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PRAC dotyczacych zgtoszen
Przyjete na posiedzeniu PRAC w dniach 7-10 lipca 2025 r.

Informacje o produkcie leczniczym, zawarte w niniejszym dokumencie, pochodza z dokumentu
zatytutowanego ,Zalecenia PRAC dotyczace zgtoszen”, zawierajgcego petng tres¢ zalecen PRAC
dotyczacych aktualizacji drukéw informacyjnych produktéw leczniczych, a takze pewne ogdine
wskazdwki odnoszace sie do zgtoszen. Mozna je znalez¢ na stronie internetowej poswieconej
zaleceniom PRAC na temat zgtoszen dotyczacych bezpieczenstwa stosowania (tylko w jezyku
angielskim).

Nowy tekst, ktéry ma by¢ dodany w drukach informacyjnych produktu, zostat podkreslony. Istniejacy
tekst, ktoéry ma zostac usuniety, zostat przekrestony.

1. Ciltakabtagen autoleucel; idekabtagen wikleucel;
tisagenlecleucel — postepujaca wieloogniskowa
leukoencefalopatia (EPITT nr 20153)

Kymriah

Charakterystyka Produktu Leczniczego

4.4 Specjalne ostrzezenia i srodki ostroznosci dotyczace stosowania

Badania serologiczne

Obecnie brak do$wiadczenia z wytwarzaniem produktu Kymriah z materiatu pobranego od pacjentéw
z dodatnim wynikiem badan wykrywajacych HBV, HCV i HIV.

Przed pobraniem komorek do wytworzenia produktu konieczne jest wykonanie badan przesiewowych
w kierunku HBV, HCV i HIV, zgodnie z wytycznymi klinicznymi.
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! Expected publication date. The actual publication date can be checked on the webpage dedicated to PRAC
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Reaktywacja wirusa

U pacjentéw leczonych produktami leczniczymi skierowanymi przeciwko limfocytom B moze nastgpié
reaktywacja wirusowego zapalania watroby typu B (HBV) i moze ona spowodowac piorunujgce
zapalenie watroby, niewydolno$¢ watroby i zgon.

Wsréd leczonych produktem Kymriah pacjentéw, ktérzy wczesniej otrzymywali inne leki o dziataniu
immunosupresyjnym, wystepowaty przypadki reaktywacji zakazenia wirusem Johna Cunninghama (JC),
prowadzacego do postepujgcej wieloogniskowej leukoencefalopatii (PWL). Notowano przypadki
zakonczone zgonem.

Abecma

Charakterystyka Produktu Leczniczego

4.4 Specjalne ostrzezenia i srodki ostroznosci dotyczace stosowania
Reaktywacja wirusa

[...]

Wsrod leczonych produktem Abecma pacjentéw, ktdrzy wczesniej otrzymywali inne leki o dziataniu
immunosupresyjnym, wystepowaty przypadki reaktywacji zakazenia wirusem Johna Cunninghama (JC),
prowadzgcego do postepujacej wieloogniskowej leukoencefalopatii (PWL).

Carvykti

Charakterystyka Produktu Leczniczego

4.4 Specjalne ostrzezenia i srodki ostroznosci dotyczace stosowania
Reaktywacja wirusa

[...]

Wsrdéd leczonych produktem CARVYKTI pacjentéw, ktérzy wczesniej otrzymywali inne leki o dziataniu
immunosupresyjnym, wystepowaty przypadki reaktywacji zakazenia wirusem Johna Cunninghama (JC),
prowadzace do postepujacej wieloogniskowej leukoencefalopatii (PWL). Notowano przypadki
zakonczone zgonem.

2. Klozapina — nowy aspekt dotyczacy znanego ryzyka
neutropenii (agranulocytozy) o mozliwym wptywie na
czynniki minimalizacji ryzyka (EPITT nr 20141)

Charakterystyka Produktu Leczniczego
1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO
[...]

Produkt leczniczy <nazwa wlasna> moze powodowa¢ agranulocytoze. Jego zastosowanie
nalezy ograniczy¢ do pacjentow:
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« ze schizofrenia, nie reagujacych na leczenie lub zle tolerujacych stosowanie
produktow leczniczych przeciw psychotycznych,

e lub z psychozami w przebiegu choroby Parkinsona, gdy inne metody leczenia
okazaly sie nieskuteczne (patrz punkt 4.1)

z

e u ktorych lezba < 2
(-l-rez-ba—bna-lsyeh—krm+1ek—>—3599+mm -(-2-375—><—1-99+I-)—|—ANG>—2009+mm3—(-a-279—x-
10°/H)-eraz liczba neutrofili w momencie rozpoczecia leczenia jest prawidiowa
(bezwzgledna liczba neutrofili, ANC) i wynosi =1500/mm? (1,5 x 10°/1)

w populacji ogélnej oraz =1000/mm?3 (1,0 x 10%/1) w przypadku pacjentéw
otwierdzona tagodna neutropenia etniczng (BEN) oraz

e u ktorych mozna dokonywac¢ regularnych oznaczen liezby-krwinelbiatyeh-C(WBC)

i catkowitej liczby neutrofili (ANC) wedlug nastepujacego schematu: co tydzien

w pierwszych 18 tygodniach leczenia, inastepnie-ee-najmniej-co4-tygodnie-do
kefteateezenia a nastepnie co miesiac w ciagu kolejnych 34 tygodni

zakonczenia pierwszego roku leczenia). Po uptywie 12 miesiecy, jesli w ciagu
pierwszego roku w wywiadzie nie wystepowatla neutropenia, czesto$¢ kontroli ANC
nalezy zmniejszy¢ do oznaczania raz na 12 tygodni. Po uptywie 24 miesiecy ANC
nalezy oznaczac raz w roku, pod warunkiem ze w ciagu ostatnich dwoch lat

w wywiadzie nie wystepowata neutropenia. Jesli w trakcie leczenia wystapita

tagodna neutropenia, ktora nastepnie ustabilizowata sie lub ustapita, przez caty
okres leczenia nalezy co miesiac kontrolowa¢ ANC. Jeséli wystapia przedmiotowe

lub podmiotowe objawy zakazenia (np. goraczka, bél gardta, owrzodzenie jamy

ustnej lub gardta) nalezy natychmiast wykona¢ oznaczenie ANC. U pacjentow

w podesziym wieku oraz po dotaczeniu kwasu walproinowego do klozapiny,
zwilaszcza w poczatkowym okresie, nalezy rozwazy¢ wykonanie dodatkowych

oznaczen ANC Mmmnﬂeﬂ—m

<—na-zwa—w|*as-na—>—_(_p_trz punkty 4.4 i 4.5).

