Streszczenie planu zarzadzania ryzykiem dla leku
ValproLEK 500 (Natrii valproas)

To jest streszczenie planu zarzadzania ryzykiem dla produktu leczniczego ValproLEK 500. Dokument
opisuje w szczegbtowy sposob istotne ryzyka zwigzane ze stosowaniem produktu leczniczego
ValproLEK 500, w jaki sposéb ryzyko mozna ograniczy¢ i jak pozyskacé wiecej informacji o
zagrozeniach i danych na temat brakujacych informacji zwigzanych z przyjmowaniem produktu
leczniczego ValproLEK 500.

Charakterystyka produktu leczniczego ValproLEK 500 i ulotka dla pacjenta zawiera najwazniejsze
informacje dla oséb wykonujgcych zawody medyczne i dla pacjentéw, jak produkt leczniczy
ValproLEK 500 powinien by¢ stosowany.

Wazne nowe zagadnienia lub zmiany odnoszace sie do juz opisanych kwestii powinny zosta¢ zawarte
w aktualizacji RMP dla produktu leczniczego ValproLEK 500.

I. Informacje o produkcie i wskazaniach do jego stosowania

Produkt leczniczy ValproLEK 500 jest zarejestrowany do stosowania we wskazaniach:

Napady padaczkowe pierwotnie uogdlnione

- Typowe i atypowe napady nieswiadomosci (petit mal)

- Napady miokloniczne

- Napady toniczno-kloniczne (grand mal)

- Postaci mieszane napadoéw toniczno-klonicznych i napadéw nieswiadomosci

- Napady atoniczne

Ponadto lek moze by¢ takze stosowany w innych rodzajach padaczki, ktére nie reagujg odpowiednio
na inne leki przeciwpadaczkowe, takich jak:

- Napady czesciowe, zaréwno proste (o poczatku ogniskowym), jak i ztozone (psychomotoryczne).

- Napady wtdrnie uogdlnione, zwtaszcza napady akinetyczne i atoniczne.

W przypadku napaddw pierwotnie uogdlnionych lek czesto mozna stosowa¢ w monoterapii. W
napadach czesciowych czesciej konieczne jest leczenie skojarzone, podobnie jak w napadach wtoérnie
uogdlnionych oraz w postaciach mieszanych, obejmujacych napady pierwotnie uogodlnione i
czesciowe.

Leczenie epizodéw maniakalnych w chorobie afektywnej dwubiegunowej, w przypadku gdy lit jest
przeciwwskazany lub Zle tolerowany. Kontynuacje leczenia walproinianem po epizodzie manii mozna
rozwazac u pacjentow, u ktdrych uzyskano odpowiedz na leczenie walproinianem ostrej fazy manii.

Produkt leczniczy zawiera walproinian jako substancje czynng i podawany jest doustnie w postaci
tabletek o przedtuzonym uwalnianiu.
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II. Ryzyko zwigzane ze stosowaniem produktu leczniczego i
aktywnosci jakie nalezy podjac¢ w celu zmniejszenia ryzyka lub
dalszego jego scharakteryzowania

Istotne ryzyka produktu leczniczego ValproLEK 500, tacznie z dziataniami podejmowanymi w celu
zmniejszenia tych ryzyk i propozycje badan umozliwiajacych lepsze poznanie zagrozen zwigzanych
ze stosowaniem produktu leczniczego ValproLEK 500 wymieniono ponizej.

Dziatania podejmowane w celu zmniejszenia ryzyka to:

e Specjalne informacje, takie jak ostrzezenia i specjalne $rodki ostroznosci, zalecenia
odnoszace sie do prawidiowego sposobu stosowania, zamieszczone w ulotce dla pacjenta, w
Charakterystyce produktu leczniczego przeznaczonych dla pacjentéw i oséb wykonujacych
zawody medyczne;

e Wazne zalecenia zamieszczone na opakowaniu leku;

e Zatwierdzenie odpowiedniej wielkosci opakowania leku, zapewniajace jego wtasciwe
stosowanie;

¢ Nadanie wtasciwej kategorii dostepnosci leku — sposdb w jaki pacjent nabywa lek (np. z lub
bez recepty) moze zminimalizowac¢ ryzyko zwigzane z jego stosowaniem.

