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Plan zarzadzania ryzykiem nr 05 octanine F

Streszczenie planu zarzadzania ryzykiem dla produktu leczniczego octanine
F (Factor IX coagulationis humanus)

To jest streszczenie planu zarzadzania ryzykiem (RMP, ang. Risk Management Plan) dla
produktu leczniczego octanine F. RMP szczegélowo opisuje istotne ryzyka zwigzane ze
stosowaniem produktu leczniczego octanine F, w jaki sposob ryzyko mozna ograniczy¢, i jak
pozyska¢ wiecej informacji o zagrozeniach i danych na temat brakujacych informacji
zwigzanych z przyjmowaniem produktu leczniczego octanine F.

Charakterystyka produktu leczniczego octanine F (ChPL) iulotka dla pacjenta zawieraja
najwazniejsze informacje dla osob wykonujacych zawody medyczne i dla pacjentéw, jak
produkt leczniczy octanine F powinien by¢ stosowany.

I. Informacje o produkcie i wskazaniach do jego stosowania

Produkt leczniczy octanine F jest zarejestrowany w leczeniu i profilaktyce krwawien
U pacjentow z hemofilia B (pelne wskazania mozna znalez¢ w ChPL). Produkt leczniczy
zawiera ludzki czynnik krzepnigcia IX jako substancje czynna, podawany jest we wstrzyknieciu
dozylnym.

Il. Ryzyka zwiazane ze stosowaniem produktu leczniczego i dzialania,
jakie nalezy podja¢ w celu zmniejszenia ryzyka lub dalszego jego
scharakteryzowania

Istotne ryzyka produktu leczniczego octanine F, tacznie z dziataniami podejmowanymi w celu
zmniejszenia tych ryzyk i propozycje badan umozliwiajacych lepsze poznanie zagrozen
zwigzanych ze stosowaniem produktu leczniczego octanine F wymieniono ponize;j.

Dziatania podejmowane w celu zmniejszenia ryzyka to:

» szczegotowe informacje, takie jak ostrzezenia, srodki ostroznosci i zalecenia
odnoszace si¢ do prawidtowego stosowania, zamieszczone w ulotce dla pacjenta
i w ChPL przeznaczonej dla osob wykonujacych zawody medyczne;

» wazne zalecenia zamieszczone na opakowaniu leku;

+ zatwierdzenie odpowiedniej wielko$ci opakowania leku — ilo$¢ leku w opakowaniu
zapewnia jego wlasciwe stosowanie;

» nadanie wlasciwej kategorii dostgpnosci leku — sposob, w jaki pacjent nabywa lek (np.
Z lub bez recepty) moze zminimalizowac ryzyko zwigzane z jego stosowaniem.

Wszystkie te dziatania to rutynowe srodki minimalizacji ryzyka.

W uzupehieniu do tych dziatan, regularnie gromadzi si¢ i analizuje informacje
0 niepozadanych dziataniach produktu leczniczego, wtaczajac wto oceng okresowych
raportow o bezpieczenstwie (ang. periodic safety update report, PSUR), aby w razie potrzeby
niezwlocznie podjac konieczne kroki. Dziatania te stanowig rutynowe aktywnosci nadzoru nad
bezpieczenstwem farmakoterapii.

I1.A Lista istotnych ryzyk i brakujqgcych informacji

Istotne ryzyka zwigzane ze stosowaniem produktu leczniczego octanine F to ryzyka, ktore
wymagaja specjalnych dziatan z zakresu zarzadzania ryzykiem w celu dalszego zbadania lub
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podjecia krokoéw minimalizujacych ryzyko, tak aby produkt leczniczy mogt by¢ bezpiecznie
podawany. Istotne ryzyka mogg odnosi¢ si¢ do ryzyka zidentyfikowanego lub potencjalnego.
Zidentyfikowane ryzyka odnoszg si¢ do sytuacji, w ktorych w wystarczajacy sposob mozemy
udowodni¢ zalezno$¢ ryzyka od stosowania produktu leczniczego octanine F. Potencjalne
ryzyka odnosza si¢ do sytuacji, w ktorych zwigzek zagrozenia ze stosowaniem leku jest
oceniany jako mozliwy, po uwzglednieniu dostgpnych danych, ale ten zwigzek nie zostat
dotychczas w pelni ustalony i wymaga dalszej oceny. Brakujace informacje odnosza si¢ do
informacji dotyczacych bezpieczenstwa stosowania leku, ktorych obecnie brakuje i wymagaja
zgromadzenia niezbgdnych danych (np. dotyczace bezpieczenstwa podczas diugotrwatego
stosowania leku).