Lekarze przepisujacy produkt leczniczy musza $cisle przestrzegac zalecen dotyczacych
bezpieczenstwa jego stosowania. W czasie kazdej konsultacji nalezy przypominac
pacjentowi przyjmujacemu produkt leczniczy <nazwa wlasna> o koniecznosci
natychmiastowego skontaktowania sie z lekarzem, jesli wystapia poczatkowe objawy
jakiegokolwiek zakazenia. Nalezy zwroci¢ szczeg6lna uwage na dolegliwosci
grypopodobne, takie jak goraczka lub bél gardta, oraz na inne objawy zakazenia, ktore
moga wskazywaé na neutropenie.

Produkt leczniczy <nazwa wiasna> nalezy wydawac¢ jedynie pacjentom pozostajacym pod
$cista kontrola medyczna, zgodnie z oficjalnymi zaleceniami.

[.]

4.2 Dawkowanie i sposéb podawania

[...]

Stosowanie produktu leczniczego <nazwa wtasna> mozna rozpoczynac tylko u tych pacjentéw,

u ktorych liezba-WBE-wynResi=23500/mmP{3,;5x18°H—=a wartos¢ ANC wynosi =152800/mm?3 (1,52;8

x 109/1) wedtug standaryzowanych wartosci prawidtowych.

[...]
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4.4 Specjalne ostrzezenia i srodki ostroznosci dotyczace stosowania

Agranulocytoza
<Nazwa wtasna> moze powodowac agranulocytoze. Czesto$¢ wystepowania agranulocytozy oraz

$miertelnos$¢ wsrdd pacjentdédw z agranulocytozg znacznie zmniejszyta sie od czasu wprowadzenia

monitorowania liezby-bialyehkrwinek-WBCYoraz catkowitej liczby neutrofili (ANC). Dlatego konieczne

jest zachowanie podanych nizej srodkdw ostroznosci, ktore nalezy wprowadzac zgodnie z oficjalnymi

zaleceniami. Ze wzgledu na ryzyko zwigzane z leczeniem produktem <nazwa wiasna>, jego

stosowanie nalezy ograniczy¢ do pacjentéw, u ktérych wskazane jest leczenie, jak to zostato opisane

w punkcie 4.1 ,,Wskazania do stosowania”, oraz:

e U pacjentdw, u ktorych na poczatku leczenia-tiezba-teukoeytowjest-prawidtowa(hczbaWBE
2 3500/mrr—(23-5- %10/ -atczba ANC > 2000/mm—(=220-x10°/H)-oraz liczba neutrofili

jest prawidtowa (catkowita liczba neutrofili, ANC) i wynosi >=1500/mm?3 (1,5 x 10%/I)
w_populaciji ogdlnej oraz >1000/mm?3 (1,0 x 10°%/1) u pacjentédw z potwierdzong tagodng
neutropenig etniczng (BEN), oraz

e U pacjentéw, u ktdérych regularnych pomiaréw lezby-biatyehkrwinek-C(WBE--catkowitej liczby

neutrofili (ANC) mozna dokonywac co tydzien w pierwszych 18 tygodniach, a nastepnie i-€e

frazwa-preduktu}-co miesigc przez kolejne 34 tygodnie. Po uptywie 12 miesiecy, jesli w ciggu

pierwszego roku w wywiadzie nie wystepowata neutropenia, ANC nalezy oznaczac raz na 12

tygodni. Po uptywie 24 miesiecy, jesli w ciggu ostatnich dwdch lat w wywiadzie nie

wystepowata neutropenia, ANC mozna oznaczac tylko raz w roku. Jesli w trakcie leczenia

wystapita tagodna neutropenia, ktéra nastepnie ustabilizowata sie lub ustapita, przez caty okres

leczenia nalezy co miesigc kontrolowaé ANC.

Przed rozpoczeciem leczenia klozaping u pacjentéw nalezy wykonac¢ badanie krwi (patrz

~Agranulocytoza”) oraz zebra¢ wywiad i przeprowadzi¢ badanie przedmiotowe. [...]

Lekarze przepisujacy produkt leczniczy musza scisle przestrzegac zalecen dotyczacych

bezpieczenstwa stosowania tego produktu leczniczego.

nie wystepowaty po klozapinie hematologiczne dziatania niepozadane, ktére spowodowaty

niz czas miedzy kolejnymi badaniami krwi.

warte$é-WBEC bedzie-mniejszaniz3000/mm>—{3,;010%Htub wartos¢ ANC bedzie mniejsza niz
10500/mm?3 (1,05 x 10%/1) w jakimkolwiek momencie leczenia produktem leczniczym <nazwa

wilasna>.

Przed rozpoczeciem leczenia lekarze powinni upewnic sie, jesli to mozliwe, ze u pacjenta wczesniej

koniecznos$¢ przerwania leczenia. Nie nalezy wydawac recept na produkt leczniczy na okres diuzszy

Natychmiastowe przerwanie stosowania produktu leczniczego <nazwa wtasna> jest konieczne, jesli
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Pacjenci, u ktdérych leczenie produktem leczniczym <nazwa wtasna> przerwano z powodu
zmniejszenia wartosci WBE+ab ANC, nie powinni ponownie przyjmowac produktu leczniczego

<nazwa wiasna>.

