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Zirich, im Juli 2022

Wichtige sicherheitsrelevante
Informationen zu Paxlovid®

(Nirmatrelvir [PF-07321332] Filmtabletten und Ritonavir Filmtabletten):
» Dosisanpassung bei Nierenfunktionsstérung
 Interaktionspotential von Paxlovid mit anderen Arzneimitteln

Sehr geehrte Damen und Herren

In Absprache mit Swissmedic moéchte Pfizer AG Sie iiber Folgendes informieren:

Zusammenfassung

¢ Dosisanpassung bei Nierenfunktionsstérung
— Paxlovid soll bei Patienten mit schwerer Nie-
renfunktionsstérung [eGFR <30 ml/min, ein-
schliesslich Patienten mit Nierenerkrankung im
Endstadium (End Stage Renal Disease = ESRD)
unter Hdmodialyse] nicht angewendet werden.
— Bei Patienten mit mittelschwerer Nierenfunkti-
onsstérung (eGFR >30-<60 ml/min) sollte die
Paxlovid-Dosis auf 150 mg/100 mg PF-
07321332/Ritonavir alle 12 Stunden tber 5Tage
reduziert werden, um eine Uberexposition zu
vermeiden. Der Tagesblister enthélt zwei ge-
trennte Abschnitte mit jeweils zwei Tabletten
mit PF-07321332 und einer Tablette mit Ritona-
vir; dies entspricht der Standard-Tagesdosis
fir Patienten mit normaler Nierenfunktion bis
leichter Nierenfunktionsstorung. Patienten mit
mittelschwerer Nierenfunktionsstorung sind
gezielt darauf hinzuweisen, dass sie nur eine
PF-07321332-Tablette anstatt zwei Tabletten

Dosierung von Paxlovid in Bezug auf Nierenfunktion:

Nierenfunktion

Paxlovid Dosis (Abbildungen nicht originalgetreu)

Normale Nierenfunktion (eGFR >90) bis
leichte Nierenfunktionsstérung
(eGFR =60-<90 ml/min)

Keine Dosisanpassung erforderlich, Gibliche Dosierung:
300 mg PF-07321332 (zwei rosafarbene

Tabletten zu je 150 mg) und 100 mg Ritonavir

(eine weisse Tablette zu 100 mg) zur gleich- 04-0
zeitigen Einnahme alle 12 Stunden, Uber

einen Zeitraum von 5 Tagen

Mittelschwere Nierenfunktionsstérung
(eGFR 230-<60 ml/min)

Dosisanpassung notwendig, reduzierte Dosierung:
150 mg PF-07321332 (eine rosafarbene
Tablette zu 150 mg) und 100 mg Ritonavir ) D
(eine weisse Tablette zu 100 mg) zur gleich- C//“(/
zeitigen Einnahme alle 12 Stunden, Gber

einen Zeitraum von 5 Tagen

Schwere Nierenfunktionsstérung
[eGFR <30 ml/min, einschliesslich
Patienten mit Nierenerkrankung im
Endstadium (End Stage Renal Disease
= ESRD) unter Hdmodialyse]

Paxlovid soll nicht angewendet werden

zusammen mit einer Ritonavir-Tablette alle 12 Stunden einnehmen soliten.

¢ |nteraktionspotential von Paxlovid mit anderen gleichzeitig angewendeten Arzneimitteln

— Paxlovid (PF-07321332/Ritonavir) ist ein CYP3A-Inhibitor und kann die Plasmakonzentrationen von primar tiber CYP3A metabolisierten Arzneimitteln erhdhen.
— Bei Anwendung von CYP3A inhibierenden oder induzierenden Arzneimitteln kann sich die Konzentration von Paxlovid erh6hen bzw. verringern.

Mogliche Folgen solcher Wechselwirkungen kénnen sein:

— Potentiell schwerwiegende Nebenwirkungen einschliesslich lebensbedrohlicher oder todlicher Folgeereignisse durch hohere Exposition gleichzeitig

angewendeter Arzneimittel.

