Plan Zarzadzania Ryzykiem UE

Streszczenie Planu Zarzadzania Ryzykiem dla produktu leczniczego ORALAIR® 300 IR (Pollini
extractum ad producta allergenica: Dactylis glomerata L., Anthoxanthum odoratum L., Lolium
perenne L., Poa pratensis L., Phleum pratense L.)

To jest streszczenie Planu Zarzadzania Ryzykiem (PZR) dla produktu leczniczego ORALAIR® 300
IR. PZR szczegotowo przedstawia istotne zagrozenia zwigzane ze stosowaniem produktu leczniczego
ORALAIR® 300 IR, w jaki spos6b mozna je zminimalizowa¢ oraz w jaki sposob bedg zdobywane
dalsze informacje dotyczace zagrozen i niewiadomych dotyczacych produktu leczniczego ORALAIR®
300 IR (brakujace informacje).

Charakterystyka Produktu Leczniczego (ChPL) produktu leczniczego ORALAIR® 300 IR oraz ulotki
dla pacjenta dotaczone do opakowan zawieraja niezbgdne informacje dla pracownikow stuzby zdrowia
i pacjentéw na temat stosowania produktu leczniczego ORALAIR® 300 IR.

Nowe istotne kwestie lub zmiany bedg uwzgledniane w aktualizacjach PZR dla produktu leczniczego
ORALAIR® 300 IR.

I. Co to jest lek ORALAIR® 300 IR i w jakim celu si¢ go stosuje

ORALAIR® 300 IR jest zatwierdzony w leczeniu alergicznego niezytu nosa z lub bez zapalenia
spojowek wywotanego przez alergeny pytkow traw u dorostych, mtodziezy i dzieci (w wieku powyzej
5 lat) z klinicznymi objawami i potwierdzonym dodatnim wynikiem testu skornego i (lub) obecnoscia
swoistej IgE przeciw pylkom traw. (Pelny opis wskazan znajduje sic w ChPL). Produkt leczniczy
zawiera wyciagi alergenow z pytkoéw nastepujacych traw: Kupkowka pospolita (Dactylis glomerata L.),
Tomka wonna (Anthoxanthum odoratum L.), Zycica trwala (Lolium perenne L.), Wiechlina lgkowa
(Poa pratensis L.) oraz Tymotka tgkowa (Phleum pratense L.) 300 IR! na tabletke podjezykowa.

I1. Zagrozenia zwigzane z lekiem oraz dzialania majace na celu ich minimalizowanie lub dalsza
charakterystyke zagrozen

Istotne zagrozenia zwigzane z produktem leczniczym ORALAIR® 300 IR oraz $rodki minimalizujgce
takie zagrozenia, a takze proponowane badania, z ktorych mozna uzyska¢ dodatkowe informacje na
temat zagrozen zwigzanych z lekami ORALAIR® 300 IR sg przedstawione w kolejnych punktach.
Srodki minimalizujace zagrozenia zidentyfikowane dla produktu leczniczego moga obejmowaé:

e Okreslone informacje, takie jak ostrzezenia, srodki ostroznosci i zalecenia dotyczace wlasciwego
stosowania umieszczone w ulotkach dla pacjenta dotaczonych do opakowan i ChPL,
przeznaczone dla pacjentow i pracownikow stuzby zdrowia;

e [stotne zalecenia na opakowaniach produktu;

e Zatwierdzone wielkosci opakowan — ilo$¢ leku w opakowaniu jest tak dobrana, aby zapewnic¢
wlasciwe stosowanie lekow;

e Status prawny leku — sposob, w jaki leki sg udostepniane pacjentowi (np. na recepte lub bez
recepty) moze pomdc zminimalizowac ryzyko.

Powyzsze srodki reprezentuja rutynowe srodki minimalizacji ryzyka. Jezeli informacje, ktore moga
mie¢ wpltyw na bezpieczefistwo stosowania produktu leczniczego ORALAIR® 300 IR nie sg jeszcze
dostepne, wymieniono je w kolejnym punkcie jako ,,brakujace informacje”.

