Streszczenie planu zarzadzania ryzykiem dla produktu leczniczego
Enoxaparin Ledraxen (Enoxaparinum natricum)

To jest streszczenie planu zarzadzania ryzykiem dla produktu leczniczego Enoxaparin Ledraxen (enoksaparyna).
Dokument opisuje szczegodtowo istotne ryzyka zwigzane ze stosowaniem produktu Enoxaparin Ledraxen, w jaki
sposob ryzyka te mozna ograniczy¢ oraz jak pozyskac¢ wigcej informacji o zagrozeniach i danych odno$nie do
brakujacych informacji zwigzanych ze stosowaniem produktu leczniczego Enoxaparin Ledraxen.

Charakterystyka produktu leczniczego Enoxaparin Ledraxen i ulotka dla pacjenta zawierajg najwazniejsze
informacje dla os6b wykonujacych zawody medyczne i dla pacjentdw dotyczace sposobu stosowania produktu
leczniczego Enoxaparin Ledraxen

I. Informacje o produkcie i wskazaniach do jego stosowania
Produkt leczniczy Enoxaparin Ledraxen jest zarejestrowany do stosowania u dorostych we wskazaniach:

» zapobieganie zylnej chorobie zakrzepowo-zatorowej u pacjentow chirurgicznych z grup umiarkowanego
i wysokiego ryzyka, w szczeg6lnosci poddawanych zabiegom chirurgicznym ortopedycznym lub
zabiegom w chirurgii ogélnej, w tym zabiegom w chirurgii onkologiczne;j;

» zapobieganie zylnej chorobie zakrzepowo-zatorowej u pacjentow internistycznych z ostrymi schorzeniami
(takimi jak ostra niewydolno$¢ serca, niewydolno$¢ oddechowa, ci¢zkie zakazenia lub choroby
reumatyczne) 1 ograniczong mobilnoScig, narazonych na podwyzszone ryzyko zylnej choroby
zakrzepowo-zatorowej;

+ leczenie zakrzepicy zyt glebokich (ZZG) i zatorowosci ptucnej (ZP), z wytaczeniem zatorowosci ptucnej,
ktéora moze z duzym prawdopodobienstwem wymagaé leczenia trombolitycznego lub zabiegu
operacyjnego;

» zapobieganiu tworzeniu si¢ skrzepéw w krazeniu pozaustrojowym podczas hemodializy;

* ostry zespot wiencowy:

- leczenie niestabilnej dtawicy piersiowej oraz zawalu serca bez uniesienia odcinka ST (NSTEMI),
w skojarzeniu z podawanym doustnie kwasem acetylosalicylowym,;

- leczenie $wiezego zawatu migs$nia sercowego z uniesieniem odcinka ST (STEMI), w tym zaréwno
u pacjentow leczonych zachowawczo, jak i poddawanych przezskornej interwencji wiencowej (PCI).

Produkt leczniczy zawiera enoksaparyng jako substancje czynna i jest dostgpny w postaci roztworu do
wstrzykiwan w amputko-strzykawce, o mocy 2000 j.m. (20 mg)/0,2 ml, 4000 j.m. (40 mg)/0,4 ml, 6000 j.m.
(60 mg)/0,6 ml, 8000 j.m. (80 mg)/0,8 ml i 10000 j.m. (100 mg)/1 ml, do wstrzyknigcia dozylnego w bolusie
(wylacznie w przypadku $wiezego zawalu migsnia sercowego z uniesieniem odcinka ST (STEMI)) i do podania
podskornego.

II. Ryzyko zwiazane ze stosowaniem produktu leczniczego i aktywnos$ci jakie nalezy podjaé¢ w celu
zmniejszenia ryzyka lub dalszego jego scharakteryzowania

Istotne ryzyka produktu leczniczego Enoxaparin Ledraxen, lgcznie z dzialaniami podejmowanymi w celu
zmniejszenia tych ryzyk ipropozycje badan umozliwiajacych lepsze poznanie zagrozen zwigzanych ze
stosowaniem produktu leczniczego, wymieniono ponizej.