- Kilinisch signifikante Nebenwirkungen aufgrund einer hoheren Paxlovid-Exposition.
— Verlust der Wirkung von Paxlovid und mégliche Entwicklung einer Virusresistenz.

- Die Einnahme von Paxlovid ist bei gleichzeitiger Anwendung bestimmter anderer Arzneimittel aufgrund des Interaktionspotentials kontraindiziert. Die
Informationen zu mit Paxlovid kontraindizierten Arzneimitteln (siehe Rubrik «Kontraindikationen») sind dringend zu beachten.

Bei gleichzeitiger Anwendung anderer Arzneimittel sollte grundsatzlich auch deren Fachinformation herangezogen werden, um sich tGber potenzielle Interak-

tionen sowie liber daraus resultierende mégliche Risiken und eventuell erforderliche Dosisanpassungen (oder andere Massnahmen) zu informieren.
— Patienten sollen auf mégliche Nebenwirkungen im Zusammenhang mit den gleichzeitig angewendeten Arzneimitteln liberwacht werden.

Hintergrundinformationen

Paxlovid hat in der Schweiz seit dem 15. Juni
2022 eine befristete Zulassung fiir die folgende
Indikation:

Behandlung der Coronavirus-Krankheit 2019 (CO-
VID-19) bei Erwachsenen, die keine Sauerstoffthe-
rapie oder Hospitalisierung aufgrund von COVID-19
bendtigen und bei denen ein erhdohtes Risiko fiir
einen schweren Verlauf'von COVID-19 besteht.
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Paxlovid ist nicht als Ersatz fiir eine Impfung

gegen COVID-19 vorgesehen.

(siehe Abbildung nichste Seite) enthalt zwei
getrennte Abschnitte, die jeweils zwei Tabletten
mit PF-07321332 und eine Tablette mit Ritonavir

Paxlovid sollte gemdiss den offiziellen Empfeh-
lungen und unter Beriicksichtigung der lokalen
epidemiologischen Daten zu zirkulierenden
SARS-CoV-2-Varianten angewendet werden.

Paxlovid Packungen enthalten PF-07321332-
und Ritonavir Filmtabletten. Der Tagesblister
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enthalten; dies entspricht der Standard-
Tagesdosis. Die empfohlene iibliche Dosierung
betragt 300 mg PF-07321332 (zwei Tabletten zu je
150 mg) und 100 mg Ritonavir (eine Tablette zu
100 mg) zur gleichzeitigen Einnahme alle 12
Stunden, iiber einen Zeitraum von 5 Tagen.

EMHMedia

See: http://emh.ch/en/services/permissions.html
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Notwendige Dosisanpassung von Paxlovid
bei Patienten mit mittelschwerer Nieren-
funktionsstérung (eGFR >30-<60 ml/min)
Bei Patienten mit mittelschwerer Nierenfunk-
tionsstorung (eGFR 230-<60 ml/min) sollte die
Paxlovid-Dosis auf150 mg/100 mg PF-07321332/
Ritonavir alle 12 Stunden {iber 5 Tage reduziert
werden, um eine Uberexposition zu vermeiden
(diese Dosisanpassung wurde nicht klinisch ge-
testet).

Patienten mit mittelschweren Nierenfunkti-
onsstérungen sind gezielt darauf hinzuweisen,
dass sie nur eine PF-07321332-Tablette anstatt
zwei Tabletten zusammen mit einer Ritonavir-
Tablette alle 12 Stunden einnehmen sollten. So-
mit sollen diese Patienten pro Einnahme jeweils
eine PF-07321332-Tablette im Blister zuriicklas-
sen, wodurch am Schluss zwei PF-07321332 Tab-
letten in jedem Tagesblister zuriickbleiben. Die
zuriickgebliebenen PF-07321332 Tabletten sollen
fachgerecht entsorgt werden.

