VIXAM (Clopidogrelum) Sktad: Kazda tabletka powlekana zawiera 75 mg klopidogrelu (Clopidogrelum) (w postaci klopidogrelu wodorosiarczanu). Substancje
pomocnicze o znanym dziataniu: kazda tabletka zawiera 77,643 mg laktozy, 3,3 mg oleju rycynowego uwodornionego i 0,016 mg czerwieni koszenilowej. Postac
farmaceutyczna: Tabletki powlekane. Rézowe, okragte, obustronnie wypukte, bez plam i uszkodzen. Wskazania do stosowania: Klopidogrel wskazany jest u
dorostych w profilaktyce przeciwzakrzepowej w objawowej miazdzycy: u pacjentéw z zawatem miesnia sercowego (od kilku dni do mniej niz 35 dni), z udarem
niedokrwiennym (od 7 dni do mniej niz 6 miesiecy) oraz z rozpoznang chorobg tetnic obwodowych. U pacjentdw z ostrym zespotem wiericowym: -bez uniesienia
odcinka ST (niestabilna dtawica piersiowa lub zawat miesnia sercowego bez zatamka Q), w tym pacjentéw, ktérym wszczepia sie stent w czasie zabiegu przezskérnej
angioplastyki wiericowej, w skojarzeniu z kwasem acetylosalicylowym (ang. ASA); -z ostrym zawatem migsnia sercowego z uniesieniem odcinka ST, w skojarzeniu
z ASA, u pacjentéw leczonych zachowawczo kwalifikujacych sie do leczenia trombolitycznego. Dawkowanie i sposéb podawania: Dorosli i osoby w podesztym
wieku. Klopidogrel nalezy podawac w pojedynczej dawce 75 mg na dobe, z positkiem lub bez positku. U pacjentdéw z ostrym zespotem wiericowym: -bez uniesienia
odcinka ST (niestabilna dtawica piersiowa lub zawat migsnia sercowego bez zatamka Q): leczenie klopidogrelem nalezy rozpoczaé¢ od pojedynczej dawki nasycajacej
300 mg i nastepnie kontynuowac dawka 75 mg raz na dobe (z kwasem acetylosalicylowym (ASA) 75 mg do 325 mg na dobe). Poniewaz wieksze dawki ASA byty
zwigzane z wiekszym ryzykiem krwawienia, zaleca sie zeby dawka ASA nie byta wieksza niz 100 mg. Optymalny czas trwania leczenia nie zostat wyraZnie ustalony.
Dane z badan klinicznych potwierdzajg stosowanie do 12 miesiecy, a maksymalnie korzystny efekt obserwowano po 3 miesigcach; -z ostrym zawatem miesnia
sercowego z uniesieniem odcinka ST: leczenie klopidogrelem nalezy rozpocza¢ od dawki nasycajacej 300 mg, a nastepnie podawac dawke 75 mg raz na dobe w
skojarzeniu z ASA i lekami trombolitycznymi lub bez lekéw trombolitycznych. U pacjentéw powyzej 75. roku zycia leczenie klopidogrelem nalezy rozpoczaé bez
podawania dawki nasycajacej. Leczenie skojarzone nalezy rozpocza¢ jak najszybciej po wystgpieniu objawdw i kontynuowac przez co najmniej 4 tygodnie. Nie
badano korzysci z jednoczesnego stosowania klopidogrelu i ASA w okresie powyzej 4 tygodni w tym modelu leczenia. Farmakogenetyka: Osoby ze stabo
metabolizujgcym izoenzymem CYP2C19 gorzej odpowiadajg na leczenie klopidogrelem. Dotad nie ustalono optymalnego dawkowania klopidogrelu u oséb stabo
metabolizujgcych. Dzieci i mtodziez. Nie ustalono dotychczas bezpieczenstwa stosowania i skutecznosci klopidogrelu u dzieci i mtodziezy. Zaburzenie czynnosci
nerek. Doswiadczenie terapeutyczne u pacjentdéw z zaburzeniem czynnosci nerek jest ograniczone. Zaburzenie czynnosci watroby. Doswiadczenie terapeutyczne