Wszystkie te dziatania to rutynowe $rodki minimalizacji ryzyka.

W przypadku produktu leczniczego ValproLEK 500 powyzsze dziatania s uzupetniane dodatkowymi
$rodkami minimalizacji ryzyka ustalonymi dla konkretnych istotnych zidentyfikowanych zagrozen i
kilku istotnych potencjalnych zagrozen wymienionych ponizej.

W uzupetnieniu do tych dziatan, regularnie gromadzi sie i analizuje informacje o niepozadanych
dziataniach produktu leczniczego, aby w razie potrzeby niezwiocznie podjaé¢ konieczne kroki.
Dziatania te stanowig rutynowe aktywnosci nadzoru nad bezpieczenstwem farmakoterapii.

I1.A: Lista istotnych zagrozen i brakujacych informacji

Istotne ryzyka zwigzane ze stosowaniem produktu leczniczego ValproLEK 500 to ryzyka, ktére
wymagdajg specjalnych dziatan z zakresu zarzadzania ryzykiem, w celu dalszego zbadania lub
podjecia krokéw minimalizujacych ryzyko, w taki sposdb, zeby produkt leczniczy mégt by¢
bezpiecznie przyjmowany. Istotne ryzyka moga odnosi¢ sie do ryzyka zidentyfikowanego lub
potencjalnego. Zidentyfikowane ryzyka odnosza sie do sytuacji, w ktérych w wystarczajacy sposéb
mozemy udowodni¢ zaleznos¢ ryzyka od stosowania produktu leczniczego ValproLEK 500.
Potencjalne ryzyka odnosza sie do sytuacji, w ktorych zwigzek zagrozenia ze stosowaniem leku jest
oceniany jako mozliwy, po wzieciu pod uwage dostepnych danych, ale ten zwigzek nie jest dotychczas
w petni ustalony i wymaga dalszej oceny. Brakujace informacje odnosza sie do informacji dotyczacych
bezpieczenstwa stosowania leku, ktérych obecnie brakuje i wymagaja zgromadzenia niezbednych
danych (np. dotyczace bezpieczenstwa podczas diugotrwatego stosowania leku).

Lista istotnych zagrozen i brakujacych informagji

Istotne zidentyfikowane | Dziatanie teratogenne
ryzyka

Istotne potencjalne ryzyka | Ryzyko dla nienarodzonych dzieci zwigzane z ekspozycja w trzecim
pokoleniu i ekspozycjq ojca

Zaburzenia neurorozwojowe u dzieci, ktérych ojcowie byli leczeni
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walproinianem przed ich poczeciem
Brakujgce informacje Brak

II.B: Podsumowanie informacji o istotnych ryzykach

Istotne zidentyfikowane ryzyko: Dzialanie teratogenne

Srodki minimalizujace | Rutynowe $rodki minimalizacji ryzyka:
ryzyko Punkty 4.2, 4.3, 4.4, 4.6, 4.8 i 5.3 ChPL
Punkt 2 Ulotki dla pacjenta

Przeciwwskazania dotyczace stosowania w czasie cigzy
przedstawione w ramce w punkcie 4.6 ChPL.

Kod szybkiej odpowiedzi (z ang. QR Code, czyli Quick Response
Code, QR) i ostrzezenie w ramce podane w Ulotce dla pacjenta

Wielko$¢ opakowania: Ocena wielkosci opakowan na szczeblu
krajowym, implementacja zgodna z wymogami Urzedu Rejestracji
Produktéow Leczniczych, Wyrobéw Medycznych i Produktéw
Biobdjczych (URPLWMiPB)

Nadruk na opakowaniu zewnetrznym: Ocena wizualnej informacji
przypominajacej podanej na opakowaniu zewnetrznym,
przeprowadzona na szczeblu krajowym, implementacja zgodnie z
wymogami URPLWMIiPB

Kategoria dostepnosci leku: Lek wydawany wytacznie na recepte
(pierwsza_recepte wystawia specjalista posiadajacy doswiadczenie
w leczeniu padaczki lub choroby afektywnej dwubiegunowej)

Dodatkowe $rodki minimalizacji ryzyka:

Program Zapobiegania Cigqzy (ang. Pregnancy Prevention Program,
PPP)