Lista istotnych ryzyk i brakujacych informacji

Istotne zidentyfikowane ryzyka |- Rozwoj inhibitoréw (przeciwciat przeciwko
czynnikowi 1X)

- Reakcje nadwrazliwosci, w tym reakcje anafilaktyczne
- Zdarzenia zakrzepowo-zatorowe

Istotne potencjalne ryzyka - Podejrzenie przenoszenia zakazenia patogenem
- Matoptytkowo$¢ indukowana heparyna

- Zespot Nerczycowy w indukcji tolerancji
immunologicznej

Brakujace informacije - Brak

11.B Podsumowanie informacji o istotnych ryzykach

Istotne zidentyfikowane ryzyko: Rozwaéj inhibitorow (przeciwcial przeciwko
czynnikowi 1X)

Dowody wskazujace na Powstawanie inhibitoréw czynnika IX jest najwazniejszym
istnienie zwigzku migdzy | powikltaniem  wleczeniu  hemofilii.  Inhibitory  sa
stosowaniem leku przeciwcialami przeciwko czynnikowi IX, wytwarzanymi
a ryzykiem przez uklad odporno$ciowy organizmu, ktére moga

powodowa¢, ze lek przestaje dziata¢, co prowadzi do utraty
kontroli nad krwawieniem 1 potencjalnie $miertelnych
epizodow masywnego krwawienia.

Czynniki ryzyka i grupy Weczesniej nieleczeni pacjenci, ale takze okresy intensywnego
ryzyka leczenia (np. powazne krwawienia lub operacja) oraz zmiana
jednego produktu zawierajacego czynnik IX na inny s3
uwazane za niegenetyczne czynniki ryzyka. Glownymi
genetycznymi czynnikami ryzyka jest wystgpowanie
inhibitorow w wywiadzie rodzinnym oraz pewne rodzaje
mutacji w genie czynnika IX.

Srodki minimalizacji Rutynowe $rodki minimalizacji ryzyka:
ryzyka ChPL punkt 4.4 i 4.8
Ulotka dla pacjenta punkt 2, 3 i 4.
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Istotne zidentyfikowane ryzyko: Reakcje nadwrazliwos$ci, w tym reakcje anafilaktyczne

Dowody wskazujace na
istnienie zwigzku migdzy
stosowaniem leku

a ryzykiem

Podobnie jak w przypadku kazdego produktu biatkowego
podawanego  dozylnie, moga  wystepowaé  reakcje
nadwrazliwosci typu alergicznego. W niektorych przypadkach
reakcje alergiczne moga by¢ ciezkie. Zazwyczaj pacjenci
catkowicie zdrowiejg po leczeniu.

Czynniki ryzyka i grupy
ryzyka

Grupami ryzyka sg pacjenci ze stwierdzonymi w Wywiadzie
wczesniejszymi reakcjami na produkty uzyskane z osocza lub
stwierdzong nadwrazliwoscia na  skladniki  produktu
leczniczego. Pacjenci z inhibitorami czynnika IX sg bardziej
narazeni na wystapienie reakcji alergicznych lub reakcji
nadwrazliwosci.

