Streszczenie planu zarzadzania ryzykiem dla produktu
leczniczego ADIN (Desmopressinum)

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

Charakterystyka produktu leczniczego Adin i ulotka dla pacjenta zawiera najwazniejsze informacje dla
0s0b wykonujacych zawody medyczne i dla pacjentéw, jak produkt leczniczy powinien by¢ stosowany.

I. Informacje o produkcie i wskazaniach do jego stosowania

Produkt leczniczy Adin jest wskazany do leczenia moczéwki prostej osrodkowej, pierwotnego moczenia
nocnego i nokturii. Adin zawiera desmopresyne jako substancje czynng i podawany jest w postaci
liofilizatu doustnego.

II. Ryzyko zwigzane ze stosowaniem produktu leczniczego i aktywnosci
jakie nalezy podja¢ w celu zmniejszenia ryzyka Iub dalszego jego
scharakteryzowania

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

Dziatania podejmowane w celu zmniejszenia ryzyka to:

e Specjalne informacje, takie jak ostrzezenia i specjalne $rodki ostroznosci, zalecenia odnoszace sie do
prawidtowego sposobu stosowania, zamieszczone w ulotce dla pacjenta, w Charakterystyce produktu
leczniczego przeznaczonej dla os6b wykonujacych zawody medyczne;

e Wazne zalecenia zamieszczone na opakowaniu leku;
e Zatwierdzenie odpowiedniej wielkosci opakowania leku, zapewniajace jego wiasciwe stosowanie;

e Nadanie wtasciwej kategorii dostepnosci 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 uzupetnieniu do tych dziatan, regularnie gromadzi sie i analizuje informacje o niepozadanych
dziataniach produktu leczniczego, aby w razie potrzeby niezwtocznie podjac konieczne kroki. Dziatania
te stanowig rutynowe aktywnosci nadzoru nad bezpieczeristwem farmakoterapii.

Jezeli brakuje jeszcze istotnych informacji, ktére mogtyby wptywaé na bezpieczenstwo stosowania
desmopresyny sa one wymienione ponizej jako ,brakujace informacje”.
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II.A Lista istotnych zagrozen i brakujacych informacji

Istotne ryzyka zwigzane ze stosowaniem produktu leczniczego Adin to ryzyka, ktére wymagajq
specjalnych dziatan z zakresu zarzadzania ryzykiem, w celu dalszego zbadania lub podjecia krokdéw
minimalizujacych ryzyko, w taki sposob, zeby produkt leczniczy mogt by¢ bezpiecznie przyjmowany.
Istotne ryzyka mogg odnosic sie do ryzyka zidentyfikowanego lub potencjalnego. Zidentyfikowane ryzyka
odnoszg sie do sytuacji, w ktorych w wystarczajacy sposdb mozemy udowodnié¢ zaleznos$¢ ryzyka od
stosowania produktu Adin. 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 pefni ustalony i wymaga dalszej oceny. Brakujace informacje odnosza sie do
informacji dotyczacych bezpieczenstwa stosowania leku, ktorych obecnie brakuje i wymagajq
zgromadzenia niezbednych danych (np. dotyczace bezpieczenstwa podczas diugotrwatego stosowania
leku).

Lista istotnych zagrozen i brakujacych informacji

Istotne zidentyfikowane Hiponatremia u pacjentéw w podesztym wieku (265 lat)
ryzyka (W szczegolnosci dla produktu leczniczego NOCDURNA)
Istotne potencjalne ryzyka Brak
Brakujace informacje Diugotrwate stosowanie u pacjentow w podesztym wieku

(W szczegolnosci dla produktu leczniczego NOCDURNA)

II.B Podsumowanie informacji o istotnych ryzykach

Istotne zidentyfikowane ryzyko: Hiponatremia u pacjentéw w podesztym wieku
(265 lat) (W szczegolnosci dla produktu leczniczego NOCDURNA)

Dowody wskazujace na | Dowody wskazujace na hiponatremie oparte sg na danych z badan
istnienie zwigzku | klinicznych, doswiadczeniach po wprowadzeniu produktu do obrotu
przyczynowo-skutkowego z globalnej bazy danych firmy Ferring dotyczacej bezpieczenstwa i
miedzy stosowaniem leku a | okresowych raportach o bezpieczenstwie przygotowywanych przez
istnieniem danego zagrozenia | firme Ferring dla desmopresyny.