u pacjentéw z umiarkowanie nasilonymi chorobami watroby, ktérzy moga mie¢ sktonnosci do krwawien jest ograniczone. Przeciwwskazania: Nadwrazliwos¢ na
substancje czynnqg lub na ktérgkolwiek substancje pomocniczq. Ciezkie zaburzenia czynnosci wqtroby. Czynne patologiczne krwawienie, takie jak wrzdd trawienny
lub krwotok wewngqtrzczaszkowy. Specjalne ostrzezenia i Srodki ostroznosci dotyczace stosowania Krwawienia i zaburzenia hematologiczne Z powodu ryzyka
krwawienia i hematologicznych dziatari niepozgdanych nalezy niezwtocznie rozwazy¢ oznaczenie morfologii krwi i (lub) inne odpowiednie badania, kiedy tylko
objawy kliniczne sugerujace wystgpienie krwawienia pojawig sie podczas przebiegu leczenia. Podobnie jak w przypadku innych lekéw przeciwptytkowych, nalezy
zachowac ostroznos¢ stosujac klopidogrel u pacjentéw, ktérzy moga byc¢ obcigzeni ryzykiem wystgpienia wiekszego krwawienia z powodu urazu, zabiegu
chirurgicznego lub innych stanéw patologicznych, i u pacjentéw otrzymujacych ASA, heparyne, inhibitory glikoprotein Ilb/Illa oraz niesteroidowe leki
przeciwzapalne, w tym inhibitory Cox-2. Pacjentéw nalezy doktadnie obserwowac pod katem wystgpienia jakichkolwiek objawéw krwawienia, wtacznie z
krwawieniem utajonym, zwtaszcza podczas pierwszych tygodni leczenia i (lub) po inwazyjnych zabiegach kardiologicznych lub po zabiegu chirurgicznym.
Jednoczesne stosowanie klopidogrelu i doustnych lekdw przeciwzakrzepowych nie jest zalecane, poniewaz moze to zwiekszac intensywnos¢ krwawien. Jesli pacjent
ma by¢ poddany planowemu zabiegowi chirurgicznemu, a dziatanie przeciwptytkowe jest tymczasowo niepozadane, leczenie klopidogrelem nalezy przerwaé na 7
dni przed zabiegiem chirurgicznym. Pacjenci powinni informowac lekarzy i lekarzy-stomatologéw o przyjmowaniu klopidogrelu przed zaplanowaniem
jakiegokolwiek zabiegu chirurgicznego i przed zastosowaniem kazdego nowego produktu leczniczego. Klopidogrel wydtuza czas krwawienia i powinien by¢
stosowany ostroznie u pacjentow ze zmianami chorobowymi usposabiajgcymi do krwawien (zwtaszcza z przewodu pokarmowego i wewnatrzgatkowych).Pacjenci
powinni by¢ poinformowani, ze tamowanie krwawienia moze trwac dtuzej, niz zazwyczaj, jesli przyjmujg klopidogrel (sam lub w skojarzeniu z ASA), i ze powinni
informowac lekarza o kazdym niecodziennym krwawieniu (miejsce oraz czas trwania). Zakrzepowa plamica matoptytkowa (TTP) Bardzo rzadko donoszono o
wystepowaniu zakrzepowej plamicy matoptytkowej (ang. Thrombotic Thrombocytopenic Purpura-TTP) po leczeniu klopidogrelem, czasami po krotkiej ekspozyciji.
Charakteryzuje sie ona wystgpieniem trombocytopenii i mikroangiopatycznej niedokrwistosci hemolitycznej, skojarzonej albo ze zmianami neurologicznymi, albo
z zaburzeniami czynnosci nerek, lub tez z goraczka. TTP jest potencjalnie $miertelnym stanem wymagajacym natychmiastowego leczenia, wtacznie z plazmafereza.
Swiezy udar niedokrwienny Ze wzgledu na brak danych, stosowanie klopidogrelu nie jest zalecane podczas pierwszych 7 dni po ostrym udarze niedokrwiennym.