Paxlovid soll bei Patienten mit schwerer Nie-
renfunktionsstérung [eGFR <30 ml/min, ein-
schliesslich Patienten mit Nierenerkrankung
im Endstadium (End Stage Renal Disease =
ESRD) unter Himodialyse] nicht angewendet
werden.

Potenziell schwerwiegende Arzneimittel-
interaktionen und die damit verbundenen
notwendigen Abklirungen vor Beginn
einer Therapie mit Paxlovid

e Paxlovid (PF-07321332/Ritonavir) ist ein
CYP3A-Inhibitor und kann die Plasmakon-
zentrationen von primar {iber CYP3A meta-
bolisierten Arzneimitteln erhohen. Ritona-
vir ist ein starker Inhibitor des hepatischen
Enzyms CYP3A4 sowie ein Inhibitor von
CYP2D6 und des Arzneistoff-Transporters p-
Glycoprotein (P-gp). Ritonavir weist zudem
auch starke Affinitat zu CYP2C9 auf.

* Bei Anwendung von CYP3A inhibierenden
oder induzierenden Arzneimitteln kann sich
die Konzentration von Paxlovid erhéhen
bzw. verringern.

Aufgrund der Eigenschaften von Ritonavir
weist Paxlovid (PF-07321332/Ritonavir) ein er-
hebliches Interaktionspotential auf.

Mogliche Folgen solcher Wechselwirkungen
koénnen sein:
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 Klinisch signifikante Nebenwirkungen mit

potenziell schwerwiegenden, lebensbedroh-

lichen oder todlichen Folgeereignissen durch

die hohere Exposition gegeniiber gleichzeitig

angewendeten Arzneimitteln.

Klinisch signifikante Nebenwirkungen auf-

grund einer hoheren Paxlovid-Exposition.

e Verlust der therapeutischen Wirkung von
Paxlovid und mogliche Entwicklung einer
Virusresistenz.

Bei gleichzeitiger Anwendung anderer Arznei-
mittel sollte grundsatzlich auch deren Fachin-
formation herangezogen werden, um sich tiber
deren Metabolisierungswege und potenzielle
Interaktionen sowie {iber daraus resultierende
mogliche Risiken und eventuell erforderliche
Dosisanpassungen (oder andere Massnahmen)
zu informieren.

Vor, wahrend und nach der Paxlovid-Therapie
sollten mogliche Wechselwirkungen mit ande-
ren Arzneimitteln in Betracht gezogen werden.
Die gleichzeitige Anwendung anderer Arznei-
mittel sollte wahrend der Paxlovid-Therapie
geprift und Patienten sollten auf mdgliche
Nebenwirkungen im Zusammenhang mit den
gleichzeitig angewendeten Arzneimitteln
iiberwacht werden.

Bei den unten aufgelisteten Arzneimitteln han-

delt es sich um eine Orientierungshilfe, nicht um

eine vollstandige Liste aller Arzneimittel, die zu-

sammen mit Paxlovid kontraindiziert sind:

 al-Adrenorezeptor-Antagonist: Alfuzosin

 Analgetika: Pethidin, Piroxicam, Propoxyphen*

e Antianginose Arzneimittel: Ranolazin

» Onkologika: Neratinib, Venetoclax, Apalut-

amid

Antiarrhythmika: Amiodaron, Bepridil®,

Dronedaron, Encainid®, Flecainid®, Propafe-

non, Chinidin*

Antibiotika: Fusidinsaure, Rifampicin

» Antikonvulsiva: Carbamazepin, Phenobarbi-
tal, Phenytoin

e Arzneimittel gegen Gicht: Colchicin

o Antihistaminika: Astemizol* Terfenadin*

» Antipsychotika/ Neuroleptika: Lurasidon,
Clozapin, Pimozid®, Quetiapin

e Ergotaminderivate: ~ Dihydroergotamin’,
Ergometrin®, Ergotamin, Methylergometrin