< Przewodnik dla fachowych pracownikéw opieki zdrowotnej

% Formularz corocznego potwierdzenia o zapoznaniu sie z
ryzykiem

% Poradnik dla pacjentki
< Poradnik dla pacjenta ptci meskiej

< Karta pacjenta

Dodatkowe aktywnosci | Rutynowe aktywnosci nadzoru nad bezpieczeinstwem
zwigzane z nadzorem nad | farmakoterapii poza zgtaszaniem dziatan niepozadanych i
bezpieczenstwem wykrywaniem sygnatu:

farmakoterapii Brak

Dodatkowe aktywnosci nadzoru nad bezpieczenstwem
farmakoterapii:

% Przedtuzenie badania zastosowania leku (ang. Drug
Utilization Study, DUS) dla walproinianu i substancji
pokrewnych w Europie, w oparciu o bazy danych

% Scharakteryzowanie zaburzen neurorozwojowych u dzieci

z ekspozycjg in utero i bez ekspozycji in utero na
walproinian i (lub) inne leki przeciwpadaczkowe, z
dtugotrwatym okresem obserwacji: badanie
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retrospektywne z wykorzystaniem wielu europejskich
zrédet danych

% Opinie, perspektywy i ograniczenia oraz sposob
zachowania fachowych pracownikéw ochrony zdrowia oraz
pacjentow dotyczace implementacji $rodkéw w ramach
Programu Zapobiegania Cigzy (PPP) w Europie:
Jakosciowe, nieinterwencyjne badanie bezpieczenstwa
stosowania po wydaniu pozwolenia (ang. Post-
authorization Safety Study, PASS)

Istotne potencjalne ryzyko: Ryzyko dla nienarodzonych dzieci zwiazane z
ekspozycja w trzecim pokoleniu i ekspozycja ojca

Srodki minimalizujace ryzyko

Rutynowe srodki minimalizacji ryzyka:
Punkty 4.2, 4.4 i 4.6 ChPL
Punkty 2 i 3 Ulotki dla pacjenta

Kategoria dostepnosci leku: Lek wydawany wytacznie na recepte
(pierwsza recepte wystawia specjalista posiadajacy
doswiadczenie w leczeniu padaczki lub choroby afektywnej

dwubiegunowej)

Dodatkowe $rodki minimalizacji ryzyka:
PPP:

% Przewodnik dla fachowych pracownikéw opieki
zdrowotnej

< Poradnik dla pacjentki
< Poradnik dla pacjenta ptci meskiej

< Karta pacjenta

Dodatkowe aktywnosci
zwigzane z nadzorem nad
bezpieczenstwem
farmakoterapii

Rutynowe aktywnosci nadzoru nad bezpieczenstwem
farmakoterapii poza zglaszaniem dziatan niepozadanych i
wykrywaniem sygnatu:

Brak

Dodatkowe aktywnos$ci nadzoru nad bezpieczenstwem
farmakoterapii:

Nowe, nieinterwencyjne badanie dotyczace bezpieczenstwa,
prowadzone po wprowadzeniu do obrotu, majace na celu
dostarczenie wynikéw dodatkowych analiz, wymaganych w
ramach oceny wynikdw badania EUPAS34201, w celu dalszej
oceny zwigzku miedzy ekspozycja ojcow na walproinian a
ryzykiem wystgpienia wad wrodzonych oraz zaburzen
neurorozwojowych (w tym autyzmu) u potomstwa.

Istotne potencjalne ryzyko: Zaburzenia neurorozwojowe u dzieci, ktérych
ojcowie byli leczeni walproinianem przed ich poczeciem

Srodki minimalizujace ryzyko

Rutynowe $rodki minimalizacji ryzyka:
Punkty 4.2, 4.4 i 4.6 ChPL
Punkty 2 i 3 Ulotki dla pacjenta

Kategoria dostepnosci leku: Lek wydawany wytacznie na recepte
(pierwszg recepte wystawia specjalista posiadajacy
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dodwiadczenie w leczeniu padaczki lub choroby afektywnej

dwubiegunowej)

Dodatkowe srodki minimalizacji ryzyka:
PPP:

% Przewodnik
zdrowotnej

dla fachowych pracownikéow  opieki
% Poradnik dla pacjentki
< Poradnik dla pacjenta ptci meskiej