Cytochrom P 450 2C19 (CYP2C19) Farmakogenetyka: W oparciu o dane z piSmiennictwa mozna stwierdzi¢, ze u pacjentéw z genetycznie uwarunkowang stabg
aktywnoscig izoenzymu CYP2C19 wystepuje mniejsza ekspozycja na czynny metabolit klopidogrelu, stabsze zahamowanie agregacji ptytek krwi oraz z reguty
czestsze wystepowanie zdarzen sercowo-naczyniowych po przebytym zawale migsnia sercowego w poréwnaniu do pacjentéw z prawidtowg czynnoscig izoenzymu
CYP2C19. Poniewaz klopidogrel jest metabolizowany do czynnego metabolitu czesciowo przez izoenzym CYP2C19, jednoczesne stosowanie lekéw hamujacych
aktywnos$¢ tego enzymu moze zmniejszaé stezenie czynnego metabolitu klopidogrelu. Znaczenie kliniczne tej interakcji nie jest potwierdzone. Nie zaleca sie
jednoczesnego podawania lekéw hamujacych dziatanie CYP2C19. Zaburzenia czynnosci nerek Doswiadczenie terapeutyczne w stosowaniu klopidogrelu u
pacjentéw z zaburzeniem czynnosci nerek jest ograniczone. Dlatego nalezy zachowac ostroznos$¢ w przypadku stosowania klopidogrelu u tych pacjentéw.
Zaburzenia czynnosci wgtroby Doswiadczenie ze stosowaniem klopidogrelu u pacjentéw z umiarkowanie nasilonymi chorobami watroby, ktérzy mogg miec
sktonnosci do krwawien, jest ograniczone. Dlatego klopidogrel nalezy stosowac ostroznie w tej populacji. Substancje pomocnicze Vixam zawiera laktoze bezwodna.
Produkt leczniczy nie powinien by¢ stosowany u pacjentow z rzadko wystepujaca dziedziczng nietolerancjg galaktozy, brakiem laktazy lub zespotem ztego
wchtaniania glukozy -galaktozy. Ten produkt leczniczy zawiera 0,077643 g laktozy (tj. 0,0388215 g galaktozy i 0,0388215 g glukozy) w jednej tabletce. Nalezy to
wzig¢ pod uwage u pacjentéw z cukrzyca. Produkt leczniczy zawiera olej rycynowy uwodorniony, ktéry moze powodowac niestrawnosc¢ i biegunke. Produkt
leczniczy zawiera czerwien koszenilowa (E 124), ktéra moze powodowac reakcje alergiczne. Dziatania niepozadane Klopidogrel byt oceniany pod katem
bezpieczenstwa u wiecej niz 42 000 pacjentdéw, ktdrzy brali udziat w badaniach klinicznych, w tym ponad 9 000 pacjentéw leczonych przez 1 rok lub dtuzej. Klinicznie
istotne niepozgdane reakcje obserwowane w badaniach CAPRIE, CURE, CLARITY i COMMIT oméwiono ponizej. W sumie w badaniu CAPRIE klopidogrel w dawce
75 mg/dobe byt porownywalny z ASA w dawce 325 mg/dobe. bez wzgledu na wiek, ptec¢ i rase. W uzupetnieniu do doswiadczen z badan klinicznych, niepozgdane
reakcje byty zgtaszane spontanicznie. Krwawienie jest najczestszg reakcjg zgtaszang zaréwno w badaniach klinicznych, jak i po wprowadzeniu do lecznictwa, gdzie
byto przewaznie zgtaszane podczas pierwszego miesigca leczenia. W CAPRIE, u pacjentéow leczonych albo klopidogrelem albo ASA, catkowita czestos¢
wystepowania jakiegokolwiek krwawienia wynosita 9,3%. Czesto$¢ wystepowania ciezkich przypadkéw wynosita 1,4% dla klopidogrelu i 1,6% dla ASA. W CURE,
czestos¢ przypadkéw duzego krwawienia dla klopidogrelu+ASA byta zalezna od dawki ASA (<100 mg: 2,6%; 100-200 mg: 3,5%; >200 mg: 4,9%), podobnie jak
czestos¢ przypadkow duzego krwawienia dla placebo+ASA (<100 mg: 2,0%; 100-200 mg: 2,3%; >200 mg: 4,0%).Ryzyko krwawienia (zagrazajgcego zyciu, duzego,
niewielkiego, innych) zmniejszato sie podczas przebiegu badania: miesigce 0-1 (klopidogrel: 9,6%; placebo: 6,6%), miesigce 1-3 (klopidogrel: 4,5%; placebo: 2,3%),
miesigce 3-6 (klopidogrel: 3,8%; placebo: 1,6%), miesigce 6-9 (klopidogrel: 3,2%; placebo: 1,5%), miesigce 9-12 (klopidogrel: 1,9%; placebo: 1,0%). Nie wystepowato
wiecej duzych krwawien po klopidogrelu+ASA w ciggu 7 dni po operacji wierncowego przeszczepu omijajgcego u pacjentdw, u ktérych zaprzestano leczenia