W czasie kazdej konsultacji nalezy przypominac¢ pacjentowi przyjmujacemu produkt leczniczy
<nazwa wilasna> o koniecznosci natychmiastowego skontaktowania sie z lekarzem, jesli wystapiq
poczatkowe objawy jakiegokolwiek zakazenia. Nalezy zwrdécié szczegdlng uwage na dolegliwosci
grypopodobne, takie jak gorgczka lub bdl gardta, oraz na inne objawy zakazenia, ktére mogq
wskazywac na neutropenie. Nalezy poinformowaé pacjentéw i ich opiekundw, ze w razie
stwierdzenia tych objawdéw powinni oni natychmiast zgtosi¢ sie na badanie krwi. Lekarze
przepisujacy produkt leczniczy powinni przechowywac wszystkie wyniki morfologii krwi pacjenta

i dotozy¢ wszelkich staran, by w przysztosci zapobiec przypadkowemu podaniu produktu leczniczego

temu pacjentowi.

Pacjenci z pierwotnymi zaburzeniami czynnosci szpiku kostnego w wywiadzie moga przyjmowac
produkt leczniczy wytacznie wtedy, kiedy korzysci z leczenia przewyzszajg mozliwe ryzyko. Przed
rozpoczeciem leczenia produktem <nazwa wtasna> powinni oni zgtosi¢ sie na konsultacje do

hematologa.

Leczenie produktem leczniczym <nazwa wiasna> nalezy szczegdlnie ostroznie rozpoczynac
u pacjentoéw z tagodng neutropenig uwarunkowang etnicznie (BEN). Leczenie nalezy rozpoczynac po

uprzedniej konsultacji z hematologiem. Patrz punkt ,Pacjenci z tagodng neutropenig etniczng

(BEN)".

Monitorowanie Hezby-biatyeh-krwinek-OWBE)-i_catkowitej liczby neutrofili (ANC)

W okresie 10 dni poprzedzajacych rozpoczecie leczenia produktem leczniczym <nazwa wtasna> nalezy

okresliétiezbeebrazteukeeytéw wykonaé morfologie krwi z rozmazem, aby upewnic sie, ze produkt
leczniczy bedzie podany wytacznie pacjentowi z prawidtewymi-wartesSeiarmi-teukoeytéwi-ANCTWBE
2-3508/mmPH3;5->108%H—+ ANC > 281500/mm?3 (12,58 x 10%/1). Po rozpoczeciu stosowania produktu
leczniczego <nazwa witasna> liezbeleukeeytéworaz catkowitg liczbe neutrofili nalezy monitorowaé co
tydzien przez pierwsze 18 tygodni, eraz-cehajmnicjraz-na-cztery-tygodnie-wpézniejszyrm-okresie

a_nastepnie co miesigc przez kolejne 34 tygodnie. Po uptywie 12 miesiecy, jesli w ciggu pierwszego

roku w wywiadzie nie wystepowata neutropenia, ANC nalezy oznaczac co 12 tygodni. Po uptywie 24

miesiecy, jesli w ciagu ostatnich dwdch lat w wywiadzie nie wystepowata neutropenia, ANC mozna

oznaczac tylko raz w roku. Jedli w trakcie leczenia wystgpita tagodna neutropenia, ktdra nastepnie

ustabilizowata sie lub ustgpita, przez caty okres leczenia nalezy co miesigc kontrolowa¢ ANC.

Monitorowanie nalezy prowadzi¢ w opisany sposob przez caty okres leczenia produktem <nazwa
wilasna> oraz przez 4 tygodnie po catkowitym jego zakonczeniu lub po przywrdceniu hematologicznie
prawidtowych wynikéw (patrz ,Mate wartosci WBE+ANC” ponizej). Podczas kazdej konsultacji
lekarskiej nalezy przypomnie¢ pacjentowi o koniecznosci natychmiastowego skontaktowania sie

z lekarzem prowadzacym w razie stwierdzenia jakichkolwiek objawow zakazenia, goraczki, bolu gardta

lub innych objawéw grypopodobnych.

Nowa tres¢ informacji o produkcie — fragmenty zalecert PRAC dotyczacych zgtoszen
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W razie wystgpienia objawdw przedmiotowych lub podmiotowych zakazenia nalezy natychmiast

oznaezyétiezbeteukoeytéwi-wykenaéleukegram wykonaé morfologie krwi z rozmazem.

Mate wartosci WBE+ANC

Jesli podczas stosowania produktu leczniczego <nazwa wiasna> liezbateukoeytbwzmniejszy-sie-de

wartesei-pemiedzy3500/mmP{3,5%10°H)a-3008//mmP{(3,0108°%Htub catkowita liczba neutrofili
zmniejszy sie do wartosci miedzy 2861500/mm?3 (12,58 x 10%/1) a $51000/mm?3 (1,0+5 x 10%/1),

pacjent powinien zgtaszac sie na badania hematologiczne co najmniej dwa razy w tygodniu, az do
chwili ustabilizowania sie wartosci WBE+ANC odpowiednio co najmniej w zakresie 3666—3500/mm3
3;6-3,;518°A-eraz10500-152600/mm?3 (1,05-12,58 x 109/1). Po ustabilizowaniu sie wartosci ANC

lub ustgpieniu zmniejszenia tych wartosci, kontrolowanie nalezy wykonywacé co miesigc przez caty

okres leczenia.

Jesli podczas stosowania produktu leczniczego <nazwa wiasna> liezbateukoeytéw(WBEC)yzmniejszy-sie
ponizej-wartesei 3008//mmP(3,0-<10°%H-tub catkowita liczba neutrofili (ANC) zmniejszy sie ponizej

10500/mm?3 (1,05 x 10%/1), podawanie produktu leczniczego nalezy natychmiast przerwac.