Srodki minimalizacji

ryzyka

Rutynowe srodki minimalizacji ryzyka:
ChPL punkt 4.3,4.414.8
Ulotka dla pacjenta punkt 2 i 4

Istotne zidentyfikowane ryzyko: Zdarzenia zakrzepowo-zatorowe

Dowody wskazujace na
istnienie zwigzku migdzy
stosowaniem leku

a ryzykiem

Koncentraty biatkowe czynnika IX moga powodowaé
niedroznos$¢ naczyn krwiono$nych z zakrzepem. Ryzyko to jest
wieksze w przypadku produktéw o niskiej czystosci.

Zakrzepy krwi moga wystepowaé w tetnicach lub zylach.
W zytlach moga prowadzi¢ do bolesnego obrzeku nog
(zakrzepica zyt glebokich) i bardzo rzadko mogg wystgpowac
zagrazajace zyciu lub $miertelne zakrzepy krwi w phucach,
powodujace zatorowo$¢ plucng. Zakrzepy w tetnicach moga
prowadzi¢ do zawalu migsnia sercowego lub udaru
niedokrwiennego — zwtlaszcza u pacjentéw, ktorzy juz maja
problemy z tetnicami.

Czynniki ryzyka i grupy
ryzyka

Grupami ryzyka sg pacjenci z objawami fibrynolizy (zakrzepy,
ktore ulegaja rozpadowi), z wystgpowaniem rozsianego
wykrzepiania wewnatrznaczyniowego (rozlegte wykrzepianie
krwi w naczyniach krwiono$nych), z rozpoznaniem choroby
watroby,  z udokumentowanymi  czynnikami  ryzyka
sercowo-naczyniowego, po niedawno przebytej operacji,
Z podwyzszonym ryzykiem tworzenia si¢ zakrzepow lub
rozsianego wykrzepiania wewnatrznaczyniowego.

Mozliwymi czynnikami ryzyka zakrzepéw krwi zwigzanych
z wkluciem centralnym sg na przyktad dziedziczne zaburzenia
krzepnigcia krwi, rak lub aktywne leczenie raka, wczesniejsze
zakrzepy krwi w zylach lub tetnicach, wiek (osoby w
podesztym wieku i1 bardzo mate dzieci) oraz czas uzytkowania
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wktucia centralnego.

Srodki minimalizacji
ryzyka

Rutynowe $rodki minimalizacji ryzyka:
ChPL punkt 4.4i 4.8
Ulotka dla pacjenta punkt 2 i 4

Istotne potencjalne ryzyko:

Podejrzenie przenoszenia zakazenia patogenem

Dowody wskazujace na
istnienie zwigzku miedzy
stosowaniem leku
aryzykiem

Podczas wytwarzania lekow z ludzkiej krwi lub osocza stosuje
si¢ pewne $rodki ostroznos$ci majace zapobiegaé przenoszeniu
zakazen na pacjentow. Obejmuja one uwazny dobor dawcow
krwi i osoczaw celu wykluczenia ryzyka przenoszenia zakazen
oraz badanie kazdej donacji ipuli osocza pod katem oznak
wirusow/zakazen. Producenci tych produktéw wprowadzaja
takze etapy inaktywacji lub usuwania wirusow w procesie
przetwarzania krwi lub osocza. Mimo tych srodkéw nie mozna
catkowicie wykluczy¢ mozliwosci przeniesienia zakazenia,
gdy podawane sg leki przygotowane z ludzkiej krwi lub osocza.
Dotyczy to takze wszelkich nieznanych lub nowych wiruséw
badz innych rodzajéw zakazen.

Czynniki ryzyka i grupy
ryzyka

Pacjenci z ostabionym uktadem odporno$ciowym sg uwazani
za szczegllnie narazonych na choroby zakaZzne wywotywane
przez wirusy. Dodatkowymi grupami ryzyka w przypadku
zakazen parwowirusem B19 sg kobiety w ciazy (ptéd do
20 tygodnia cigzy) oraz pacjenci z hemoglobinopatiami.