! Wskaznik reaktywnosci IR (Index of Reactivity): Jednostke IR okreslono w celu mierzenia alergenno$ci wyciagu alergenu.
Wyciag alergenu zawiera 100 IR/ml, gdy w punktowym teScie skornym przy uzyciu igly Stallerpoint®, wywotuje bagbel o
Srednicy 7 mm u 30 pacjentéw uczulonych na dany alergen ($rednia geometryczna). Reaktywnos$¢ skorna tych pacjentéw jest
jednoczes$nie wykazana przez dodatni wynik punktowego testu skornego z uzyciem 9% roztworu kodeiny fosforanu lub 10
mg/ml roztworu histaminy dichlorowodorku. Jednostka IR firmy Stallergenes nie jest porownywalna z jednostkami
stosowanymi przez innych producentéw alergenow.
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I1.A. Wykaz istotnych zagrozen i brakujacych informacji

Istotne ryzyka zwiazane z produktem leczniczym ORALAIR® 300 IR to zagrozenia, ktore wymagaja
specjalnych dziatan w ramach zarzadzania ryzykiem w celu doktadniejszego zbadania lub
zminimalizowania ryzyka tak, aby produkt leczniczy mogt by¢ bezpiecznie przyjmowany. Istotne
ryzyka moga by¢ zidentyfikowane lub potencjalne. Ryzyka zidentyfikowane to takie, dla ktorych
istniejg wystarczajagce dowody na powigzanie ze stosowaniem produktu leczniczego ORALAIR® 300
IR. Potencjalne ryzyka to takie, dla ktérych mozliwy jest zwigzek ze stosowaniem produktu na
podstawie dostepnych danych, ale zwiazek ten nie zostat jeszcze ustalony i wymaga dalszej oceny.
Brakujace informacje odnosza si¢ do informacji na temat bezpieczenstwa stosowania produktu
leczniczego, ktore aktualnie nie sa dostepne i musza zostac zebrane.

Istotne zidentyfikowane ryzyka Ciezkie zaburzenia krtaniowo-gardlowe
Cig¢zka reakcja anafilaktyczna
Eozynofilowe zapalenie przetyku

Istotne potencjalne ryzyka Wstrzgs anafilaktyczny
Zaburzenia autoimmunologiczne

Brakujace informacje Kobiety w cigzy lub karmigce piersia
Pacjenci w podeszlym wieku (powyzej 65 lat)

B. Podsumowanie informacji o istotnych ryzykach

Istotne zidentyfikowane ryzyko: Cie¢zkie zaburzenia krtaniowo-gardlowe

Dowody wskazujace na istnienie zwiazku | Dane kliniczne, nadzor nad produktem po

przyczynowo-skutkowego migdzy wprowadzeniu go do obrotu

stosowaniem leku a istnieniem danego

zagrozenia

Czynniki ryzyka i grupy ryzyka Okres pylenia

Srodki minimalizacji ryzyka Rutynowe $rodki minimalizacji ryzyka: Opisane w

ulotkach dla pacjenta:

Punkt 2: ,,Przed rozpoczeciem przyjmowania leku
ORALAIR nalezy oméwic¢ to z lekarzem w przypadku
wystgpienia ci¢zkich objawow alergii, takich jak
trudnosci w przetykaniu lub oddychaniu, zmiany w
glosie, niedocis$nienie (niskie cisnienie krwi) lub uczucie
wystepowania guzka w gardle. Nalezy przerwac leczenie
1 natychmiast skontaktowac¢ si¢ z lekarzem”.