W takich przypadkach nalezy codziennie eznaeczaéliczbeleukoeytéwi-wykonywaélevkogram

wykonywac¢ morfologie krwi z rozmazem, i uwaznie kontrolowac, czy u pacjenta nie wystepujg objawy
grypopodobne lub inne objawy zakazenia. Zaleca sie potwierdzenie parametrow hematologicznych,
wykonujac badanie krwi przez dwa kolejne dni. Podawanie produktu leczniczego <nazwa wiasna>
nalezy jednak przerwac natychmiast po uzyskaniu pierwszych wynikow.

Po zaprzestaniu podawania produktu leczniczego <nazwa wiasna> konieczna jest ocena

hematologiczna, az do powrotu prawidtowych wartosci w badaniach hematologicznych.

Tabela 1. Dziatania, ktére nalezy podja¢ w przypadku produktu <nazwa wtasna> w zaleznosci od

wartosci ANC w populacji ogéinej

Morfologia krwi Konieczne dziatania
WBEm-H ANC/mm3 (/1)
> >3- >152600 (=12,50 x Kontynuacja leczenia produktem
106%) 109) leczniczym <nazwa wiasna>
30003500 10500-152600 Kontynuacja leczenia produktem
- o— (1,05 x 109- leczniczym <nazwa wiasna>, badanie

krwi dwa razy w tygodniu, az do
3-5-%106% 12,56 x 10°) .
stabilizacji lub zwiekszenia wartosci

wynikéw, a nastepnie co miesigc po

stabilizacji lub powrocie do wartosci

prawidtowych.

<308808-{<3;6-¢ | <10500 (<1,05 x 10°) | Natychmiastowe przerwanie terapii
10%) produktem leczniczym <nazwa

wiasna>, badanie krwi codziennie, az
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do przywrdcenia prawidtowych
wartosci hematologicznych,
obserwacja w celu wykrycia objawow
zakazenia. Nie podawac produktu

ponownie.

Jesli po zaprzestaniu podawania produktu leczniczego <nazwa wtasna> obserwuje sie dalsze

zmniejszanie wartosei-WBCponizej2000/mm3{(2,0<10%Htub zmniejszenie wartosci ANC ponizej

1000/mm?3 (1,0 x 10%/1), leczenie tego stanu powinien przejg¢ doswiadczony hematolog.

Pacjenci z tagodna_neutropenia_etniczng (BEN)

U pacjentéw z potwierdzong BEN skorygowany préog ANC konieczny do rozpoczecia lub kontynuowania

leczenia klozaping wynosi >1000/mm3 (1,0 x 10°%/1). Jesli warto$¢ ANC wynosi miedzy 500 a 999/mm?3

(0,5-0,9 x 10%/1), kontrole nalezy przeprowadza¢ dwa razy w tygodniu. Klozapine nalezy odstawic,

jesli warto$¢ ANC zmniejszy sie ponizej 500/mm?3 (0,5 x 10%/1).

Tabela 2. Dziatania, ktére nalezy podjaé w przypadku produktu <nazwa wtasna> w zalezno$ci

od wartosci ANC u pacjentéw z BEN

ANC/mm3 (/1) Konieczne dziatania
>1000 (=>1,0 x 109 Kontynuacja leczenia produktem leczniczym

<nazwa wiasna>

500-999 (0,5 x 10°-0,9 X | Kontynuacja leczenia produktem leczniczym

10%) <nazwa wiasna>, badanie krwi dwa razy

w tygodniu, az do stabilizacji lub zwiekszenia

wartosci wynikéw, a nastepnie co miesigc po

stabilizacji lub powrocie do wartosci

prawidtowych.
<500 (<0,5 x 109) Natychmiastowe przerwanie terapii

produktem leczniczym <nazwa wtasna>,

badanie krwi codziennie, az do przywrocenia

prawidtowych wartosci hematologicznych,

obserwacja w celu wykrycia objawdw

zakazenia. Nie podawa¢ produktu ponownie.

Przerwanie leczenia z przyczyn hematologicznych
Pacjentom, u ktorych leczenie produktem <nazwa witasna> przerwano z powodu niedoboru feukeeytéw

MBS b neutrofili (ANC, patrz wyzej), nie nalezy ponownie podawac produktu <nazwa wtasna>.

Lekarze przepisujacy produkt leczniczy powinni przechowywac wszystkie wyniki morfologii krwi
pacjenta i dotozy¢ wszelkich staran, by w-przysztesei zapobiec przypadkowemu podaniu produktu
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leczniczego tym pacjentom. Jeéli nastgpi catkowite przerwanie leczenia, pacjentdw nalezy kontrolowad

co tydzien przez 4 tygodnie.

Przerwanie leczenia z innych przyczyn

U pacjentéw, ktérzy przyjmowali produkt leczniczy <nazwa wtasna> przez ponad 18-tygedni dwa lata,

a W wywiadzie nie wystepowata u nich neutropenia i przerwali leczenie z przyczyn innych niz

neutropenia, wznowienie cotygodniowego kontrolowania nie jest konieczne — nalezy prowadzié

kontrole jak przed przerwaniem leczenia, niezaleznie od czasu trwania przerwy w leczeniu (tj.

kontrolowad raz w roku). W razie catkowitego przerwania leczenia, u pacjentéw tych nie trzeba

wykonywac¢ kontroli co tydzien przez 4 tygodnie.

