Streszczenie planu zarzadzania ryzykiem dla produktu
leczniczego CERVIDIL (Dinoprostonum)

To jest streszczenie planu zarzadzania ryzykiem dla produktu leczniczego CERVIDIL. Dokument opisuje
w szczegbtowy sposdb istotne ryzyka zwigzane ze stosowaniem produktu CERVIDIL oraz w jaki sposéb
pozyska¢ wiecej informacji o zagrozeniach i danych na temat brakujacych informacji zwigzanych z
przyjmowaniem produktu leczniczego CERVIDIL.

Charakterystyka Produktu Leczniczego CERVIDIL i Ulotka dla pacjenta zawiera najwazniejsze informacje
dla 0s6b wykonujacych zawody medyczne i dla pacjentéw, jak produkt leczniczy CERVIDIL powinien by¢
stosowany.

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

I. Informacje o produkcie i wskazaniach do jego stosowania

Produkt leczniczy CERVIDIL jest zarejestrowany do wywotania dojrzewania szyjki macicy u pacjentek, w
terminie porodu (od 37 ukonczonych tygodni cigzy) (patrz Charakterystyka Produktu Leczniczego w celu
uzyskania petnych wskazan). Produkt leczniczy zawiera dinoproston jako substancje czynng i jest
podawany w systemie terapeutycznym dopochwowym zawierajacym 10 mg dinoprostonu

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

Ponizej przedstawiono wazne zagrozenia zwigzane ze stosowaniem produktu leczniczego CERVIDIL wraz
ze srodkami majacymi na celu zminimalizowanie takiego ryzyka oraz proponowanymi badaniami
majacymi na celu zdobycie wiekszej wiedzy na temat zagrozen zwigzanych ze stosowaniem produktu
leczniczego CERVIDIL.

Dziatania podejmowane w celu zmniejszenia ryzyka to:

e Specjalne informacje, takie jak ostrzezenia i specjalne $rodki ostroznosci, zalecenia odnoszace sie do
prawidlowego 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 wlasciwe stosowanie;

e Nadanie wiasciwej kategorii dostepnosci leku - sposob w jaki pacjent nabywa lek (np. z lub bez recepty)
moze zminimalizowad ryzyko zwigzane z jego stosowaniem.

Wszystkie te dziatania to rutynowe srodki minimalizacji ryzyka.

W przypadku produktu leczniczego CERVIDIL powyzsze dziatania sg uzupetniane dodatkowymi srodkami
minimalizacji ryzyka ustalonymi dla konkretnych istotnych zagrozen wymienionych ponizej.

W przypadku istotnych zidentyfikowanych ryzyk zwigzanych z hiperstymulacjg macicy i peknieciem
macicy, rozdystrybuowano bezposredni komunikat do fachowych pracownikéw ochrony zdrowia (ang.
direct healthcare professional communication, DHPC), w krajach UE, w ktérych witasciwy organ krajowy
zdecydowat, ze istnieje zapotrzebowanie na DHPC. DHPC zawiadomit pracownikéw ochrony zdrowia o
odpowiednich aktualizacjach ChPL w celu dalszego zminimalizowania ryzyka hiperstymulacji macicy i
pekniecia macicy oraz ich powaznych powiktan, a takze zawierat nastepujace kluczowe informacje:
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e Przyczyne aktualizacji drukdéw informacyjnych dotyczacej hiperstymulacji macicy i pekniecia
macicy oraz zwigzanych z tym powaznych powiktan, w tym $mieré ptodu i noworodka.

¢ Ograniczenie podawania dinoprostonu przez wykwalifikowanych pracownikéw ochrony zdrowia
oraz do szpitali i klinik ze specjalistycznymi oddziatami potozniczymi wyposazonymi w urzadzenia
do ciggtego monitorowania.

e Wzmocnienie ostrzezenia i zalecenia dotyczacego maksymalnej dawki (zaréwno dinoprostonu
firmy Pfizer, jak i firmy Ferring) oraz odstepéw miedzy kolejnymi dawkami (tylko dinoproston
firmy Pfizer).

e Wzmocnienie przeciwwskazan (tylko dinoproston firmy Ferring) oraz ostrzezen i S$rodkow
ostroznosci dotyczacych stosowania, w tym dotyczacych jednoczesnego i (lub) sekwencyjnego
stosowania dinoprostonu i oksytocyny.

