travanj, 2008.

VAZNA OBAVIJEST O OZBILINIM NEZELJENIM REAKCLIAMA I SIGURNOSNIM
MJERAMA

Izravine obradanje zdravsivenim radnicima u svezi s moksifloksacinom (Avelox®) i novih informacija o
ozbiljnim neieljenim reakcijama

Cijenjeni lijeénici,

Kompanija Bayver d.o.o.Hrvatska Vam se obraca u dogovoru s Agencijom za lijekove 1 medicinske
proizvode Republike Hrvatske, kako bi Vam proslijedili obavijesti glede sigurnosti primjene lijeka i u
skladu s tim, takoder obavijesti o izmjenama sazetka opisa svojstava lijeka te upute o lijeku. Nedavno
utvrdivanje ozbiljnih neZeljenih reakcija povezanih s uporabom moksifloksacina, rezultiralo je slijede¢im
preporukama:

Poznato je da moksifloksacin ujete na funkeiju jetre, te su godine 2002, saZetak opisa svojstava lijeka i
uputa o lijeku azurirani na naéin da je napomenuta i moguénost razvoja Stevens-Johnsonova
sindroma(SJS-a). MNedavno su  kritiéki  preispitani  svi  sluéajevi  teSkih, ukljuéujuéi smrtonosne,
hepatotoksiénih i buloznih koZnih reakcija, kakve su SJS i toksiéna nekroliza epidermisa (TEN),
zabiljezenih pri terapijskoj primjeni moksifloksacina diljem svijeta.

. Lijeenje moksifloksacinom povezano je s rizikom od razvoja hepatitisa fulminantnog tijeka, koji
moZe dovesti do po Zivot opasnog zatajenja jetre, i1 s rizikom od pojave po ivot opasnih buloznih
reakcija koze, kakve su Stevens-Johnsonov sindrom (5JS) ili toksiéna nekroliza epidermisa (TEN:
od engl. toxic epidermal necrolvsis).

- Sazetak opisa svojstava lijeka i uputa o lijeku bit ¢e aZurirani sukladno navedenom te ¢e u
kategoriji vrlo rijetkih ozbiljnih nezeljenih reakcija (< 0.,01%) biti navedene i ove nove ozbiljne
nezeljene reakcije

= Obzirom na ogranifeni obim raspolofivih klini¢kih podataka, uporaba moksifloksacina
kontraindicirana je u bolesnika u kojih postoji poremecaj jetrene funkcije (Child Pugh C) i
bolesnika &ije razine transaminaza > S-struko premaiuju gornju granicu normale (ULN; od engl.
upper limit of normal).

. Bolesnicima valja savjetovati da u sluéaju pojave ranih znakova i simptoma ovih reakcija prestanu
uzimati lijek i kontaktiraju nadleznog lijeénika.

- Zdravstvene radnike moli se i potite da u svim sluéajevima sumnje na nezeljene reakcije
povezane s uporabom moksifloksacina, o istima izvijeste.

Podaci o sigurnosti primjene lijeka

Ostecenja jetre potencijalno povezana s primjenom moksifloksacina, ¢esée su kolestatske ili mjeSovite
hepatocelularno-kolestatske. a ne hepatocelularne naravi. Simptomi su se obiéno javljali izmedu 3. i 10.
dana lijecenja. Uodeni su i pojedinacni slucajevi odgodenih hepatotoksiénih u¢inaka, koji su se oditovali 5
do 30 dana nakon prestanka lijecenja moksifloksacinom. U moguéu svezu s lijeCenjem moksifloksacinom
dovedeno je osam izvjeséa o smrtonosnim odteéenjima jetre. Sludajevi recidiva navedenih patoloskih
promjena zabiljeZeni prilikom ponovnog uzimanja lijeka, predstavljaju daljnji dokaz uzroéne povezanosti.
No, u vecine bolesnika koji su pretrpjeli tefka odtecenja jetre. stanje se s vremenom popravilo ili su se
bolesnici posve oporavili.




O TEN-u je izvijesteno u nekoliko slucajeva u kojima se uzro¢nu povezanost s moksifloksacinom drzalo
mogucom; u dva od navedenih slutajeva. ishod je bio smrtan. Uz to. izvijedteno je i o ukupno 35
pojedinacnih slu¢ajeva SJS-a, ukljuéujuci tu i tri smrtna ishoda i sedam sluéajeva u kojima je stanje
bolesnika ocijenjeno opasnim po Zivot. Od ovih 10 sluajeva teikog SJS-a, progresija do TEN-a
zabiljeZena je u tri bolesnika.

Prema rezultatima prikupljenim na velikom uzorku ispitanika, stopa uestalosti po Zivot opasnih ostecenja
jetre i TEN-a bila je vrlo niska, iako konac¢ni podatak o udestalosti ovih ozbiljnih neZeljenih reakeija
temeljem spomenutih izvjei¢a nije moguée izratunati.

Slijedom rezultata ovog kritickog pregleda, kompanija Bayer je u svim drzavama &lanicama EU-e
revidirala tekst sazetka opisa svojstava lijeka i upute o lijeku moksifloksacinu. Bayer d.o.o u Republici
Hrvatskoj ce takoder revidirati tekstove sazetka opisa svojstava lijeka i upute o lijeku u najkraéem
mogucem roku te izmjene prijaviti Agenciji za lijekove i medicinske proizvode.

Preporuke zdravstvenim djelatnicima

Zelimo Vas podsjetiti da je primjena moksifloksacina kontraindicirana u bolesnika u kojih postoji
poremecaj jetrene funkcije (Child Pugh C) i bolesnika &ije razine transaminaza > 5-struko premasuju
gormju granicu normale.

Zeljeli bismo Vas isto tako podsjetiti da motrite na pojavu ranih znakova i simptoma teikog ojtecenja jetre
i buloznih koZnih reakeija, kakve su 8JS, odnosno TEN. Bolesnicima valja savjetovati da, jave i se znaci,
odnosno simptomi, ukljucujuci tu i naglo-napredujucu asteniju pra¢enu Zuticom, tamnom mokra¢om,
sklonoscu krvarenju i encefalopatijom hepaticke geneze, lije¢enje prekinu i kontaktiraju lijeénika.

Pri prepisivanju moksifloksacina valja voditi raduna o sluzbenim smjernicama za primjerenu primjenu
antibakterijskih lijekova, 5to je napose vazno pri lijeCenju laksih infekcija.

Poziv na izvjeStivanje

Lije¢nici su obvezni o svim nuspojavama lijekova pisano izvijestiti Agenciju za lijekove i medicinske
proizvode, Ksaverska cesta 4, Zagreb. Prijave je moguée poslati poston. telefaksom (01/ 4673-275) ili
elektronskom postom u word formatu (nuspojave@almp.hr). Nuspojave moZete prijaviti i kompaniji
Bayer d.o.o.

Kontakt
Imate Ii bilo kakvih daljnjih pitanja, molimo da se bez ustru¢avanja obratite nasem Odjelu medicinske
paslove i registraciju lijekova,
Adresa: Bayer d.o.0. , Bayer Schering Pharma
Odjel za medicinske poslove i registraciju lijekova
Radoslava Cimermana 64a, 10020 Zagreb
Tel: 01 23 62 150

S postovanjem,
Bayer d.o.o.