U pacjentéw, ktérzy przyijmowali produkt leczniczy <nazwa witasna> od 18 tygodni do 2 lat lub dtuzej

niz 2 lata, a w wywiadzie wystepowata u nich tagodna neutropenia, ktéra nie prowadzita do przerwania

leczenia, lub u pacjentéw, u ktérych przerwano leczenie na okres dtuzszy niz 3 dni, jednak krotszy niz

4 tygodnie, nalezy co tydzien kontrolowac wartosci WBE+ ANC przez kolejne 6 tygodni. Jesli nie
wystgpig zadne zaburzenia hematologiczne, mozna przyja¢ schemat monitorowania tych parametréw
w odstepach nie dtuzszych niz 4 tygodnie. Jesli leczenie produktem leczniczym <nazwa wiasna>
przerwano na 4 tygodnie lub dtuzej, cotygodniowe kontrole s konieczne przez nastepne 18 tygodni
leczenia, a dawke nalezy ponownie ustali¢ metodg stopniowego zwiekszania (patrz punkt 4.2

~Dawkowanie i sposéb podawania”). W razie catkowitego przerwania leczenia, u pacjentéw tych nalezy

wykonywac kontrole co tydzien przez 4 tygodnie.

W ponizszej tabeli 3 podsumowano sposdb kontrolowania wartosci ANC po przerwaniu leczenia

produktem <nazwa witasna>.

Tabela 3. Kontrolowanie wartoéci ANC po wznowieniu leczenia klozaping po uprzednim

przerwaniu leczenia z innych (niehematologicznych) przyczyn

Czas trwania leczenia Epizody Czas trwania przerwy | Zalecany sposéb

przed przerwaniem neutropenii kontrolowania wartosci
przed ANC
przerwaniem
leczenia

>2 lata Nie Nieistotny Harmonogram

stosowany przed

przerwaniem leczenia

(tj._coroczna kontrola).

>2 lata Tak Od 3 dni do <4 Co tydzien przez 6
tygodni tygodni. Nastepnie, jesli

>18 tygodni - 2 lata Tak lub nie Od 3 dni do <4 nie wystapig 7adne
tygodni zaburzenia

hematologiczne,

kontrolowa¢ parametry
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nie rzadziej niz co 4

tygodnie.
>2 lata Tak >4 tygodnie Co tydzien przez
>18 tygodni — 2 lata Tak lub nie >4 tygodnie nastepne 18 tygodni

leczenia, nastepnie co

miesigc i ponownie
ustali¢ dawke,
stopniowo jg
zwiekszajac.

Inne $rodki ostroznosci

[...]

Goraczka

Podczas leczenia produktem leczniczym <nazwa wiasna> u pacjentéw moze przez pewien czas
wystepowac podwyzszona temperatura ciata, powyzej 38°C, najczesciej w ciggu 3 pierwszych tygodni
leczenia. Gorgczka ta jest zasadniczo tagodna. Czasami moze by¢ zwigzana ze zwiekszeniem lub
zmniejszeniem liezbyteukeeytéw-WBE) wartosci ANC. Pacjentédw z gorgczka nalezy doktadnie
przebada¢, aby wykluczy¢ mozliwo$é wystgpienia zakazenia lub agranulocytozy. W razie wystapienia
wysokiej goraczki nalezy rozwazy¢ mozliwos¢ wystapienia ztosliwego zespotu neuroleptycznego (NMS).
Jesli rozpoznanie NMS sie potwierdzi, nalezy natychmiast przerwa¢ stosowanie produktu leczniczego

<nazwa wilasna> i wdrozy¢ odpowiednie postepowanie medyczne.

[...]

4.5 Interakcje z innymi produktami leczniczymi i inne rodzaje interakcji

[...]

Inne

[...]

Zgtaszano rzadkie, ale ciezkie przypadki napadéw padaczkowych, w tym u pacjentéw bez padaczki,
oraz pojedyncze przypadki majaczenia, gdy produkt <nazwa wtasna> podawano z kwasem
walproinowym. Dziatania te sg prawdopodobnie wynikiem interakcji farmakodynamicznych, ktérych

mechanizm nie zostat jeszcze ustalony.

Jednoczesne leczenie klozaping i kwasem walproinowym moze zwiekszaé ryzyko neutropenii. Jesli

konieczne jest jednoczesne stosowanie klozapiny z kwasem walproinowym, konieczne jest prowadzenie

doktadnej obserwacii.

[...]

4.8 Dzialania niepozadane

[..]
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Krew i uktad chtonny

Ze stosowaniem produktu leczniczego <nazwa wtasna> wigze sie ryzyko granulocytopenii

i agranulocytozy. Agranulocytoza zasadniczo ustepuje po zaprzestaniu leczenia, jednak moze
spowodowac posocznice i doprowadzi¢ do zgonu pacjenta. Kontrolowanie liczby leukocytéw (WBC)
wartosci ANC jest niezbedne ze wzgledu na konieczno$¢ natychmiastowego przerwania leczenia, aby

zapobiec zagrazajacej zyciu agranulocytozie (patrz punkt 4.4).

[...]

Ulotka dla pacjenta

1. Informacje wazne przed przyjeciem leku <nazwa wtasna>

[..]

Medyczne badania kontrolne i testy krwi

Przed rozpoczeciem stosowania leku <nazwa wiasna> lekarz przeprowadzi wywiad i zleci badania krwi
w celu potwierdzenia prawidtowej liczby biatych krwinek. Jest to wazne, poniewaz organizm pacjenta

potrzebuje biatych krwinek do zwalczania zakazen.

Niezbedne jest wykonywanie regularnych badan krwi przed rozpoczeciem leczenia, w czasie leczenia

oraz po zakonczeniu stosowania leku <nazwa witasna>.

- Lekarz poinformuje doktadnie, kiedy i gdzie nalezy wykonac¢ badania. Lek <nazwa wiasna> moze by¢

stosowany tylko wtedy, gdy wynik morfologii krwi pacjenta jest prawidtowy.

- Lek <nazwa wtasna> moze by¢ przyczyng znacznego zmniejszenia liczby biatych krwinek we krwi
(agranulocytoza). Tylko regularne badania krwi mogg wykazaé, ze u pacjenta wystepuje ryzyko

rozwoju agranulocytozy (patrz punkt 4).

- Nalezy wykonywa¢ badania krwi raz w tygodniu przez pierwszych 18 tygodni leczenia. Nastepnie

przez kolejne 34 tygodnie nalezy wykonywac badania przynajmniej raz na miesigc.