wczesniej niz pie¢ dni przed operacja (4,4% klopidogrel+ASA vs. 5,3% placebo+ASA). U pacjentdw, ktdrzy pozostawali na leczeniu w ciggu pieciu dni do operacji
przeszczepu omijajacego, czestos$é przypadkdw wynosita 9,6% dla klopidogrelu+ASA i 6,3% dla placebo+ASA. W badaniu CLARITY wystgpito ogdlne zwiekszenie
liczby krwawiern w grupie leczonej klopidogrelem+ASA (17,4%) w pordéwnaniu do grupy otrzymujacej placebo+ASA (12,9%). Czestos$¢ wystepowania duzych
krwawien byta podobna w obu grupach (1,3% vs. 1,1%, odpowiednio w grupie leczonej klopidogrelem+ASA oraz w grupie otrzymujacej placebo+ASA). Istniata
zgodnos¢ pomiedzy podgrupami pacjentéw okreslona przez charakterystyke wyjsciowa oraz typ leczenia fibrynolitycznego lub stosowanej heparyny. W badaniu
COMMIT ogdlny odsetek duzych krwawien pozamdzgowych oraz krwawien maézgowych byt maty i zblizony w obu grupach (0,6% vs. 0,5%, odpowiednio w grupie
leczonej klopidogrelem+ASA oraz w grupie otrzymujgcej placebo+ASA). Niepozadane reakcje, ktére wystgpity albo podczas badan klinicznych albo byty
spontanicznie zgtaszane sg przedstawione w tabeli ponizej. Ich czestos$¢ jest zdefiniowana stosujgc nastepujgce konwencje: czesto (>21/100 do <1/10); niezbyt
czesto (=1/1 000 do <1/100); rzadko (>1/10 000 do <1/1 000); bardzo rzadko (<1/10 000). W obrebie kazdej grupy uktadéw i narzagdéw objawy niepozadane s3
wymienione zgodnie ze zmniejszajgcym sie nasileniem. Zaburzenia krwi i uktadu chtonnego. Niezbyt czesto: matoptytkowosé, leukopenia, eozynofilia. Rzadko:
Neutropenia, w tym ciezka neutropenia. Bardzo rzadko: Zakrzepowa plamica matoptytkowa (ang. TTP -Thrombotic thrombocytopenic purpura), niedokrwistosé
aplastyczna, pancytopenia, agranulocytoza, ciezka matoptytkowosé, granulocytopenia, niedokrwisto$¢. Zaburzenia uktadu immunologicznego. Bardzo rzadko:
Choroba posurowicza, reakcje rzekomoanafilaktyczne. Zaburzenia psychiczne. Bardzo rzadko: Omamy, stan splatania. Zaburzenia uktadu nerwowego. Niezbyt
czesto: Krwawienie wewnatrzczaszkowe (zgtaszano, ze niektdre przypadki byty Smiertelne), bdle gtowy, parestezje, zawroty gtowy. Bardzo rzadko: Zaburzenia



smaku. Zaburzenia oka. Niezbyt czesto: Krwawienia do oka (dospojéwkowe, wewnatrzgatkowe, dosiatkéwkowe). Zaburzenia ucha i btednika. Rzadko: Zawroty
gtowy pochodzenia btednikowego. Zaburzenia naczyniowe. Czesto: Krwiak. Bardzo rzadko: Ciezki krwotok, krwotok z ran operacyjnych, zapalenie naczyn,
niedocis$nienie tetnicze. Zaburzenia uktadu oddechowego, klatki piersiowej i $rddpiersia. Czesto: Krwawienia z nosa. Bardzo rzadko: Krwawienie z drog
oddechowych (krwioplucie, krwotok ptucny), skurcz oskrzeli, Srddmigzszowe zapalenie ptuc. Zaburzenia zotgdka i jelit. Czesto: Krwotok z przewodu pokarmowego,
biegunka, bdle brzucha, niestrawnos¢. Niezbyt czesto: Wrzdd zotadka i wrzdd dwunastnicy, zapalenie btony sluzowej zotgdka, wymioty, nudnosci, zaparcie, wzdecie
z oddawaniem gazéw. Rzadko: Krwotok pozaotrzewnowy. Bardzo rzadko: Krwotok z przewodu pokarmowego i pozaotrzewnowy zakoriczony zgonem, zapalenie
trzustki, zapalenie jelita grubego (w tym wrzodziejgce oraz limfocytowe zapalenie jelita grubego), zapalenie btony $luzowej jamy ustnej. Zaburzenia watroby i drég
z6tciowych. Bardzo rzadko: Ostra niewydolno$¢ watroby, zapalenie watroby, nieprawidtowe wyniki testéw czynnosci watroby. Zaburzenia skory i tkanki
podskdrnej. Czesto: Siniak. Niezbyt czesto: Wysypka, swiad, krwawienie do skéry (plamica). Bardzo rzadko: Pecherzowe zapalenie skéry (toksyczne martwicze
oddzielanie sie naskdrka, zespot Stevensa-Johnsona, rumien wielopostaciowy), obrzek naczynioruchowy, wysypka rumieniowa, pokrzywka, wyprysk, liszaj ptaski.