« Karta pacjenta

aktywnosci
nad

Dodatkowe
zwigzane z nadzorem
bezpieczenstwem
farmakoterapii

Rutynowe aktywnosci nadzoru nad bezpieczenstwem
farmakoterapii poza zglaszaniem dziatan niepozadanych i
wykrywaniem sygnatu:

Brak

Dodatkowe aktywnos$ci nadzoru nad bezpieczenstwem
farmakoterapii:

Nowe, nieinterwencyjne badanie dotyczace bezpieczenstwa,
prowadzone po wprowadzeniu do obrotu, majace na celu
dostarczenie wynikédw dodatkowych analiz, wymaganych w
ramach oceny wynikéw badania EUPAS34201, w celu dalszej
oceny zwigzku miedzy ekspozycja ojcow na walproinian a
ryzykiem wystgpienia wad wrodzonych oraz zaburzen
neurorozwojowych (w tym autyzmu) u potomstwa.

II.C: Plan przewidywanego rozwoju po dopuszczeniu produktu do

obrotu

II.C.1 Badania, ktorych przeprowadzenie stanowi warunek uzyskania
pozwolenia na dopuszczenie do obrotu produktu leczniczego

Nastepujace badania stanowig warunek rejestracji produktu leczniczego:

Kroétki opis badania

Cel badania

Nowe, nieinterwencyjne
badanie dotyczace
bezpieczenstwa, prowadzone

po wprowadzeniu do obrotu,
majace na celu dostarczenie
wynikéw dodatkowych analiz,
wymaganych w ramach oceny

wynikéw badania
EUPAS34201, w celu dalszej
oceny zwigzku miedzy
ekspozycja ojcéw na
walproinian a ryzykiem

wystgpienia wad wrodzonych
oraz zaburzen
neurorozwojowych (w tym
autyzmu) u potomstwa.

Ocena zwigzku miedzy ekspozycja ojcéw na walproinian a
ryzykiem wystgpienia wad rozwojowych oraz zaburzen
neurorozwojowych (w tym autyzmu) u potomstwa.
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Przedtuzenie trwajacego

Ocena skutecznosci srodkédw minimalizacji ryzyka i dalsze

badania DUS walproinianu i | scharakteryzowanie  wzorcéw  przepisywania walproinianu
substancji  pokrewnych w | pacjentom.

Europie, w oparciu o bazy

danych

Scharakteryzowanie zaburzen | Scharakteryzowanie  skutkdéw  dotyczacych  wystepowania

neurorozwojowych u dzieci z
ekspozycjq in utero na
walproinian i (lub) inne leki

przeciwpadaczkowe, z
dtugotrwatym okresem
obserwacji: badanie
retrospektywne z

wykorzystaniem wielu
europejskich zrédet danych

zaburzen neurorozwojowych u dzieci z ekspozycja na walproinian
in utero w poréwnaniu z ekspozycja na inne leki
przeciwpadaczkowe

II.C.2. Inne badania porejestracyjne uwzglednione w planie rozwoju

produktu leczniczego

Krotki opis badania

Uzasadnienie i cele badania

Opinie, perspektywy i
ograniczenia oraz sposob
zachowania fachowych
pracownikéw ochrony zdrowia
i pacjentow dotyczace
implementacji  $rodkow w
ramach Programu
Zapobiegania Cigzy (PPP) w
Europie: Jakosciowe,
nieinterwencyjne badanie
PASS

Badanie jakosciowe w celu identyfikacji, kwalifikacji i opisania
ograniczen i przyczyn wplywajacych na niewystarczajace
przestrzeganie zalecen ujetych w programie PPP dla walproinianu
przez fachowych pracownikéw ochrony zdrowia, ktdrzy
przepisujg lub wydaja walproinian oraz przez kobiety w wieku
rozrodczym/kobiety w cigzy/dziewczeta leczone walproinianem w
Europie, w zakresie systematycznego przestrzegania PPP w
praktyce klinicznej.

Zwiekszenie wiedzy wsrod lekarzy pierwszego kontaktu na temat
$cistych i wzglednych przeciwwskazan w czasie cigzy w przypadku
choroby afektywnej dwubiegunowej i padaczki
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