- Po 12 miesigcach leczenia nalezy wykonywa¢ badania krwi co 12 tygodni przez rok, a nastepnie —

jesli nie wykryto zmniejszenia liczby biatych krwinek we krwi — co roku.

- Jesli nastapi zmniejszenie liczby biatych krwinek we krwi, nalezy natychmiast przerwac stosowanie

leku <nazwa wiasna>. Liczba biatych krwinek powinna powroci¢ do wartosci prawidtowej.

- Nalezy wykonywa¢ badania krwi jeszcze 4 tygodnie po zakonczeniu stosowania leku <nazwa wtasna>

w przypadku catkowitego przerwania leczenia z przyczyn hematologicznych (np. agranulocytoza) lub

w_przypadku monitorowania przez <2 lata lub neutropenii w wywiadzie, ktéra nie doprowadzita do

przerwania leczenia.

[...]
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3. Szczepionka przeciw ospie wietrznej (zywa); szczepionka
przeciw odrze, swince, rézyczce i ospie wietrznej (zywa) —
nowy aspekt dotyczacy znanego ryzyka zapalenia moézgu
(EPITT nr 20180)

1. Varilrix

Charakterystyka Produktu Leczniczego

4.4 Specjalne ostrzezenia i srodki ostroznosci dotyczace stosowania

Zapalenie moézqu

Po wprowadzeniu do obrotu szczepionek zawierajgcych zywe, atenuowane wirusy ospy wietrznej
zgtaszano przypadki zapalenia mézgu. W kilku przypadkach doszto do zgonu, zwtaszcza u pacjentéw
ze zmniejszong_odpornoscig (patrz punkt 4.3). Nalezy instruowaé osoby szczepione (lub ich rodzicéw)
o koniecznosci niezwtocznego zwrdcenia sie 0 pomoc lekarska, jesli u osoby szczepionej po szczepieniu
wystapig objawy $wiadczace o zapaleniu mézgu, takie jak utrata lub ostabienie Swiadomosci, drgawki
lub ataksja z jednoczesng_goraczka i bélem gtowy.

4.8 Dziatania niepozadane
Dane z okresu po wprowadzeniu do obrotu

Zaburzenia uktadu nerwowego: zapalenie mézgu¥*, incydent naczyniowo-mézgowy, napad drgawkowy,
zapalenie mdzdzku, objawy przypominajace zapalenie mézdzku (w tym przemijajace zaburzenie chodu
i przemijajaca ataksja)

* Patrz opis wybranych dziatan niepozgdanych.

Opis wybranych dziatan niepozadanych

Po szczepieniu szczepionkami zawierajgcymi zywe, atenuowane wirusy ospy wietrznej obserwowano
zapalenie moézgu. W kilku przypadkach wystgpit zgon, zwtaszcza u 0séb ze zmniejszong odpornoscig
(patrz punkt 4.4).

Ulotka dla pacjenta

4. Mozliwe dziatania niepozadane
W zwigzku z rutynowym podawaniem szczepionki Varilrix zgtoszono kilka przypadkéw wystagpienia
nastepujacych dziatan niepozadanych:
e DO szczepieniu szczepionkami zawierajagcymi zywe, atenuowane wirusy ospy wietrznej
obserwowano zakazenie lub zapalenie mézgu. W kilku przypadkach stan ten prowadzit do
zgonu, zwitaszcza u 0s6b z ostabionym uktadem odpornosciowym (jak podano w punkcie 2,
szczepionki Varilrix nie nalezy nigdy stosowac u pacjentow z ostabionym uktadem
odpornosciowym). Jesli u zaszczepionego pacjenta nastgpi utrata lub ostabienie Swiadomosci,
drgawki lub utrata kontroli nad ruchami ciata, z jednoczesng goraczka i bélem gtowy, nalezy
natychmiast zwrdcié sie o pomoc lekarska, poniewaz mogg to by¢ objawy zakazenia lub
zapalenia moézgu. Nalezy poinformowaé lekarza lub farmaceute, ze pacjent otrzymat zywa,
atenuowanag_szczepionke przeciwko ospie wietrznej;
e zakazenie lub zapalenie mézgu; rdzenia kregowego i nerwéw obwodowych powodujace
przemijajace trudnosci w chodzeniu (niestabilnos¢) lub czasowgq utrate kontroli nad ruchami

Clal'a cGa - OGZCHHECMOZGd POWOGOW3aHREtC P cAWaHHECH GO Pprywd ;
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[,udar” nalezy zamiesci¢ w osobnym punkcie]
e udar (uszkodzenie moézgu spowodowane przerwaniem doptywu krwi do niego);
e drgawki i napady padaczkowe;

e L]

2. Varivax
Charakterystyka Produktu Leczniczego
4.4 Specjalne ostrzezenia i srodki ostroznosci dotyczace stosowania

Zapalenie moézgu

Po wprowadzeniu do obrotu szczepionek zawierajacych zywe, atenuowane wirusy ospy wietrznej
zgtaszano przypadki zapalenia mézgu. W kilku przypadkach doszto do zgonu, zwtaszcza u pacjentéw
ze zmniejszong_odpornoscig (patrz punkt 4.3). Nalezy instruowaé osoby szczepione (lub ich rodzicéw)
o koniecznosci niezwtocznego zwrdcenia sie 0 pomoc lekarska, jesli u osoby szczepionej po szczepieniu
wystapig objawy Swiadczace o zapaleniu mézgu, takie jak utrata lub ostabienie przytomnosci, drgawki
lub ataksja z jednoczesng_goraczka i bélem gtowy.