Punkt 4: ,,Pacjenci podczas leczenia lekiem ORALAIR
narazeni sg na dziatanie substancji, ktore moga
wywotywaé reakcje w miejscu podania i/lub objawy,
ktore moga dotyczy¢ catego organizmu. Mozna
spodziewac¢ si¢ wystgpienia reakcji w miejscu podania
(takich jak §wigd w jamie ustnej i podraznienie gardta).
Reakcje te zwykle wystepuja na poczatku terapii, sa
tymczasowe i generalnie zmniejszaja si¢ z czasem”.
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Istotne zidentyfikowane ryzyko: Ci¢zka reakcja anafilaktyczna

Dowody wskazujace na istnienie zwigzku
przyczynowo-skutkowego migdzy
stosowaniem leku a istnieniem danego
zagrozenia

Dane kliniczne, nadzor nad produktem leczniczym po
wprowadzeniu do obrotu

Czynniki ryzyka i grupy ryzyka

Stosowanie w trakcie szczytu sezonu pylenia, a takze
stabo kontrolowana astma zostaty zidentyfikowane jako
czynnik ryzyka wystapienia cigzkich reakcji
anafilaktycznych zwigzanych ze stosowaniem
immunoterapii alergenowej. Wysoki stopien
nadwrazliwos$ci, stosowanie lekéw beta-
adrenolitycznych, zmiany stanu zdrowia, lub wcze$niej
wystapujaca ogdlnoustrojowa reakcja alergiczna na
uprzedniag immunoterapi¢ alergenowg takze zostaty
zidentyfikowane jako czynniki ryzyka wystgpienia
reakcji anafilaktycznej zwigzanej ze stosowaniem
immunoterapii alergenowej [Cox et al. 2011]2.

Srodki minimalizacji ryzyka

Rutynowe $rodki minimalizacji ryzyka: Opisane w
ulotkach dla pacjenta:

Punkt 2 ulotki dla pacjenta:

- ,,Przed rozpoczgciem przyjmowania leku ORALAIR
nalezy omowic to z lekarzem w przypadku wystapienia
cigzkich objawow alergii, takich jak trudnosci w
przelykaniu lub oddychaniu, zmiany w glosie,
niedocis$nienie (niskie ci§nienie krwi) lub uczucie
wystepowania guzka w gardle. Nalezy przerwac leczenie
i natychmiast skontaktowac si¢ z lekarzem”.

- ,,Przed rozpoczgciem przyjmowania leku

ORALAIR nalezy omowi¢ to z lekarzem w

przypadku wystapienia wczesniejszej cigzkiej

reakcji alergicznej na lek zawierajacy wyciagi
alergenow”.

Punkt 4:

,,Pacjenci podczas leczenia lekiem ORALAIR narazeni
sa na dzialanie substancji, ktore mogag wywotywac
reakcje w miejscu podania i/lub objawy, ktore moga
dotyczy¢ catego organizmu”.

Istotne zidentyfikowane ryzyko: Eozynofilowe zapalenie przelyku

Dowody wskazujgce na istnienie zwigzku
przyczynowo-skutkowego miedzy
stosowaniem leku a istnieniem danego
zagrozenia

Nadzér nad produktem po wprowadzeniu go do obrotu,
literatura naukowa

Czynniki ryzyka i grupy ryzyka

Eozynofilowe zapalenie przetyku (ang. Eosinophilic
esophagitis, EOE) jest schorzeniem, ktore moze wystapi¢
w kazdym wieku od wczesnego dziecinstwa do wieku

2 Cox L, Nelson H, Lockey R, Calabria C, Chacko T, Finegold I, et al. Allergen immunotherapy:
a practice parameter third update, J. Allergy Clin. Immunol., 2011;127(1 Suppl): S1-55.
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dojrzatego. Zazwyczaj dotyczy osob z atopig i jest
przewlekta choroba alergiczng przetyku [Muir, and al.,
2019]%. W EoE duza liczba biatych krwinek zwanych
eozynofilami znajduje si¢ w wewngtrznej btonie
przetyku. Eozynofile moga uwalniaé¢ substancje do
otaczajacych tkanek co jest przyczyna stanu zapalnego.
Normalnie eozynofile nie wystepuja w przetyku. Ten
stan zapalny prowadzi do wystapienia objawow, w tym
zgagi, zwracania pokarmu i zwezenia przetyku (z
dysfagia duzo czgéciej wystepuje W eozynofilowym
zapaleniu przetyku u mtodych dorostych i dzieci) i jest
podobny do tych wystepujacych w refluksie zotadkowo-
przelykowym [Gomez-Aldana, and al., 2019]*.
Przyczyny eozynofilowego zapalenia przetyku nie sg w
petni znane, ale wykazano zwiazek pomigdzy tym
schorzeniem a alergig pokarmowa [Philpott et al.,
20147°.