Zaburzenia migsniowo-szkieletowe i tkanki tgcznej. Bardzo rzadko: Krwawienia w obrebie uktadu migsniowo-szkieletowego (krwawienia dostawowe), zapalenie
stawodw, bdle stawdw, bdle miesniowe. Zaburzenia nerek i drég moczowych. Niezbyt czesto: Krwiomocz. Bardzo rzadko: Zapalenie ktebuszkowe nerek, zwiekszenie
stezenia kreatyniny we krwi. Zaburzenia ogdlne i stany w miejscu podania. Czesto: Krwawienie w miejscu wktucia. Bardzo rzadko: Goraczka. Badania diagnostyczne.
Niezbyt czesto: Wydtuzenie czasu krwawienia, zmniejszenie liczby neutrofili, zmniejszenie liczby ptytek. Zgtaszanie podejrzewanych dziatarn niepozadanych. Po
dopuszczeniu produktu leczniczego do obrotu istotne jest zgtaszanie podejrzewanych dziatan niepozgdanych. Umozliwia to nieprzerwane monitorowanie stosunku
korzysci do ryzyka stosowania produktu leczniczego. Osoby nalezace do fachowego personelu medycznego powinny zgtasza¢ wszelkie podejrzewane dziatania
niepozadane za posrednictwem Departamentu Monitorowania Niepozadanych Dziatari Produktéw Leczniczych Urzedu Rejestracji Produktow Leczniczych,
Wyroboéw Medycznych i Produktéw Biobdjczych; Al. Jerozolimskie 181C, 02-222 Warszawa; tel.: +48 22 49 21 301; faks: +48 22 49 21 309; e-mail: ndl@urpl.gov.pl.
Dziatania niepozadane mozna zgtasza¢ réwniez podmiotowi odpowiedzialnemu. Podmiot odpowiedzialny: Polfarmex S.A. ul. J6zeféw 9, 99-300 Kutno. Pozwolenie
na dopuszczenie do obrotu leku Vixam nr 18189 wydane przez MZ. Lek wydawany na recepte. Cena urzedowa detaliczna brutto: 27,14 zt. Kwota doptaty pacjenta
przy 30% poziomie odptatnosci [Miazdzyca objawowa naczyrn wiericowych leczona stentami metalowymi (do 6 tygodni od implantacji stentu) lub stentami
antyrestenotycznymi uwalniajgcymi leki (do 12 miesiecy od implantacji stentu) w celu zapobiegania zakrzepom, Stan po zawale miesnia sercowego bez uniesienia
odcinka ST do 12 miesiecy stosowania, Stan po zawale miesnia sercowego z uniesieniem odcinka ST do 30 dni stosowania] wynosi 8,67 zt. ChPL. 2021.01.21.
Obwieszczenie Ministra Zdrowia z dnia 22 pazdziernika 2022 r. w sprawie wykazu refundowanych lekéw, srodkéw spozywczych specjalnego przeznaczenia
zywieniowego oraz wyrobdéw medycznych na dzien 1 listopada 2022 r.



