11,4 %, resp. 8,8 % pre
imrtie alebo prvi tromboembolickl prihodu, 6,8 % versus 3,3 % pre celkovi mortalitu a 4,2 % versus 2,4 %
pre primarne prihody krvacania. Tieto vysledky su predbeZné a zaloZené na netplne zozbieranych Gdajoch.
Koneéné vysledky $tidie buda postdené reguladnymi autoritami hned’ ako budi dostupné vratane postidenia
akychkol'vek implikdacii pre schvélené indikdcie.

TAVR sa vykondva u pacientov vyZadujicich ndhradu aortdlnej chlopne ale vo vysokom riziku pre
Standardnti operdciu chlopne na otvorenom srdci. Pacienti podstupujiici TAVR tieZ podliehaju klinickym
rizikovym faktorom vyplyvajicim zo zdkladného ochorenia vediiceho k stendze aortalnej chlopne.

Xarelto nie je schvilené na tromboprofylaxiu u pacientov s protetickymi chlopfiami, vratane pacientov, ktori
podstipili TAVR a nemalo by byt u tychto pacientov pouZivané,



Xarelto ma schvalené nasledovné indikacie:

Rivaroxaban (Xarelto) 2,5 mg je pri si¢asnom podani so samotnou kyselinou acetylsalicylovou (ASA) alebo
s ASA a klopidogrelom alebo tiklopidinom indikované na prevenciu aterotrombotickych prihod u dospelych
pacientov po akitnom korondrnom syndréme (ACS) pri zvySenych hodnotach kardidlnych biomarkerov; a
pri siasnom podani s kyselinou acetylsalicylovou (ASA) je indikované na prevenciu aterotrombotickych
prihod u dospelych pacientov s ochorenim korondrnych artérii (CAD) alebo symptomatickym ochorenim
periférnych artérii (PAD) pri vysokom riziku ischemickych prihod.

Xarelto 10 mg je schvdlené na prevenciu venézneho tromboembolizmu (VTE) u dospelych pacientov, ktori
absolvovali elektivny chirurgicky vykon na nahradenie bedrového alebo kolenného klbu.

Xarelto 15 mg a Xarelto 20 mg st schvalené na prevenciu cievnej mozgovej prihody a systémovej
embolizicie u dospelych pacientov s nevalvularnou fibrildciou predsieni s jednym alebo viacerymi
rizikovymi faktormi, ako je kongestivne srdcové zlyhanie, hypertenzia, vek =75 rokov, diabetes mellitus,
prekonana cievna mozgova prihoda alebo tranzitérny ischemicky atak.

Xarelto 10 mg, Xarelto 15 mg a Xarelto 20 mg s schvalené na lie¢bu hlbokej Zilovej trombozy (DVT)
a pl'icnej embélie (PE) a prevenciu rekurencie DVT a PE u dospelych.

Hlasenie podozreni na neZiaduce reakcie

Ziadame zdravotnickych pracovnikov, aby v stlade s narodnymi poZiadavkami hlasili akékol'vek podozrenia
na neZiaduce reakcie spojené s pouZivanim lieku Xarelto na Statny tstav pre kontrolu liegiv, Sekcia
klinického ski8ania liekov a farmakovigilancie, Kvetna ul. 11, SK-825 08 Bratislava 26, Tel:

+421 2 507 01 206, e-mail: neziaduce.ucinky@sukl.sk.

Tlagivo na hldsenie neZiaduceho G&inku je na webovej stranke www.sukl.sk v ¢asti Lieky/Bezpecnost liediv.
Formular na elektronické podéavanie hldseni: https://portal.sukl.sk/eskadra/.

Kontaktné tidaje na drzitel’a rozhodnutia o registricii
Ak potrebujete akikolvek informaciu o tomto lieku, obrat'te sa na miestneho zastupcu drZitel'a rozhodnutia
o registracii:

Bayer. spol. s r.o0.
Twin City, blok A, KaradZi¢ova 2, 811 09 Bratislava

tel: +421 2592 13 111, fax +421 2 592 13 334

Neziaduce G¢inky : +421 905 255 993 (krizova 24-hod linka); pharmacovigilance.sk@bayer.com
Medicinske oddelenie: +421 2 592 13 341 (MUDr. Igor Novik); igor.novak@bayer.com

Kontaktné tidaje na miestneho zastupcu drZitel'a rozhodnutia o registracii a podrobné informacie o tomto
licku st taktiez uvedené v Stihrne charakteristickych vlastnosti lieku a pisomnej informacii pre pouZzivatel'a,
ktoré st dostupné na internetovej stranke Eurépskej agentiry pre lieky http://www.ema.europa.eu/

S pozdravom, /ﬁ /)
//.-; L/(

Bayer, spol. s r.o.

MUDr. Igor Novik

Country Medical Director

Bayer HealthCare / Medical Department
Twin City, blok A, KaradZi¢ova 2

811 09 Bratislava. Slovakia

Phone: +421 2 592 13 341

Cell:  +421915918 298

e-mail: igor.novak@bayer.com