Dziataniami podejmowanymi w celu zmniejszenia ryzyka zidentyfikowanego dla produktow leczniczych moga
by¢:




» specjalne informacje, takie jak ostrzezenia i specjalne $rodki ostroznos$ci, zalecenia odnoszace si¢ do
prawidtowego sposobu stosowania, zamieszczone w ulotce dla pacjenta i w Charakterystyce produktu
leczniczego przeznaczonej dla osob wykonujacych zawody medyczne;

* wazne zalecenia zamieszczone na opakowaniu leku;

» zatwierdzenie odpowiedniej wielkosci opakowania leku, zapewniajace jego wlasciwe stosowanie;

* nadanie wlasciwej kategorii dostepnosci leku — sposéb w jaki pacjent nabywa lek (np. z recepty lub bez
recepty) moze zminimalizowaé ryzyko zwigzane z jego stosowaniem.

Wszystkie te dzialania stanowig rutynowe $rodki minimalizacji ryzyka.

W uzupehieniu do tych dzialan regularnie gromadzi si¢ i analizuje informacje o niepozadanych dziataniach
produktu leczniczego, wlaczajac w to oceng okresowych raportow o bezpieczenstwie PSUR, aby w razie potrzeby
niezwtocznie podjac¢ konieczne kroki. Dziatania te stanowig rutynowe aktywnos$ci nadzoru nad bezpieczenstwem
farmakoterapii.

Jezeli brakuje jeszcze istotnych informacji, ktore mogtyby wpltywaé na bezpieczenstwo stosowania produktu
leczniczego Enoxaparin Ledraxen, sa one wymienione ponizej jako ,,brakujace informacje”.

11.A Lista istotnych zagroZen i brakujgcych informacji

Istotne ryzyka zwigzane ze stosowaniem produktu leczniczego Enoxaparin Ledraxen to ryzyka, ktore wymagaja
specjalnych dziatan z zakresu zarzadzania ryzykiem, w celu dalszego zbadania lub podjecia krokdéw
minimalizujacych ryzyko w taki sposob zeby produkt leczniczy mogt by¢ bezpiecznie podawany. Istotne ryzyka
moga odnosi¢ si¢ do ryzyka zidentyfikowanego lub potencjalnego. Zidentyfikowane ryzyka odnosza si¢ do
sytuacji, w ktorych w wystarczajacy sposob mozemy udowodni¢ zalezno$¢ ryzyka od stosowania produktu
Enoxaparin Ledraxen. Potencjalne ryzyka odnosza si¢ do sytuacji, w ktorych zwigzek zagrozenia ze stosowaniem
leku jest oceniany jako mozliwy, po wzigciu pod uwage dostgpnych danych, ale ten zwiagzek nie jest dotychczas
w peli ustalony i wymaga dalszej oceny. Brakujace informacje odnosza si¢ do informacji dotyczacych
bezpieczenstwa stosowania produktu leczniczego, ktorych obecnie brakuje i ktore nalezy zgromadzié¢ (np.
dotyczace bezpieczenstwa podczas dtugotrwatego stosowania leku).

Lista istotnych zagrozen i brakujacych informacji

Istotne zidentyfikowane ryzyka

— Duze krwotoki

— Matoptytkowo$¢ poheparynowa (ang. heparin-induced
thrombocytopenia, HIT)

Istotne potencjalne ryzyka — Bledne podanie leku (w odniesieniu do podwdjnej mocy)

Brakujace informacje — Stosowanie u pacjentdéw z zaburzeniami czynnosci watroby

— Stosowanie u kobiet w cigzy i karmigcych piersia

— Stosowanie u dzieci i mtodziezy

11.B Podsumowanie informacji o istotnych ryzykach

Istotne zidentyfikowane ryzyko



Duze krwotoki

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

Podobnie jak w przypadku innych lekéw przeciwzakrzepowych, krwotok moze
wystgpi¢ w dowolnym miejscu. Ponadto zgtaszano przypadki duzych krwotokow
podczas stosowania enoksaparyny, a niektore z tych przypadkow zakonczyty sie
zgonem.

zagrozenia
Czynniki ryzyka i grupy Podobnie jak w przypadku innych lekéw przeciwzakrzepowych, krwotok moze
ryzyka wystapic, jesli obecne sg powigzane czynniki ryzyka, takie jak:

— zaburzenia hemostazy,

— choroba wrzodowa zotadka w wywiadzie,

— niedawno przebyty udar niedokrwienny,

— ciezkie nadcisnienie tetnicze,

—niedawno stwierdzona retinopatia cukrzycowa,

— przebyte zabiegi neurochirurgiczne lub okulistyczne,

— jednoczesne stosowanie produktow leczniczych wptywajacych na hemostaze.

