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Ritonavir zur antiretroviralen Kombinationsbehandlung beim HIV-1 infizierten
Erwachsenen eingesetzt. Die intensiv antiretroviral vorbehandelten Patienten
miissen HIV-Stimme mit Resistenz gegen multiple Protease-Hemmer und zudem
Hinweise auf eine aktive virale Replikation aufweisen.

¢ Boehringer Ingelheim hat im Rahmen der klinischen Studien mit APTIVUS
an 6840 HIV-1 infizierten Patienten 14 Berichte iiber eine intrakranielle
Blutung (IKB) erhalten, darunter 8 mit tédlichem Ausgang.

e Viele dieser IKB Patienten aus dem klinischen Entwicklungsprogramm mit
APTIVUS hatten noch andere medizinische Begleitzustinde (ZNS
Verletzung, Kopftrauma, vorangegangene neurologische Operation,
Koagulopathie, Bluthochdruck oder Alkoholmissbrauch) bzw. erhielten
Komedikationen, einschliesslich gerinnungshemmende Medikamente, die
moglicherweise die IKB verursacht oder dazu beigetragen haben.

s Ein Zusammenhang zwischen abnormalen himatologischen Parametern oder
Gerinnungsparametern konnte bei diesen Patienten weder generell noch im
Zusammenhang mit der IKB Entwicklung beobachtet werden. Deshalb ist
gegenwidrtig keine routineméssige Bestimmung von Blutgerinnungs-

parametern bei der Behandlung von Patienten mit APTIVUS erforderlich. Bankverbindung
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e Das erhohte IKB Risiko der Patienten aus den APTIVUS Studien wurde
bereits frither bei anderen Patienten mit fortgeschrittener HIV Erkrankung /
AIDS beobachtet.

Bei Patienten, die infolge eines Traumas, einer Operation oder eines anderen
medizinischen Zustandes ein erhdhtes Blutungsrisiko haben, oder die
Medikamente erhalten, die das Blutungsrisiko erhthen (z.B. Anti-
koagulantien oder Thrombozytenaggregationshemmer), sollte APTIVUS in
Kombination mit niedrig dosiertem Ritonavir mit Vorsicht verwendet
werden.

® Inden pivotalen RESIST-Studien kam es unter Tipranavir in Kombination mit
niedrig dosiertem Ritonavir (TPV/r) oder wiihrend 30 Tagen nach dem Absetzen
dieser Therapie bei 4 Patienten zu 5 IKB Ereignissen. In den Studienarmen der
Vergleichsprotease-Inhibitoren in Kombination mit niedrig dosiertem Ritonavir
(CPI/r) trat kein IKB Ereignis auf. Dies entspricht einer IKB Rate von 0,32/100
Patientenbehandlungsjahren (PBJ; 95% CI 0,09 bis 0,82/100 PBJ) bei mit TPV/r
behandelten Patienten. Der beobachtete Unterschied der IKB Inzidenz zwischen der
TPV/r- und CPI/r-Gruppe ist statistisch nicht signifikant, da die Studien nicht dafiir
ausgelegt waren unerwiinschte Ereignisse mit einer Haufigkeit < 1/100 PBJ zu
erfassen.

Ein Zusammenhang zwischen der Einnahme von APTIVUS und IKB konnte bisher nicht
nachgewiesen werden. Dennoch werden weitere Untersuchungen durchgefiihrt.

Entsprechende Warnhinweise hinsichtlich des IKB Risikos werden in die APTIVUS
Fach- bzw. Patienteninformation aufgenommen.

Sie konnen uns bei der Uberwachung der Sicherheit unserer Produkte unterstiitzen, indem
Sie vermutete unerwiinschte Wirkungen melden. Diesbeziigliche Meldungen richten Sie
bitte auf dem gelben Meldeformular an die regionalen Pharmacovigilance-Zentren. Das
Meldeformular ist verfigbar auf der letzten Seite des Arzneimittelkompendiums, auf der
Homepage von Swissmedic (www.swissmedic.ch unter ,,Marktiiberwachung® —
»Pharmacovigilance“ — ,,Gesamtiiberblick Pharmacovigilance® — ,,Meldeformular) oder
kann bei Swissmedic bestellt werden (Tel. 031 322 02 23, e-Mail: info@swissmedic.ch).
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