Alergeny srodowiskowe rowniez uznano za mozliwe
czynniki rozwoju chorob w okresie pylenia [Fogg et al.,
2003]°.

Znamienne jest, ze u wigkszos$ci pacjentow, u ktorych
rozwija si¢ eozynofilowe zapalenie przetyku wystepuje
choroba alergiczna, co sugeruje silny czynnik alergiczny
tej choroby.

Srodki minimalizacji ryzyka

Rutynowe $rodki minimalizacji ryzyka: Opisane w
ulotkach dla pacjenta:

- Punkt 2: ,,Pacjenci cierpiacy na uporczywa
zgage czy trudnosci z przetykaniem powinni

skontaktowac si¢ z lekarzem”.

- Punkt 4: ,,Dodatkowo zgtaszano zapalenie przetyku”.

Istotne potencjalne ryzyko: Wstrzas anafilaktyczny

Dowody wskazujace na istnienie zwigzku
przyczynowo-skutkowego migdzy
stosowaniem leku a istnieniem danego
zagrozenia

Nadzér nad produktem po wprowadzeniu go do obrotu

Czynniki ryzyka i grupy ryzyka

Takie same jak dla cigzkiej reakcji anafilaktycznej

Srodki minimalizacji ryzyka

Rutynowe $rodki minimalizacji ryzyka: Opisane w
ulotkach dla pacjenta:

Punkt 2:

- ,,Przed rozpoczgciem przyjmowania leku ORALAIR
nalezy omowic to z lekarzem w przypadku wystgpienia
cigzkich objawow alergii, takich jak trudnosci w

8 Muir AB, Brown-Whitehorn T, Godwin B, Cianferoni A. Eosinophilic esophagitis: early diagnosis is the key, Clin.

Exp. Gastroenterol., 2019;12:391-9.

4 Gomez-Aldana A, Jaramillo-Santos M, Delgado A, Jaramillo C, Luquez-Mindiola A. Eosinophilic esophagitis:
Current concepts in diagnosis and treatment, World J. Gastroentro., 28.08.2019;25(32):4598-613.
5 Philpott H., Nandurkar S., Royce S. G., et al. Risk factors for eosinophilic esophagitis, Clin Exp Allergy, 2014

Aug;44(8):1012-1019.

6 Fogg M. 1., Ruchelli E., Spergel J. M. Pollen and eosinophilic esophagitis, J Allergy Clin. Immun., 2003;112(4):796-797.
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przetykaniu lub oddychaniu, zmiany w glosie,
niedocis$nienie (niskie ci§nienie krwi) lub uczucie
wystepowania guzka w gardle. Nalezy przerwac leczenie
i natychmiast skontaktowac si¢ z lekarzem”.

- ,,Przed rozpoczeciem przyjmowania leku

ORALAIR nalezy omowi¢ to z lekarzem w

przypadku wystapienia wczesniejszej cigzkiej

reakcji alergicznej na lek zawierajgcy wyciagi
alergenow”.

Punkt 4:

,,Pacjenci podczas leczenia lekiem ORALAIR narazeni
sa na dzialanie substancji, ktére moga wywotywac
reakcje w migjscu podania i/lub objawy, ktore moga
dotyczy¢ catego organizmu”.