Srodki minimalizacji
ryzyka

Rutynowe $rodki minimalizacji ryzyka:
ChPL punkt 4.4
Ulotka dla pacjenta punkt 2

Istotne potencjalne ryzyko:

Matoplytkowos¢ indukowana heparyna

Dowody wskazujace na
istnienie zwigzku migdzy
stosowaniem leku
aryzykiem

Heparyna zawarta w produkcie leczniczym octanine F moze
spowodowac nagly spadek liczby ptytek krwi do mniej niz 50%
liczby poczatkowej. Jest to reakcja alergiczna zwana
,matoptytkowoscig indukowang heparyna typu II”. W rzadkich
przypadkach  upacjentow, uktorych — wczesniej  nie
wystepowata nadwrazliwo$¢ na heparyne, spadek liczby ptytek
krwi moze wystapi¢ po 6-14 dniach od rozpoczgcia leczenia.
U pacjentow z wczesniejsza nadwrazliwoscig na heparyne
zmiana ta moze wystapi¢ w ciggu kilku godzin od rozpoczgcia
leczenia. Tej cigzkiej postaci zmniejszenia liczby ptytek krwi
moga towarzyszy¢ nastgpujace stany lub moze ona prowadzi¢
do nastepujacych stanow:
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zakrzepy krwi w tetnicach i zytach

niedroznos$¢ naczynia krwiono$nego spowodowana
zakrzepem pochodzacym z innego obszaru

cigzkie zaburzenie krzepnigcia krwi zwane koagulopatia
ze zuzycia

zgorzel skorna W obszarze wstrzyknigcia
krwawienie przypominajgce ukgszenie pchet
fioletowe zasiniaczenie

smoliste stolce.

Czynniki ryzyka i grupy
ryzyka

Pacjenci z matoptytkowoscig indukowang heparyng typu Il
(ang. heparin-induced thrombocytopenia, HIT)

Srodki minimalizacji

ryzyka

Rutynowe $rodki minimalizacii ryzyka:

ChPL punkt 4.314.8
Ulotka dla pacjenta punkt 2 i 4
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Istotne potencjalne ryzyko:

Zespol nerczycowy w indukcji tolerancji immunologicznej

Dowody wskazujace na
istnienie zwigzku migdzy
stosowaniem leku

a ryzykiem

Zespot nerczycowy to stan, w ktorym ,,filtry” w nerkach staja
si¢ ,,nieszczelne” 1 duze iloSci biatek przedostajg si¢ z krwi do
mocCzu.

Zespot nerczycowy obserwowano u pacjentéw z hemofilia B
Z przeciwciatami przeciwko czynnikowi IX (inhibitorami)
I reakcjami alergicznymi na produkty zawierajace czynnik
krzepnigcia IX w wywiadzie, poddawanych indukcji tolerancji
immunologicznej (ang. immune tolerance induction, ITI) (gdy
lek jest podawany regularnie przez pewien czas w celu
przyuczenia organizmu do rozpoznawania leczenia bez
reagowania na nie).

Czynniki ryzyka i grupy
ryzyka

Pacjenci z hemofilig B, zwlaszcza z reakcjami alergicznymi na
koncentrat czynnika IX w wywiadzie podczas ITI, sg narazeni
na ryzyko rozwoju zespotu nerczycowego.

Srodki minimalizacji

ryzyka

Rutynowe $rodki minimalizacji ryzyka:
ChPL punkt 4.8
Ulotka dla pacjenta punkt 4

11.C Plan przewidywanego rozwoju po dopuszczeniu produktu do obrotu

11.C.1. Badania, ktorych

przeprowadzenie stanowi warunek uzyskania pozwolenia

na dopuszczenie do obrotu produktu leczniczego

Brak badan stanowigcych warunek dopuszczenia produktu leczniczego do obrotu lub bedacych
wynikiem specyficznych zobowigzan dotyczacych produktu leczniczego octanine F.

11.C.2. Inne badania porejestracyjne uwzglednione w planie rozwoju produktu

leczniczego

Brak badan, ktorych przeprowadzenie jest wymagane w odniesieniu do produktu leczniczego

octanine F.



