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Dziesigta rocznica ogtoszenia wynikéw
przetomowego badania RE-LY® stanowi
okazje do podsumowania dekady innowacji
w profilaktyce udaru mézgu u chorych z
migotaniem przedsionkéw

e Opublikowane w 2009 roku wyniki randomizowanego badania
RE-LY®, po raz pierwszy wykazaly, ze doustny lek
przeciwzakrzepowy niebedgcy antagonistg witaminy K (NOAC)
jest bezpieczniejszy i co najmniej tak samo skuteczny jak
warfaryna w profilaktyce udaru mézgu u chorych z migotaniem
przedsionkéwl’z"3.

e Byl to pierwszy od ponad piec¢dziesieciu lat, tak istotny postep
naukowy w leczeniu przeciwzakrzepowym.

e Do programu badan RE-VOLUTION wigczono ponad
100 000 chorych na catym $wiecie®, a badania dotyczgce
eteksylanu dabigatranu nadal trwajg.

Ingelheim, Niemcy, 30 sierpnia 2019 r. — Boehringer Ingelheim
ogtosit dziesigtg rocznice publikacji wynikow badania RE-LY®173,
podkreslajgc jednoczes$nie ogromny wkitad, jaki w ciggu tej dekady
wniesli chorzy, czionkowie fachowego personelu medycznego jak
réwniez badacze.

Wczesniej, przez piecdziesigt lat, standardem leczenia w profilaktyce
udaru mézgu u chorych z migotaniem przedsionkdéw (ang. stroke
prevention in atrial fibrillation, SPAF) byta warfaryna. Pomimo swojej
skutecznoéci klinicznej warfaryna wchodzi w interakcje z wieloma
lekami, co oznacza, Zze konieczna jest Scista obserwacja kliniczna
chorych, a takze odpowiednia modyfikacja dawki w trakcie leczenia.
W badaniu rejestracyjnym RE-LY®, na podstawie ktoérego lek zostat
wprowadzony do obrotu, analizowano skuteczno$c¢ i bezpieczenstwo
stosowania dabigatranu w poréwnaniu z warfaryng w profilaktyce
udaru moézgu u 18 113 chorych z migotaniem przedsionkéw (ang.
atrial fibrillation, AF). Wykazano w nim po raz pierwszy, ze doustny lek
przeciwzakrzepowy niebedgcy antagonistg witaminy K (NOAC) jest co
najmniej tak samo skuteczny, ale bezpieczniejszy niz warfaryna w
profilaktyce udaru moézgu w warunkach randomizowanych™>. Byt to
pierwszy kamieh milowy na drodze do poszerzania wiedzy na temat
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NOAC jako opciji terapeutycznej bedacej alternatywg dla antagonistéw
witaminy K (ang. vitamin K antagonist, VKA) w przypadku SPAF.

~WVyniki badania RE-LY® byly pierwszym, kluczowym sygnatem
wskazujgcym, ze wkrétce pojawi sie nowa, bardziej bezpieczna opcja
terapeutyczna do stosowania w przypadku SPAF” — powiedziat lek.
med. Stuart J. Connolly, emerytowany profesor z Katedry Kardiologii
na Uniwersytecie McMaster w Hamilton, Ontario. ,Pozytywne wyniki
badania wzbudzity prawdziwe emocje nie tylko w sSrodowisku
badaczy, lecz takze ws$rdéd czionkéw fachowego personelu
medycznego oraz wsrdod samych chorych. Rejestracja dabigatranu w
2010 r. do stosowania w profilaktyce udaru mézgu u chorych z
migotaniem  przedsionkdéw  zapewnita  bardziej bezpieczng,
skuteczniejszg i lepiej kontrolowang opcje terapeutyczng. Chorzy z AF
zyskali dzieki temu lepszg ochrone przed udarem mozgu, bez
koniecznosci rutynowego monitorowania dziatania
przeciwzakrzepowego i modyfikacji dawki”.

Badanie RE-LY® bylo zaledwie poczatkiem pewnego procesu.
Opracowanie, ocena i poézniejsze dopuszczenie do obrotu
idarucyzumabu - pierwszego i jedynego powszechnie dostepnego
swoistego czynnika odwracajgcego dziatanie dabigatranu, ktére miato
miejsce w 2015r., pozwolito lepiej zrozumie¢ potrzeby chorych.
Dawato pacjentom pewnosé, ze dziatanie dabigatranu mozna szybko i
skutecznie  odwrécic  w  przypadku, gdy konieczne jest
przeprowadzenie operacji/lzabiegu w trybie pilnym badz w razie
wystgpienia zagrazajgcego zyciu lub niekontrolowanego
krwawienia®®.