e GI-Motorik beeinflussende Arzneimittel:
Cisaprid*

o Pflanzliche Zubereitungen: Johanniskraut
(Hypericum perforatum)
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« Lipidmodifizierende Wirkstoffe:
— HMG-CoA-Reduktase-Inhibitoren: Lovasta-
tin* Simvastatin
- Inhibitoren des Mikrosomalen-Triglyce-
rid-Transferproteins (MTTP): Lomitapid*
o PDE5 Inhibitoren: Avanafil, Sildenafil, Vardenafil
 Sedativa/Hypnotika: Clorazepat®, Diazepam,
Estazolam®, Flurazepam, oral angewendetes
Midazolam und Triazolam

*in der Schweiz nicht zugelassen

Ein wichtiges Hilfsmittel zur Interaktionsprii-
fung (Liverpool COVID-19 Interactions (covid19-
druginteractions.org)), ist in der Kriterienliste
der Schweizerischen Gesellschaft fiir Infekti-
onskrankheiten (Kriterienliste der SSI) aufge-
fihrt.

Patienten sollten informiert werden, dass Pax-
lovid mit gewissen Arzneimitteln interagieren
kann und die Einnahme von Paxlovid mit
gewissen Arzneimitteln kontraindiziert ist. Pa-
tienten sollten darauf hingewiesen werden,
dass sie ihren Arzt/ihre Arztin bzw. ihren Apo-
theker/ihre Apothekerin iiber alle gleichzeitig
eingenommenen verschreibungspflichtigen
oder rezeptfreien Arzneimittel, Vitamine oder
pflanzliche Praparate informieren.

Fiir weitere Informationen verweisen wir auf die
ausfiihrliche Fachinformation zu Paxlovid un-
ter www.swissmedicinfo.ch und auf die offiziel-
len Empfehlungen des BAG unter Koordination
der Versorgung mit wichtigen Covid-19-Arznei-
mitteln (admin.ch) (QR Code). Darauf sind unter
anderem die aktuelle Version der Kriterienliste
der Schweizerischen Gesellschaft fiir Infektions-
krankheiten (Kriterienliste der SSI), sowie Infor-
mationen zur Kosteniiber-
nahme (Faktenblatt «Neue
Krankheit Covid-19 (Corona-
virus): Kostenliibernahme
ambulanter Covid-19 Arznei-
mittel») zu finden.

Meldung unerwiinschter Arzneimittel-
wirkungen

Fiir Meldungen tiber unerwiinschte Arzneimit-
telwirkungen (UAW) empfiehlt Swissmedic, das
dafiir entwickelte Meldeportal Electronic Vigi-
lance System (ELViS) zu verwenden. Alle erfor-
derlichen Informationen hierzu sind unter
www.swissmedic.ch zu finden.

Paxlovid unterliegt einer zusitzlichen Uberwa-
chung. Dies ermdglicht eine schnelle Identifi-
zierung neuer Erkenntnisse tiber die Sicherheit.
Angehorige von Gesundheitsberufen sind auf-
gefordert, den Verdacht einer neuen oder
schwerwiegenden Nebenwirkung zu melden.

Kontaktangaben

Sollten Sie weitere Fragen haben oder zusatzli-
che Informationen benétigen, wenden Sie sich
bitte an Pfizer Medical Information, Tel.: +41 43
4957111 oder medical.information@pfizer.com

EMHMedia

See: http://emh.ch/en/services/permissions.html
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https://www.bag.admin.ch/dam/bag/de/dokumente/biomed/heilmittel/COVID-19/faktenblatt_coronavirus_kostenuebernahme_ambulanter_covid_19_arzneimittel_pdf.pdf.download.pdf/Faktenblatt%20Kosten%C3%BCbernahme%20Covid-Arzneimittel_Kons_20220520_DE.pdf
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