W uzupetnieniu do tych dziatan, regularnie gromadzi sie i analizuje informacje o niepozadanych
dziataniach produktu leczniczego, wigczajac w to ocene okresowych raportéw o bezpieczenstwie PSUR,
aby w razie potrzeby niezwtocznie podjaé konieczne kroki. Dziatania te stanowig rutynowe czynnosci
nadzoru nad bezpieczeristwem farmakoterapii.

II.A Lista istotnych zagrozen i brakujacych informacji

Istotne ryzyka zwigzane ze stosowaniem dinoprostonu firmy Ferring to ryzyka, ktdére wymagajg
specjalnych dziatan z zakresu zarzadzania ryzykiem, w celu dalszego zbadania lub podjecia krokdéw
minimalizujacych ryzyko, w taki sposdb, zeby produkt leczniczy mogt by¢ bezpiecznie podawany. Istotne
ryzyka mogq odnosi¢ sie do ryzyka zidentyfikowanego lub potencjalnego. Zidentyfikowane ryzyka
odnoszg sie do sytuacji, w ktorych w wystarczajacy sposdb mozemy udowodnié¢ zalezno$¢ ryzyka od
stosowania dinoprostonu firmy Ferring. Potencjalne ryzyka odnosza sie do sytuacji, w ktérych 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
odnoszg sie do informacji dotyczacych bezpieczenstwa stosowania leku, ktoérych obecnie brakuje i
wymagajg zgromadzenia niezbednych danych (np. dotyczace bezpieczenstwa podczas diugotrwatego
stosowania leku).

Lista istotnych zagrozen i brakujacych informacji

Istotne zidentyfikowane Hiperstymulacja macicy

ryzyka o .
Pekniecie macicy

Istotne potencjalne ryzyka Brak

Brakujace informacje Brak

II.B Podsumowanie informacji o istotnych ryzykach

Istotne zidentyfikowane ryzyko: Hiperstymulacja macicy

Dowody wskazujace na | Globalna baza danych firmy Ferring dotyczaca bezpieczenstwa,
istnienie zwigzku | podsumowanie danych klinicznych dotyczacych bezpieczenstwa,
przyczynowo-skutkowego literatura.

miedzy stosowaniem leku a
istnieniem danego zagrozenia
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Czynniki ryzyka i grupy ryzyka

Ryzyko wzrasta wraz z indukcjg lub przyspieszeniem porodu, na
przyktad poprzez zastosowanie prostaglandyn i/lub oksytocyny w
celu stymulacji kurczliwosci macicy. Wykazano rdéwniez, ze
znieczulenie zewnatrzoponowe i nadci$nienie tetnicze zwiekszajq
ryzyko tachysystolii.

Srodki minimalizacji ryzyka

Rutynowe $rodki minimalizaciji ryzyka:

- W punkcie 4.2 CCDS/ChPL stwierdza sie, ze konieczne jest
usuniecie produktu CERVIDIL w przypadku podejrzenia
hiperstymulacji macicy lub hipertonicznych skurczéw macicy.
Ponadto, gdy regularna bolesna aktywnos$¢ skurczowa macicy
zostanie wywotana produktem leczniczym CERVIDIL in situ,
system terapeutyczny dopochwowy nalezy usunag¢ niezaleznie od
stanu szyjki macicy, aby unikng¢ ryzyka hiperstymulacji macicy.

- W punkcie 4.8 CCDS/ChPL jako czeste dziatania niepozadane sg
wymienione ,nieprawidtowe skurcze macicy”, tachysystole macicy,
hiperstymulacja macicy i hipertonia macicy.

- W Ulotce dla pacjenta podkresla sie te informacje i ukierunkowanie
na unikniecie tego stanu.

Rutynowe dziatania minimalizujace ryzyko, zalecajace okreslone
$rodki kliniczne (poza standardowg opiekg) w celu przeciwdziatania
ryzyku:

- W punktach 4.2 i 4.4 CCDS/ChPL stwierdza sie, ze CERVIDIL
powinien by¢ podawany wytacznie przez wykwalifikowany personel
medyczny w szpitalach i klinikach ze specjalistycznymi oddziatami
potozniczymi  wyposazonymi w urzadzenia do statego
monitorowania ptodu i macicy oraz, ze aktywno$¢ macicy i stan
ptodu musza by¢ uwaznie i regularnie monitorowane przez
wykwalifikowany personel medyczny.

