V1.2 Podsumowanie danych o bezpieczenstwie stosowania produktu leczniczego.

VI.2.1 Przeglad rozpowszechnienia choroby.

Pecherz nadreaktywny (OAB, ang. overactive bladder) to jednostka chorobowa, ktorg
charakteryzuje zespdt objawow takich jak: czestomocz, parcie naglace 1 nietrzymanie moczu
z parcia, wystepujace jako pojedynczy objaw lub ich polgczenie (Futyma, 2008). Badanie
przeprowadzone na grupie ponad 2 mln Europejczykéw z pecherzem nadreaktywnym
wykazato, ze czgstomocz (85%), parcie naglace (54%) oraz nietrzymanie moczu z parcia
(36%) byly najczesciej wymienianymi objawami. W przypadku pecherza nadreaktywnego nie
wystepujg zadne czynniki patologiczne, takie jak nowotwor, kamica, czy infekcja, ktore
moglyby ttumaczy¢ te objawy (Surkont, 2006). Nietrzymanie moczu zgodnie z definicjg ICS
(International Continence Society) to mimowolne oddawanie moczu (mikcja). Pecherz
nadreaktywny wplywa negatywnie na jako$¢ zycia milionow ludzi stwarzajac problemy

zaroOwno natury higienicznej, jak i socjalne;j.

Nietrzymanie moczu dotyczy osob w kazdym wieku oraz obojga plci, cho¢ najczgscie;
problem ten wystepuje u 0s6b w wieku podesztym oraz u kobiet obejmujac nawet 20% kobiet
powyzej 40 roku zycia. Wraz z wiekiem liczba 0s6b z nietrzymaniem moczu wzrasta i juz
50% kobiet oraz ponad 30% mezczyzn powyzej 80 roku zycia cierpi na to schorzenie. W
przypadku pecherza nadreaktywnego szacuje si¢, ze problem ten dotyczy okolo 50 min
mieszkancow Europy. Az 40% pacjentow nie rozmawialo o swojej dolegliwo$ci z lekarzem, a
sposrod pozostatych 60%, tylko 27% bylo poddanych leczeniu. Dolegliwos$¢ ta moze dotknaé
osoby w kazdym wieku, a zapadalno$¢ na nig wzrasta wraz z wiekiem (zwigkszenie liczby

chorych bylo obserwowane po 44. roku zycia u kobiet i po 64. roku zycia u m¢zczyzn).

Leczenie farmakologiczne najczgsciej polega na zastosowaniu antagonistow receptorow
muskarynowych (darifenacyna, fesoterodyna, oksybutynina, solifenacyna,tolterodyna
i trospium), ktore ograniczaja nadmierng kurczliwo$¢ migénia wypieracza. Najbardziej znane
w Polsce sg oksybutynina, darifenacyna i solifenacyna. Obecnie prowadzone sg na Swiecie
badania kliniczne oceniajgce skuteczno$é lekow o innych mechanizmach dziatania lub
drogach podawania, umozliwiajgce stosowanie leku raz na dobg lub rzadziej, jak w przypadku

toksyny botulinowej podawanej dopecherzowo (Futyma, 2008).

V1.2.2 Podsumowanie korzysci wynikajacych z terapii.



W prospektywnym, wieloosrodkowym badaniu klinicznym potwierdzono  wysoka
skutecznos¢, bezpieczenstwo ijako$¢ zycia pacjentow (n=2205) z pecherzem
nadreaktywnym, ktorzy otrzymywali solifenacyng w dawkach 5 i 10 mg przez 12 tygodni

(Garely, 2006 i 2007).

W badaniu klinicznym prowadzonym z podwdjna Slepg probg i kontrolg placebo
potwierdzono skuteczno$¢ i tolerancj¢ solifenacyny u pacjentow (n=739) z pecherzem
nadreaktywnym, gdzie istotnemu zmniejszeniu ulegla liczba naglych epizodéw choroby

(Karrarn, 2009).

W wieloosrodkowym, migdzynarodowym, randomizowanym badaniu klinicznym
prowadzonym z podwdjng $lepg probg i kontrola placebo oceniano skutecznosé,
bezpieczenstwa i tolerancje solifenacyny stosowanej przez 12 tygodni w dawce dobowej 5 mg
1 10 mg u chorych z pgcherzem nadreaktywnym (OAB). Wykazano, ze solifenacyna znaczaco
poprawia wszystkie glowne objawy OAB, w tym czgstotliwo$¢ oddawania moczu, parcie na

mocz oraz nietrzymanie moczu (Cardozo, 2004).

W dwéch wieloosrodkowych, randomizowanych badaniach klinicznych prowadzonych
z podwojng Slepg proba i kontrolg placebo oceniano skuteczno$é solifenacyny w zmniejszeniu
liczby oddawania moczu w ciggu 24 h oraz potwierdzenia jej bezpieczenstwa i tolerancji u
pacjentow z objawami OAB. Wykazano, ze solifenacyna zwigksza objetos¢ oddawanego
moczu, co wskazuje na jej istotny efekt kliniczny (Gittelman, 2003).

Systematyczny przeglad 9 randomizowanych badan klinicznych, w ktérych oceniano
skuteczno$¢ solifenacyny wykazal, ze badana substancja istotnie zmniejszala ostre epizody
OAB, czgste oddawanie moczu i epizody nietrzymania moczu w ciggu 24 h (Luo, 2012).
VI1.2.3 Brakujace informacje dotyczgce korzysci wynikajgcych z terapii.

Nie odnotowano wplywu wieku, rasy oraz plci na skutecznosé terapeutyczng produktow
leczniczych Solifurin, 5 mg oraz Solifurin, 10 mg, tabletki powlekane.

V1.24 Streszczenie danych o bezpieczenstwie.