»Firma Boehringer Ingelheim nieustannie angazuje sie w dziatania na
rzecz chorych, ktérych potrzeby zdrowotne nie sg jeszcze
odpowiednio zabezpieczone, zarébwno w obszarze sercowo-
naczyniowym, jak réwniez w innych obszarach” — powiedziat dr
Waheed Jamal, Wiceprezes, Dyrektor Dzialu ds. Choréb
Kardiometabolicznych w firmie Boehringer Ingelheim. ,Dziekujemy
chorym, cztonkom fachowego personelu medycznego i badaczom,
ktérzy pomogli i nadal pomagajg opracowywacé i rozszerza¢ dostep do
bezpieczniejszych i innowacyjnych terapii stuzgcych poprawie opieki
nad chorymi cierpigcymi na rézne schorzenia kardiometaboliczne”.
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Profilaktyka udaru mézgu w migotaniu przedsionkéw (SPAF)
Migotanie przedsionkéw nalezy do najczestszych utrzymujgcych sie
zaburzen rytmu serca’ i moze prowadzi¢ do pieciokrotnego wzrostu
ryzyka udaru niedokrwiennego. Dotyka ono 33,5 min oséb na catym
swiecie®®. Okoto 15 min ludzi do$wiadcza kazdego roku udaru mozgu.
Jedna trzecia z nich umiera w nastepstwie tego zdarzenia™.

Informacje dotyczace badania RE-LY®

W badaniu RE-LY®, ktérego wyniki zostaty opublikowane w
czasopismie New England Journal of Medicine we wrzes$niu 2009 r.,
poréwnywano stosowanie dabigatranu z warfaryng w profilaktyce
udaru mozgu u chorych z AF*>* Uczestniczyto w nim 18 113 chorych
z niezastawkowym migotaniem przedsionkéw oraz ryzykiem udaru
mozgu. Badanie RE-LY® byto badaniem typu PROBE (badanie
prospektywne, randomizowane, otwarte z oceng punktu kohcowego
metodg slepej préby — ang. prospective, randomized, open-label with
blinded endpoint evaluation) oceniajgcym bezpieczenstwo stosowania
i skuteczno$¢ dabigatranu podawanego w dawce 150 mg lub 110 mg
dwa razy na dobe w poréwnaniu z dostosowang dawka warfarynyll.

Wyniki badania wykazaly istotng przewage dabigatranu nad
warfaryng, nawet w przypadkach, gdy leczenie warfaryng byto dobrze
kontrolowane'**** W poréwnaniu z warfaryna:

o Dabigatran w dawce 150 mg dwa razy na dobe byt
bardziej skuteczny w profilaktyce udaru moézgu /
zatorowosci uktadowej i znaczgco zmniejszat ryzyko
zarébwno udaru niedokrwiennego, jak i udaru
krwotocznego®# 31

= czestos¢ wystepowania pierwszorzedowego
punktu koncowego wynosita 1,12% rocznie w
grupie otrzymujgcej dabigatran w dawce 150 mg
(ryzyko wzgledne: 0,65; 95% ClI, od 0,52 do 0,81;
P < 0,001);

= czestos¢ wystepowania pierwszorzedowego
punktu koncowego wynosita 1,72% rocznie w
grupie otrzymujgcej warfaryne w poréwnaniu z
1,54% w grupie otrzymujgcej dabigatran w dawce
110 mg (ryzyko wzgledne w przypadku
dabigatranu: 0,89; 95% CI, od 0,73 do 1,09;
p= 0,89)1‘2"3'12.

° Dabigatran znaczaco zmniejszat ryzyko krwawienia
srodczaszkowego (ang. intracranial haemorrhage, ICH), a
takze zapewniat istotng redukcje rgzﬁyka krwawien
zagrazajgcych zyciu i krwawien ogé’reml’ iz,

= czestos¢ wystepowania duzych  krwawien
wynosita 3,61% rocznie w grupie otrzymujgcej
warfaryne w porownaniu z 2,92% w grupie
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otrzymujgcej dabigatran w dawce 110 mg
(P =0,003)"%3%,

= czestos¢ wystepowania duzych  krwawieh
wynosita 3,40% rocznie w grupie otrzymujacej
dabigatran w dawce 150 mg (P = 0,41).

Eteksylan dabigatranu

Doswiadczenie  kliniczne  dotyczgce  stosowania  eteksylanu
dabigatranu wynosi ponad 10 milionéw pacjentolat we wszystkich
zarejestrowanych wskazaniach na catym $wiecie. Eteksylan
dabigatranu jest dostepny na rynku od ponad os$miu lat izostat
zarejestrowany w ponad 100 krajach®.