4.8 Dziatania niepozadane
Dane z nadzoru po wprowadzeniu do obrotu

Zakazenia i zarazenia pasozytnicze: zapalenie mozgu**, zapalenie gardta, zapalenie ptuc*, ospa
wietrzna (wywotana przez szczep szczepionkowy), potpasiec**, aseptyczne zapalenie opon mdzgowo-
rdzeniowych*

* Oznaczone dziatania niepozadane zgtaszane po podaniu (zywej) szczepionki przeciw ospie wietrznej
(szczep Oka/Merck) sa tez skutkiem zakazenia wirusem ospy wietrznej typu dzikiego. Zgodnie

z badaniami w ramach czynnego nadzoru po wprowadzeniu do obrotu i zgloszeniami w ramach
biernego nadzoru po wprowadzeniu do obrotu nie ma przestanek wskazujacych na zwigekszone ryzyko
poszczepiennego wystgpienia tych dziatan niepozadanych w poréwnaniu z ryzykiem w przypadku
choroby wywotanej szczepem typu dzikiego (patrz punkt 5.1).

* Patrz punkt c.
c. Opis wybranych dziatan niepozadanych
Powiktania po ospie wietrznej

Zgtaszano wystepowanie powiktan po ospie wietrznej wywotanej przez szczep szczepionkowy u oséb

0 zmniejszonej odpornosci i 0séb z prawidtowa odpornoscia, w tym potpasca oraz choroby uogoélnionej,
takiej jak aseptyczne zapalenie opon mdzgowo-rdzeniowych i zapalenie mdzgu. Po szczepieniu
szczepionkami zawierajgcymi zywe, atenuowane wirusy ospy wietrznej obserwowano kilka przypadkow

zapalenia mézgu ze skutkiem Smiertelnym, zwtaszcza u 0séb ze zmniejszona odpornoscig (patrz punkt

4.4).

Ulotka dla pacjenta

4. Mozliwe dziatania niepozadane
Dziatania niepozadane zgtaszane podczas stosowania szczepionki VARIVAX po wprowadzeniu do obrotu
obejmuja:
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e DO szczepieniu szczepionkami zawierajgcymi zywe, atenuowane wirusy ospy wietrznej
obserwowano zakazenie lub zapalenie mézgu. W kilku przypadkach stan ten prowadzit do
zgonu, zwtaszcza u 0séb z ostabionym uktadem odpornosciowym (jak podano w punkcie 2,
szczepionki Varivax nie nalezy nigdy stosowac u pacjentéw z ostabionym uktadem
odpornosciowym). Jesli u zaszczepionego pacjenta nastgpi utrata lub ostabienie przytomnosci,
drgawki lub utrata kontroli nad ruchami ciata z jednoczesng goraczka i bélem gtowy, nalezy
natychmiast zwroéci¢ sie 0 pomoc lekarska, poniewaz moga to by¢ objawy zakazenia lub
zapalenia mézgu. Nalezy poinformowac lekarza lub farmaceute, ze pacjent otrzymat zywa,
atenuowang_szczepionke przeciwko ospie wietrznej;

e choroby wptywajace na ukfad nerwowy (mdzg lub rdzen kregowy), takie jak wiotczenie miesni
twarzy i opadanie powiek po jednej stronie twarzy (porazenie Bella), niestabilne chodzenie,
zawroty glowy, mrowienie lub dretwienie rak i stop, zapatenie-mézgy; zapalenie bton
chroniacych moézg i rdzen kregowy niespowodowane zakazeniem bakteryjnym (aseptyczne
zapalenie opon mdzgowo-rdzeniowych), omdlenie;

o [..]

3. Priorix Tetra
Charakterystyka Produktu Leczniczego
4.4 Specjalne ostrzezenia i srodki ostroznosci dotyczace stosowania

Zapalenie moézgqu

W okresie po wprowadzeniu do obrotu zgtaszano przypadki zapalenia mézgu wystepujacego w zwigzku
ze stosowaniem zywych atenuowanych szczepionek przeciwko odrze, $wince, rézyczce i ospie
wietrznej. W kilku przypadkach doszto do zgonu, zwtaszcza u pacjentéw ze zmniejszong odpornoscig
(patrz punkt 4.3). Nalezy instruowac osoby szczepione (lub ich rodzicdw) o koniecznosci niezwtocznego
zwrécenia sie o pomoc lekarska, jesli u osoby szczepionej po szczepieniu wystapig objawy Swiadczace
0 zapaleniu mézgu, takie jak utrata lub ostabienie przytomnosci, drgawki lub ataksja z jednoczesng
goraczka i bélem gtowy.

4.8 Dziatania niepozadane
Dane z nadzoru po wprowadzeniu do obrotu

Zaburzenia uktadu nerwowego: zapalenie mdzgu*+, zapalenie mdzdzku, incydent naczyniowo-
mozgowy, zespdt Guillaina-Barrégo, poprzeczne zapalenie rdzenia kregowego, zapalenie nerwdow
obwodowych, objawy przypominajace zapalenie moézdzku (w tym przemijajace zaburzenie chodu
i przemijajaca ataksja)

* Oznaczone dziatania niepozadane zgtaszane po szczepieniu s tez skutkiem zakazenia wirusem ospy
wietrznej typu dzikiego. Nie ma przestanek wskazujacych na zwiekszone ryzyko poszczepiennego wystapienia
tych dziatan niepozadanych w poréwnaniu z ryzykiem w przypadku choroby wywotanej szczepem typu
dzikiego.

+ Patrz opis wybranych dziatan niepozadanych.