Istotne potencjalne ryzyko: Zaburzenia autoimmunologiczne

Dowody wskazujace na istnienie zwigzku | Dane kliniczne, nadzor nad produktem po

przyczynowo-skutkowego migdzy wprowadzeniu go do obrotu, literatura naukowa
stosowaniem leku a istnieniem danego

zagrozenia

Czynniki ryzyka i grupy ryzyka - Zaburzenia autoimmunologiczne wystgpuja czgéciej u

kobiet niz u mezczyzn

- Wigkszos¢ chorob autoimmunologicznych dotyczy
0so6b mtodych i w §rednim wieku, a niektdre z nich
zaczynajg si¢ typowo w dziecinstwie, takie jak na
przyktad mtodziencze idiopatyczne zapalenie stawow
lub mtodziencze zapalenie skorno-migsniowe

- Choroba autoimmunologiczna w rodzinie zwicksza
ryzyko wystapienia choroby u dziecka. Szacuje si¢, ze
okoto jedna trzecia ryzyka rozwoju choroby
autoimmunologicznej ma zwigzek z genami dziecka.

- Dzieci r6znych ras moga by¢ podatne na okreslone
choroby autoimmunologiczne. U Afroamerykanow, na
przyktad, z wigkszym prawdopodobienistwem niz u rasy
kaukaskiej wystapi toczen (toczen rumieniowaty
uktadowy, TRU) i twardzina, ale odwrotna sytuacja
dotyczy cukrzycy typu 1 i stwardnienia rozsianego
(SM).

- U dzieci z jedng choroba autoimmunologiczng
wystepuje czesto wyzsze ryzyko rozwoju kolejnej. Na
przyktad dzieci chorujace na cukrzyce typu 1 sa
narazone na rozwdj celiakii lub choroby Addisona.

Srodki minimalizacji ryzyka Rutynowe $rodki minimalizacji ryzyka: Opisane w
ulotkach dla pacjenta:

Punkt 2:

,,Kiedy nie stosowaé leku ORALAIR

- u pacjentow ze schorzeniami wptywajacymi na uktad
immunologiczny, u pacjentow przyjmujacych leki
prowadzace do obnizenia odpornosci organizmu lub
pacjentdéw z chorobg nowotworowa”,

- ,,Przed rozpoczeciem przyjmowania leku
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ORALAIR nalezy omowi¢ to z lekarzem w
przypadku choréb autoimmunologicznych w
remisji”.

- ,,Pacjenci powinni porozmawia¢ z lekarzem o
wystepowaniu u pacjenta lub w jego rodzinie
jakichkolwiek schorzen mogacych wplywac¢ na uktad
odpornosciowy”.

Brakujace informacje: Kobiety w ciazy lub karmigace piersig

Srodki minimalizacji ryzyka

Rutynowe $rodki minimalizacji ryzyka: Opisane w
punkcie 2 ulotek dla pacjenta:

»W ciazy lub gdy istnieje podejrzenie, ze kobieta jest w
cigzy, lub gdy planuje cigze, przed zastosowaniem tego
leku nalezy poradzi¢ si¢ lekarza lub farmaceuty”.

,»Nie ma zadnych do$wiadczen w stosowaniu leku
ORALAIR podczas cigzy. W zwigzku z tym nie nalezy
rozpoczyna¢ immunoterapii, jezeli pacjentka jest w
cigzy. Jezeli pacjentka zajdzie w cigze w trakcie
stosowania tego leku, nalezy omowi¢ ze swoim
lekarzem, czy nalezy kontynuowac leczenie”.

Brakujace informacje: Pacjenci w podeszlym wieku (powyzej 65 lat)

Srodki minimalizacji ryzyka

Brak $rodkéw minimalizacji ryzyka

11.C. Plan przewidywanego rozwoju po dopuszczeniu produktu do obrotu

11.C.1. Badania, ktérych 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 dotyczgcych produktu leczniczego ORALAIR® 300 IR.

11.C.2. Inne badania porejestracyjne ujete w planie rozwoju produktu leczniczego

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

ORALAIR® 300 IR.