- W punkcie 4.4 stwierdza sie réwniez, ze jesli skurcze macicy sq
przedtuzone Ilub nadmierne, istnieje mozliwos¢ wystgpienia
hipertonii lub pekniecia macicy i system terapeutyczny
dopochwowy nalezy usunac.

Dodatkowe $rodki minimalizacji ryzyka:

- Bezposredni komunikat do fachowych pracownikéw ochrony
zdrowia.

Istotne zidentyfikowane ryzyko: Pekniecie macicy

Dowody wskazujace na
istnienie zwigzku
przyczynowo-skutkowego

miedzy stosowaniem leku a
istnieniem danego zagrozenia

Globalna baza danych firmy Ferring dotyczaca bezpieczenstwa,
podsumowanie danych klinicznych dotyczacych bezpieczenstwa,
literatura.

Page 3/5



Czynniki ryzyka i grupy ryzyka

Ryzyko wzrasta wraz z indukcjg lub przyspieszeniem porodu, na
przyktad poprzez zastosowanie prostaglandyn i/lub oksytocyny w
celu stymulacji kurczliwosci macicy. Czynniki ryzyka obejmujg blizny
na macicy (przebyty zabieg chirurgiczny na macicy, np. ciecie
cesarskie), wielorédztwo, wysoki wiek matki, wysoki wiek cigzowy
(ang. gestational age, GA) (=42 tygodnie) i wysoka masa
urodzeniowa (=4000g).%*

Srodki minimalizacji ryzyka

Rutynowe $rodki minimalizacji ryzyka:

- W punkcie 4.3 CCDS/ChPL stwierdza sie, ze produkt jest
przeciwwskazany, gdy silne przediuzone skurcze macicy sg
niewtasciwe, na przyktad u pacjentek z nastepujacymi czynnikami
ryzyka pekniecia macicy:

o przebyty duzy zabieg chirurgiczny na macicy, np. cesarskie
ciecie, miomektomia

o duzy zabieg chirurgiczny na szyjce macicy (np. inny niz
biopsja i usuniecie nadzerki) lub pekniecie szyjki macicy

o  niewspdtmierno$¢ matczyno-ptodowa
o nieprawidtowe utozenie ptodu

- W punkcie 4.4 CCDS/ChPL stwierdza sie rowniez, ze zgtaszano
przypadki pekniecia macicy w zwigzku ze stosowaniem produktu
leczniczego CERVIDIL u pacjentek z przeciwwskazaniami do jego
stosowania i dlatego nie nalezy go podawaé pacjentkom po
przebytym cieciu cesarskim lub zabiegu chirurgicznym na macicy,
zwazywszy na potencjalne ryzyko pekniecia macicy i zwigzanych z
tym powiktan potozniczych.

- W punkcie 4.8 CCDS/ChPL ,,pekniecie macicy” jest wymienione jako
dziatanie niepozadane z czestoscig nieznana.

- W Ulotce dla pacjenta podkresla sie te informacje i ukierunkowanie
na unikniecie tego stanu.

Rutynowe dziatania minimalizujgce ryzyko, zalecajgce okreslone
$rodki kliniczne (poza standardowa opieka) w celu przeciwdziatania
ryzyku:

- W punktach 4.2 i 4.4 CCDS/ChPL stwierdza sie, ze CERVIDIL
powinien by¢ podawany wytacznie przez wykwalifikowany personel
medyczny w szpitalach i klinikach ze specjalistycznymi oddziatami
potozniczymi  wyposazonymi w  urzadzenia do stalego
monitorowania ptodu i macicy oraz ze aktywnos$¢ macicy i stan
ptodu muszg by¢ uwaznie i regularnie monitorowane przez
wykwalifikowany personel medyczny.

- W punkcie 4.4 CCDS/ChPL, stwierdza sie, ze aktywno$¢ macicy i
stan ptodu muszg by¢ regularnie monitorowane. Jesli skurcze
macicy s przedtuzone lub nadmierne, istnieje mozliwos¢
wystapienia hipertonii lub pekniecia macicy i system terapeutyczny
dopochwowy nalezy usunad.
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Dodatkowe $rodki minimalizacji ryzyka:

- Bezposredni komunikat do fachowych pracownikéw ochrony
zdrowia.

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

Brak badan stanowigcych warunek dopuszczenia do obrotu lub bedacych wynikiem specyficznych
zobowigzan dotyczacych dinoprostonu firmy Ferring.

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

Brak badan, ktérych przeprowadzenie jest wymagane w odniesieniu dinoprostonu firmy Ferring.
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