Opis wybranych dziatan niepozadanych

Po zaszczepieniu zywymi atenuowanymi szczepionkami przeciwko odrze, swince, rézyczce i ospie
wietrznej obserwowano wystepowanie zapalenia mézgu. W kilku przypadkach zgtoszono zgon,
zwtaszcza u 0s6b ze zmniejszong odpornoscig (patrz punkt 4.4).
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Ulotka dla pacjenta

4 Mozliwe dziatania niepozadane

W zwigzku z rutynowym podawaniem szczepionek GlaxoSmithKline Biologicals przeciw odrze, swince,
rézyczce lub ospie wietrznej zgtoszono kilka przypadkdéw wystapienia nastepujacych dziatan
niepozadanych:

e Po zaszczepieniu zywymi atenuowanymi szczepionkami przeciwko odrze, swince, rézyczce i
ospie wietrznej obserwowano wystepowanie zakazenia lub zapalenia mdzgu (zapalenie moézgu).
W kilku przypadkach stan ten prowadzit do zgonu, zwtaszcza u 0s6b z ostabionym uktadem
odpornosciowym (jak podano w punkcie 2, szczepionki Priorix Tetra nie nalezy nigdy stosowac
u pacjentéw z ostabionym uktadem odpornosciowym). Jesli u zaszczepionego pacjenta nastagpi
utrata lub ostabienie Swiadomosci, drgawki lub utrata kontroli nad ruchami ciata z jednoczesng
goraczka i bélem gtowy nalezy natychmiast zwrdcié sie o pomoc lekarska, poniewaz mogda_to
by¢ objawy zakazenia lub zapalenia moézgu. Nalezy poinformowac lekarza lub farmaceute, ze
pacjent otrzymat szczepionke Priorix Tetra;

e zakazenie lub zapalenie mézgd; rdzenia kregowego i nerwéw obwodowych powodujace
przejsciowe trudnosci w chodzeniu (niestabilnos¢) lub przejsciowg utrate kontroli nad ruchami
ciata;

[,udar” i ,zespot Guillaina-Barrégo” nalezy zamiesci¢ w osobnych punktach]

e udar;

e zapalenie niektérych nerwdw, ewentualnie przebiegajace z uczuciem cierpniecia lub utratg
czucia badz prawidtowej ruchomosci (zespot Guillaina-Barrégo);

e bol stawdw i miesni;

[...]

4. Proquad
Charakterystyka Produktu Leczniczego
4.4 Specjalne ostrzezenia i srodki ostroznosci dotyczace stosowania

Zapalenie moézgu

W okresie po wprowadzeniu do obrotu zgtaszano przypadki zapalenia mézgu wystepujgcego w zwigzku
ze stosowaniem zywych atenuowanych szczepionek przeciwko odrze, $wince, rézyczce i ospie
wietrznej. W kilku przypadkach doszto do zgonu, zwtaszcza u pacjentéw ze zmniejszong odpornosciag
(patrz punkt 4.3). Nalezy instruowac osoby szczepione (lub ich rodzicow) o koniecznosci niezwtocznego
zwrécenia sie o pomoc lekarska, jesli u osoby szczepionej po szczepieniu wystgpig objawy $wiadczace
0 zapaleniu mézgu, takie jak utrata lub ostabienie przytomnosci, drgawki lub ataksja z jednoczesng
goraczka i bélem gtowy.

4.8 Dziatania niepozadane
b. Tabelaryczne zestawienie dziatan niepozadanych

Zakazenia i zarazenia pasozZytnicze: aseptyczne zapalenie opon mdzgowo-rdzeniowych*, zapalenie
mozgu*, zapalenie najadrza, potpasiec*, zakazenie, odra, zapalenie jader, zapalenie Slinianki
przyusznej

* Patrz punkt c.
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c. Opis wybranych dziatan niepozadanych

Powiktania po ospie wietrznej

Zgtaszano wystepowanie powiktan po ospie wietrznej wywotanej przez szczep szczepionkowy u 0sdb

0 zmniejszonej odpornosci i 0séb z prawidtowg odpornoscia, w tym potpasiec oraz choroba uogdlniona
taka jak aseptyczne zapalenie opon mdzgowo-rdzeniowych i zapalenie mézgu. Po szczepieniu
szczepionkami zawierajgcymi zywe, atenuowane wirusy ospy wietrznej obserwowano kilka przypadkow
zapalenia mézgu ze skutkiem $miertelnym, zwtaszcza u 0sdb ze zmniejszong odpornoscig (patrz punkt

4.4).

Ulotka dla pacjenta

4 Mozliwe dziatania niepozadane

Zgtaszano inne dziatania niepozadane po podaniu co najmniej jednego z nastepujacych produktow:
szczepionki ProQuad, wczesniejszych postaci jednosktadnikowych i skojarzonych szczepionek przeciw
odrze, swince i rozyczce wytwarzanych przez Merck Sharp & Dohme LLC, Rahway, NJ 07065, USA
(dalej MSD), lub zywej szczepionki przeciw ospie wietrznej (Oka/Merck). Do tych zdarzen
niepozadanych nalezaty:
e Czestos¢ nieznana (nie moze by¢ okreslona na podstawie dostepnych danych):
o Po zaszczepieniu zywymi atenuowanymi szczepionkami przeciwko odrze, $wince,
rézyczce i ospie wietrznej obserwowano wystepowanie zakazenia lub zapalenia mézgu
(zapalenie moézgu). W kilku przypadkach stan ten prowadzit do zgonu, zwtaszcza
u 0séb z ostabionym uktadem odpornosciowym (jak podano w punkcie 2, szczepionki
ProQuad nie nalezy nigdy stosowac u pacjentéw z ostabionym uktadem
odpornosciowym). Jesli u zaszczepionego pacjenta nastapi utrata lub ostabienie
przytomnoséci, drgawki lub utrata kontroli nad ruchami ciata z jednoczesng gorgczka
i bélem gtowy, nalezy natychmiast zwrécic sie o pomoc lekarskg, poniewaz mogg to
by¢ objawy zakazenia lub zapalenia moézgu. Nalezy poinformowac¢ lekarza lub
farmaceute, ze pacjent otrzymat szczepionke ProQuad;
o wybroczyny lub zasinienia podskdrne, obrzek jader; mrowienie skdry, potpasiec;

zapatenie-mézaus [...]

Nowa tres¢ informacji o produkcie — fragmenty zalecert PRAC dotyczacych zgtoszen
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