Eteksylan dabigatranu jest obecnie dopuszczony do stosowania
w nastepujacych wskazaniach®®:

e profilaktyka udaru mézgu i =zatorowosci systemowej u
dorostych  pacjentow z niezastawkowym  migotaniem
przedsionkéw obarczonych ryzykiem wystgpienia udaru
mozgu;

o profilaktyka pierwotna zylnych powiktan zakrzepowo-
zatorowych u dorostych pacjentéw poddawanych planowanym
operacjom catkowitej alloplastyki stawu biodrowego lub
kolanowego.

e leczenie zakrzepicy zyt gtebokich (ZZG) i zatorowosci ptucne;
(ZP) oraz profilaktyka nawrotowej ZZG i ZP u dorostych.

Dabigatran — bezposredni inhibitor trombiny (ang. direct thrombin
inhibitor, DTI) byt pierwszym powszechnie zarejestrowanym lekiem z
grupy nowej generacji  bezposrednich  doustnych  lekéw
przeciwzakrzepowych, ktéry stanowit odpowiedZz na niezaspokojone
potrzeby medyczne w zakresie profilaktyki i leczenia ostrych i
przewlektych choréb zakrzepowo-zatorowych12"1314. Silne dziatanie
przeciwzakrzepowe bezposrednich inhibitoréw trombiny wynika ze
swoistego blokowania aktywnosci trombiny — gtéwnego enzymu
biorgcego udziat w tworzeniu skrzepliny (zakrzepu)ls. W
przeciwienstwie do antagonistow witaminy K, ktére w sposdb zmienny
wplywajg na rézne czynniki krzepniecia, dabigatran zapewnia
skuteczne, przewidywalne i powtarzalne dziatanie
przeciwzakrzepowe, przy niskim ryzyku interakcji z innymi lekami
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i braku jakichkolwiek interakcji z pokarmem oraz bez konieczno$ci
rutynowego monitorowania krzepliwosci czy obowigzkowej modyfikacji
dawki**?.

Eteksylan dabigatranu  jest  jedynym doustnym lekiem
przeciwzakrzepowym niebedgcym antagonistg witaminy K, w
przypadku ktérego powszechnie dostepny jest czynnik odwracajgcy
jego dziatanie. Idarucyzumab jest zarejestrowany w Unii Europejskiej
i w Stanach Zjednoczonych do stosowania u dorostych pacjentow
leczonych eteksylanem dabigatranu, u ktérych konieczne jest szybkie
odwrdcenie jego dziatania przeciwzakrzepowego przed pilnymi
zabiegami/operacjami lub w razie wystgpienia zagrazajgcego zyciu
badz niekontrolowanego krwawienia®®.

Boehringer Ingelheim

Poprawa stanu zdrowia i jakosci zycia chorych jest celem
skoncentrowanej na badaniach naukowych firmy farmaceutycznej
Boehringer Ingelheim. W dziataniach tych istotne jest skupienie sie na
chorobach, w przypadku ktérych nie istniejg jeszcze zadowalajgce
opcje leczenia. Firma skupia sie zatem na opracowywaniu
innowacyjnych terapii, ktére moga wydtuzy¢é zycie chorych. W
segmencie zdrowia zwierzat Boehringer Ingelheim stawia na
zaawansowang profilaktyke.

Boehringer Ingelheim — firma rodzinna od momentu jej zatozenia w
1885 r. — nalezy do 20 czotowych spotek w branzy farmaceutyczne;.
Kazdego dnia okoto 50 000 pracownikéw tworzy warto$é dzieki
innowacjiom w zakresie trzech obszaréw biznesowych: lekow
przeznaczonych do stosowania u ludzi, zdrowia zwierzat i lekow
biologicznych. W 2018 roku firma Boehringer Ingelheim odnotowata
sprzedaz netto o wartosci okoto 17,5 mld euro. Nakfady na badania
i rozwéj, wynoszgce prawie 3,2 mld euro, stanowig 18,1% wartosci
sprzedazy netto.

Jako firma rodzinna Boehringer Ingelheim w swoich planach
uwzglednia perspektywe pokoleniowg iskupia sie na wynikach
dtugofalowych. Celem firmy jest wiec organiczny wzrost w oparciu
0 wiasne zasoby przy jednoczesnym otwieraniu sie na partnerstwo
i strategiczne sojusze w badaniach. We wszystkich swoich
dziataniach firma Boehringer Ingelheim w naturalny sposob bierze
odpowiedzialnos¢ za ludzkos¢ i sSrodowisko.
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Wiecej informacji o firmie Boehringer Ingelheim mozna uzyskaé,
odwiedzajgc strone www.boehringer-ingelheim.com lub zapoznajgc
sie z naszym raportem rocznym dostepnym pod adresem:
http://annualreport.boehringer-ingelheim.com.
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