Wazne zidentyfikowane ryzyko:

Ryzyko Znane informacje Zapobieganie
] Po wprowadzeniu leku do Jezeli u pacjenta rozwinie si¢
Reakeja obrotu u niektérych pacjentow reakcja anafilaktyczna, nalezy
anafilaktyczna leczonych bursztynianem przerwac leczenie bursztynianem
solifenacyny obserwowano solifenacyny i wdrozy¢




wystepowanie reakcji
anafilaktycznej.

odpowiednie leczenie i1 (lub)
stosowne $rodki zaradcze

Obrze¢k
naczynioruchowy i
inne reakcje

U niektérych pacjentow
przyjmujacych bursztynian
solifenacyny po wprowadzeniu
do obrotu obserwowano obrzegk

Jezeli u pacjenta wystgpi obrzek
naczynioruchowy, nalezy
przerwac leczenie bursztynianem
solifenacyny i wdrozy¢

nadwrazliwoSci naczynioruchowy z obrzgkiem odpowiednie leczenie i (lub)
drog oddechowych. stosowne $rodki zaradcze.
Solifurin nalezy stosowac
ostroznie u pacjentéw z istotnym
klinicznie zwezeniem drogi
Zatrzymanie Stosowanie Solifurinu moze odplywu moczu z pecherza z
moczu powodowac¢ zatrzymanie moczu. | ryzykiem zatrzymania moczu oraz
rozwazenie leczenia opartego na
indywidualnej ocenie bilansu
korzys$ci i zagrozen.
U niektorych pacjentow
przyjmujgcych bursztynian Solifurin nalezy stosowac
solifenacyny po wprowadzeniu | ostroznie u pacjentéw z ryzykiem
Spawoliienie do obrf)tu obser\fvc_)wano zwolnionej perystaltyki pr.zevffodu
. zaparcia, nudnosci, pokarmowego oraz rozwazenie
perystaltyki < A e
niestrawnosc¢, bdl brzucha, leczenia opartego na
niedroznos¢ okreznicy, indywidualnej ocenie bilansu
zaklinowanie stolca, niedroznos¢ | korzysci i zagrozen.
jelita.
Stosowanie  Solifurinu  moze | Ciggle = monitorowanie  stanu
powodowac zaburzenia | pacjenta pod katem ewentualnych
Zaburzenia akomodacji zaburzen akomodacji oraz
akomodacji rozwazenie leczenia opartego na

indywidualnej  ocenie  bilansu

korzy$ci i zagrozen.

Wazne potencjalne ryzyko:

Ryzyko

Znane informacje

Wydluzenie odcinka QT

Torsade de Pointes.

U pacjentow, u ktérych wystepowaly czynniki ryzyka, takie
jak wezesniej stwierdzony zespol wydluzonego odstepu QT i
hipokaliemia, obserwowano wydluzenie odstgpu QT oraz

Zapalenie przelyku
(choroba refluksowa
przelyku)

bisfosfoniany);

Solifurin nalezy stosowac ostroznie u pacjentdw z przepukling
rozworu przetykowego, refluksem zotgdkowo-przetykowym i
(lub) jednoczesnie stosujacych produkty lecznicze mogace
spowodowaé zapalenie przetyku lub je zaostrzy¢ (takie jak

Wazne brakujace informacije:




Ryzyko Znane informacje

Nie ma danych klinicznych dotyczacych —stosowania
solifenacyny w czasie cigzy. Badania na zwierzetach nie
wykazaly bezposredniego szkodliwego wplywu na plodnosé,
rozwO] zarodka/plodu lub przebieg poréd. Potencjalne
zagrozenie dla czlowieka nie jest znane. Nalezy zachowac
ostroznos¢ w przypadku przepisywania produktu leczniczego
kobietom w cigzy.

Stosowanie w okresie
cigzy

Nie ma danych dotyczacych przenikania solifenacyny do
mleka matki. W badaniach wykonywanych na myszach
stwierdzono, ze solifenacyna i (lub) jej metabolity przenikaty

Slosuwaniew: okresie do mleka matki, powodujgc zalezne od dawki zaburzenia

Mtacy prawidlowego rozwoju noworodkéw. Z tego wzgledu
produktu leczniczy Solifurin nie nalezy stosowaé u
karmigcych matek.

VI.2.5 Podsumowanie krokéw podejmowanych w celu ograniczenia ryzyka

dotyczacych bezpieczenstwa.

Produkty lecznicze Solifurin, 5 mg oraz Solifurin, 10 mg, tabletki powlekane posiadaja
Charakterystyke¢ Produktu Leczniczego (ChPL), ktéra zawiera szczegélowe informacje na
temat stosowania leku, ryzyka i zalecen dotyczacych minimalizacji ryzyka przeznaczong dla
lekarzy, farmaceutéw i innych pracownikéw stuzby zdrowia. Ulotka dolgczona do
opakowania stanowi skrécong wersj¢ ChPL napisang w jezyku zrozumialym dla pacjenta.
Przedstawione w tych dokumentach dzialania traktowane s jako standardowe $rodki

minimalizacji ryzyka.

Charakterystyka Produktu Leczniczego i ulotka dla pacjenta produktéw leczniczych Solifurin,

5 mg oraz Solifurin, 10 mg, tabletki powlekane znajdzie na stronie URPL.
Lek ten nie ma wdrozonych dodatkowych srodkéw minimalizacji ryzyka.

VI1.2.6 Zakladany plan nadzoru nad bezpieczenstwem produktu leczniczego po

wprowadzeniu do obrotu.

Nie dotyczy.

V1.2.7 Podsumowanie zmian wprowadzonych do planu zarzgdzania ryzykiem
w czasie.

Nie dotyczy.