Czynniki ryzyka i grupy ryzyka | Ryzyko wystgpienia hiponatremii wzrasta wraz z wiekiem pacjenta i
nie zaleca sie leczenia duzymi dawkami desmopresyny pacjentéw w
podesziym wieku z nokturig lub izolowanym moczeniem nocnym.
Jednak przy matej dawce desmopresyny w zaleznosci od ptci, 25 mcg
dla kobiet i 50 mcg dla mezczyzn, ryzyko zostato znacznie
zmniejszone.

Ryzyko wystgpienia hiponatremii zwieksza sie, jesli po podaniu
produktu nie stosuje sie ograniczenia spozycia ptynow, a takze w
przypadku przedawkowania. Ponadto jednoczesne podawanie lekow
wptywajacych na homeostaze sodu i wody (diuretyki), lekéw, ktore
osrodkowo zwiekszajq wydzielanie ADH [leki przeciwpsychotyczne
(np. chlorpromazyna), leki przeciwdepresyjne (tréjpierscieniowe i
SSRI), leki przeciwdrgawkowe (np. karbamazepina)], lekow
nasilajacych wptyw endogennego ADH na poziomie kanalikéw
nerkowych, niesteroidowych lekdéw przeciwzapalnych, takich jak
indometacyna i ibuprofen, lekéw wptywajacych na regulacje
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omotyczng (karbamazepina, wenlafaksyna), oksytocyny, klofibratu,
réwniez moze zwiekszac ryzyko hiponatremii.

Réwnoczesne leczenie loperamidem moze powodowaé trzykrotne
zwiekszenie stezenia w osoczu desmopresyny podawanej doustnie,
co moze prowadzi¢c do zwiekszonego ryzyka zatrzymania
wody/hiponatremii.

Srodki minimalizacji ryzyka Rutynowe s$rodki minimalizacji ryzyka:
NOCDURNA CCDS sekcja 4.4
NOCDURNA CCDS sekcja 4.8

NOCDURNA CCDS sekcja 4.2, Specjalne grupy pacjentéw: Pacjenci
w podesztym wieku (65 lat i powyzej)

Dodatkowe aktywnosci | Dodatkowe aktywnosci zwigzane z nadzorem nad bezpieczenstwem

zwigzane z nadzorem nad | farmakoterapii:

bezpieczenstwem
. NOCDURNA PASS (000248)

farmakoterapii

Patrz sekcja I1.C - przeglad dziatan przewidywanych w ramach planu

rozwoju po dopuszczeniu produktu leczniczego do obrotu.

Brakujace informacje: Diugotrwale stosowanie u pacjentéw w podesziym wieku
(W szczegoélnosci dla produktu leczniczego NOCDURNA)

Srodki minimalizacji ryzyka Rutynowe s$rodki minimalizacji ryzyka:

NOCDURNA CCDS sekcja 4.8

Dodatkowe aktywnosci | Dodatkowe aktywnosci zwigzane z nadzorem nad bezpieczenstwem
zwigzane z nadzorem nad | farmakoterapii:

bezpieczenstwem
. NOCDURNA PASS (000248)
farmakoterapii

Patrz sekcja II.C - przeglad dziatan przewidywanych w ramach planu

rozwoju po dopuszczeniu produktu leczniczego do obrotu.

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

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

II1.C.2 Inne badania porejestracyjne uwzglednione w planie rozwoju produktu leczniczego

Skrocona nazwa badania
NOCDURNA PASS (000248)
Cel badania:

W 2016 r. firma Ferring zakonczyta procedure zdecentralizowang (DCP) w Unii Europejskiej, w wyniku
ktorej zostat dopuszczony do obrotu produkt leczniczy NOCDURNA (desmopresyna, niskie dawki 25 mcg
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dla kobiet i 50 mcg dla mezczyzn) do objawowego leczenia nokturii spowodowanej idiopatycznym
nocnym wielomoczem u dorostych.

