21. marca 2024

Priama komunikacia zdravotnickym pracovnikom

Paxlovid (nirmatrelvir, ritonavir): pripomenutie zZivot ohrozujucich
a fatalnych liekovych interakcii s uréitymi imunosupresivami vratane
takrolimu

Vazeny zdravotnicky pracovnik,

spolocnost Pfizer Europe MA EEIG si Vas po dohode s Eurdpskou liekovou agenturou (EMA)
a Statnym ustavom pre kontrolu lie¢iv (SUKL) dovoluje informovat o nasledovnych
skutoc¢nostiach:

Zhrnutie

e Subezné podavanie Paxlovidu s urcitymi imunosupresivami s tzkym
terapeutickym indexom, ako si inhibitory kalcineurinu (cyklosporin,
takrolimus) a inhibitory mTOR (everolimus, sirolimus), moze
v ddsledku farmakokinetickych interakcii viest k zivot ohrozujicim
a fatalnym reakciam.

e Z dovodu rizika zavaznych interakcii sa ma sibezna liecba s tymito
imunosupresivami zvazit len v pripade, ak je mozné ddkladné
a pravidelné monitorovanie sérovych koncentracii imunosupresiva.

e Monitorovanie sa ma vykonavat nielen poéas siibezného podavania
s Paxlovidom, ale aj po ukonceni liecby.

o Paxlovid je kontraindikovany u pacientov, ktori pouzivaju lieky
s klirensom vysoko zavislym od CYP3A, a pri ktorych mozu ich zvysené
plazmatické koncentracie viest k zadvaznym a/alebo Zivot ohrozujicim
reakciam, vratane inhibitora kalcineurinu, voklosporinu.

e 2Zvladnutie komplexnosti sibezného podavania si vyzaduje konzultaciu
multidisciplinarnej skupiny odbornikov.

e Ak nie su liekové interakcie primerane manazované, je potrebné
ddkladne zvazit potencialny prinos lieéby Paxlovidom oproti zdvaznym
rizikam.

Zakladné informacie o bezpecnostnom probléme

Uzivanie Paxlovidu, silného inhibitora CYP3A, u pacientov, ktori subezne uzivaju lieky, ktoré sa
metabolizuju prostrednictvom CYP3A mdze zvysSovat plazmatické koncentracie tychto liekov.
Boli hldasené pripady zavaznych neziaducich reakcii, z ktorych niektoré boli fatalne, spésobené
liekovymi interakciami medzi Paxlovidom a imunosupresivami zahriajucimi inhibitory
kalcineurinu (voklosporin, cyklosporin a takrolimus) a inhibitory mTOR (everolimus

a sirolimus). V niekolkych pripadoch sa pozorovalo rychle zvySenie koncentracii imunosupresiv
na toxické hladiny, ¢o viedlo k Zivot ohrozujucim stavom. Napriklad vysoké hladiny takrolimu
mozu viest k akitnemu poskodeniu obli¢iek a zvyseniu citlivosti na zavazné infekcie z dévodu
nadmernej imunosupresie.



Paxlovid je kontraindikovany u pacientov uzivajucich inhibitor kalcineurinu, voklosporin.
Pri manazmente komplexnosti sibezného podavania Paxlovidu s inhibitormi kalcineurinu
(cyklosporin a takrolimus) a inhibitormi mTOR (everolimus a sirolimus) sa vyZzaduje konzultacia
multidisciplinarnej skupiny (napr. zapojenie lekarov, odbornikov na imunosupresivnu liecbu
a/alebo odbornikov v oblasti klinickej farmakolégie). Inhibitory kalcineurinu a inhibitory mTOR
su lieky s Uzkym terapeutickym indexom, a preto sa ma subezné podavanie Paxlovidu s tymito
imunosupresivami zvazit len pri dokladnom a pravidelnom monitorovani sérovych koncentracii
imunosupresiv. Ciefom je upravit davku imunosupresiva v sulade s najnovsimi
usmerneniami, aby sa zabranilo nadmernej expozicii a naslednym zavaznym neziaducim
reakcidam imunosupresiva. Je dblezité, aby sa monitorovanie vykonavalo nielen pocas
subeZzného podavania s Paxlovidom, ale aby sa s nim pokracovalo aj po ukonceni lieCby
Paxlovidom.

DalSie informacie tykajuce sa klinicky vyznamnych liekovych interakcii, vratane liekov, ktorych
subezné podavanie s Paxlovidom je kontraindikované z dovodu zavaznych interakcii, si pozrite
v aktudlnom Suhrne charakteristickych vlastnosti lieku alebo naskenujte QR kéd na vonkajSom
obale Paxlovidu.

Povinnost nahlasovania podozreni na neZiaduce uéinky

¥ Paxlovid je predmetom dalSieho monitorovania. To umoznirychle ziskanie novych informacii
o bezpecnosti. Od zdravotnickych pracovnikov sa vyzaduje, aby hlasili akékolvek podozrenia
na neziaduce ucinky suvisiace s pouzivanim lieku na SUKL:

Statny Ustav pre kontrolu liediv

Sekcia klinického skusania liekov a farmakovigilancie

Kvetna 11, 825 08 Bratislava

Tel: + 421 2 507 01 206

e-mail: neziaduce.ucinky@sukl.sk

Tlacivo na hlasenie podozrenia na neziaduci ucinok lieku je na webovej stranke www.sukl.sk
v Casti Bezpecnost liekov/Hlasenie podozreni na neziaduce Gc¢inky liekov.

Formular na elektronické podavanie hlaseni: https://portal.sukl.sk/eskadra/

Kontaktné udaje spolocnosti

Podozrenie na neziaduce U¢inky mbzete taktiez nahlasit aj drzitefovi rozhodnutia o registracii
lieku Paxlovid. Ak budete mat dalSie otdzky alebo potrebovat doplriujice informdacie, obratte
sa, prosim, na:

Pfizer Luxembourg SARL, organiza¢na zlozka
Pribinova 25, 811 09 Bratislava

Slovenska republika

Tel: + 421 2 3355 5500

e-mail: SVK.AEReporting@pfizer.com

=

MUDr. Zuzana Vavrincova
Medical Director Slovakia
Pfizer Luxembourg SARL, o.z.
Pribinova 25, 811 09 Bratislava
Slovenska republika
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