W trakcie procedury UE DCP zostaty zdefiniowane zastrzezenia dotyczace bezpieczenstwa produktu
NOCDURNA; ryzyko hiponatremii (szczegdlnie u pacjentow w podesztym wieku w wieku 265 lat),
potencjalne ryzyko wystapienia zdarzen zakrzepowo-zatorowych (chociaz spodziewane tylko przy
dawkach znacznie wiekszych niz zalecane dla produktu NOCDURNA) oraz potencjalne ryzyko ostrego
zaostrzenia zastoinowej niewydolnosci serca u pacjentow z przewlektg niewydolnos¢ serca.

Panstwa cztonkowskie biorace udziat w DCP wymagaty, aby badanie PASS zostato witaczone do planu
zarzadzania ryzykiem produktu NOCDURNA w celu oceny zagrozen co do bezpieczenstwa i zebrania
danych dtugoterminowych dotyczacych pacjentéw w wieku > 65 lat leczonych produktem NOCDURNA
zgodnie z zatwierdzong ChPL.

Cel gtowny: oszacowaé czesto$¢ wystepowania objawowej hiponatremii (definiowanej jako
zarejestrowane rozpoznanie hiponatremii) wsrdd pacjentow leczonych produktem NOCDURNA oraz
oddzielnie, u pacjentéw z objawami ze strony dolnych drég moczowych (ang. Lower Urinary Tract
Symptoms, LUTS), ogo6tem i wedtug badanych podgrup (w tym pacjentéw w podesztym wieku 265 lat).

Cele drugorzedowe to:

1. Opisa¢ cechy demograficzne i dotyczace stanu zdrowia populacji otrzymujacej produkt
NOCDURNA i pacjentow z LUTS, w tym czestos¢ wystepowania czynnikdw ryzyka bedacych
przedmiotem zainteresowania.

2. Oszacowal czesto$¢ wystepowania hiponatremii wymagajacej intensywnej opieki szpitalnej
oddzielnie wsrdd pacjentow leczonych produktem NOCDURNA i pacjentow z LUTS.

3. Oszacowac czestos¢ wystepowania klinicznie istotnej hiponatremii (definiowanej jako stezenie
sodu w surowicy <130 mmol/l) osobno ws$rdd pacjentow leczonych produktem NOCDURNA i
pacjentéw z LUTS.

4. Oszacowac $miertelno$¢ z jakiejkolwiek przyczyny, osobno u pacjentéw leczonych produktem
NOCDURNA i pacjentéw z LUTS.

5. Oszacowac czestos$¢ wystepowania nastepujacych zdarzen o szczegdélnym znaczeniu, osobno
wsérod pacjentow leczonych produktem NOCDURNA i pacjentéow z LUTS: a. Powazne zdarzenia
sercowo-naczyniowe (ang. Major Adverse Cardiac Events, MACE, ztozony punkt koncowy) b.
Powazne zylne zdarzenia zakrzepowo-zatorowe (ang. Venous Thromboembolic Events, VTE, ztozony
punkt koncowy)

6. Oszacowal czesto$¢ wystepowania ostrego zaostrzenia zastoinowej niewydolnosci serca u
pacjentdw z przewlektg niewydolnoscig serca leczonych produktem NOCDURNA i osobno u
pacjentéw z LUTS.

7. Oszacowaé czesto$¢ wystepowania ocenianych pierwotnych i wtérnych punktéw koncowych u
pacjentéw leczonych produktem NOCDURNA w pordwnaniu z populacja pacjentéw z LUTS,
skorygowang o czynniki sprzyjajace, wedtug kraju, w ktdrym dostepne sg dane.

8. Oszacowac czestos¢ wystepowania ocenianych incydentdw sercowo-naczyniowych i zakrzepowo-
zatorowych, powodujacych przerwanie leczenia produktem NOCDURNA

9. Oszacowac czesto$¢ wystepowania u pacjentéw stosujacych sie do informacji o produkcie
leczniczym zgodnie z oceng petnomocnika, w odniesieniu do diagnozy i przeciwskazan (jesli sq
dostepne).
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Wszystkie cele drugorzedowe zostang ocenione w populacji ogdlnej i wsréd badanych podgrup (w
tym pacjentéw w podesztym wieku 265 lat).
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