Srodki minimalizacji
ryzyka

Rutynowe srodki minimalizacii ryzyka:

ChPL, punkty 4.2,4.3,4.4,4.5,4.6,4.8,4915.1.
Ulotka dla pacjenta, punkty 2 i 4.

Kategoria dostepnosci: produkt leczniczy zastrzezony do wydawania na
receptg.

Dodatkowe $rodki minimalizacji ryzyka: Brak

Maloplytkowos¢ poheparynowa (HIT)

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

Ryzyko wystapienia matoptytkowosci wywotanej przez heparyne z udziatem
przeciwciat (HIT) istnieje rowniez w przypadku heparyn drobnoczasteczkowych
(LMWH). Jesli matoptytkowos¢ wystapi, pojawia si¢ ona zazwyczaj miedzy 5.
a 21. dniem od rozpoczgcia leczenia enoksaparyng sodows.

Ryzyko wystapienia matoptytkowosci poheparynowej jest wyzsze w przypadku

Zagrozenia pacjentow po operacjach, gtownie po zabiegach kardiochirurgicznych, a takze
u pacjentow z chorobami nowotworowymi. (ChPL Enoxaparin Ledraxen).

Czynniki ryzyka i grupy Jak podano w ChPL, ryzyko wystgpienia matoptytkowosci poheparynowe;j jest

ryzyka wyzsze w przypadku pacjentow po operacjach, gldwnie po zabiegach

kardiochirurgicznych, a takze u pacjentow z chorobami nowotworowymi.

Pacjenci ze stwierdzong w wywiadzie immunologiczng matoptytkowoscia




poheparynowa.

Matoplytkowos¢ poheparynowa wystepuje czgsciej podczas leczenia heparyng
pacjentow z nadplytkowoscig samoistng z mutacjg V617F. (Castelli R. 1 in.,
2018).

Unieruchomienie i duza liczba ptytek krwi (przy malej wielkosci efektu)
stanowig dodatkowe czynniki ryzyka powiklan zakrzepowo-zatorowych
w przebiegu matoptytkowosci poheparynowej (Bolbrinker J. i in., 2017).

Kobiety sg bardziej narazone na udar zakrzepowy w wyniku matoplytkowosci
poheparynowej. (La Monte MP i in. 2004)

Srodki minimalizacji
ryzyka

Rutynowe $rodki minimalizacji ryzyka:
ChPL, punkty 4.3,4.414.8.

Ulotka dla pacjenta, punkty 2 i 4.

Kategoria dostgpnosci: produkt leczniczy zastrzezony do wydawania na
receptg.

Dodatkowe srodki minimalizacii ryzyka: Brak




Istotne potencjalne ryzyko

Bledne podanie leku (w odniesieniu do podwodjnej mocy)

Dowody wskazujgce na Jak podano w ChPL, przedawkowanie enoksaparyny sodowej po podaniu
istnienie zwigzku dozylnym, pozaustrojowym lub podskornym moze prowadzi¢ do powiktan
przyczynowo-skutkowego | krwotocznych. Duze krwotoki wystepujace podczas stosowania enoksaparyny
miedzy stosowaniem leku | moga wymaga¢ transfuzji w celu utrzymania prawidlowego st¢zenia
a istnieniem danego hemoglobiny.

zagrozenia .. L ., L, .
£ Z drugiej strony brak skutecznosci moze prowadzi¢, w zaleznosci od wskazania,

do zylnej choroby zakrzepowo-zatorowej lub niewystarczajacego leczenia
zakrzepicy zyt glebokich, zatorowosci ptucnej, ostrego zespolu wiencowego,
niestabilnej dusznicy bolesnej, zawatu migénia sercowego bez uniesienia odcinka
ST (NSTEMI) lub ostrego zawalu migénia sercowego z uniesieniem odcinka ST

(STEMI).
Czynniki ryzyka i grupy Podanie pacjentowi niewtasciwej dawki enoksaparyny w wyniku pomylenia obu
ryzyka jednostek.
Srodki minimalizacji Rutynowe srodki minimalizacii ryzyka:

ryzyka Wszystkie punkty ChPL i w ulotce dla pacjenta, w ktorych podano moc

enoksaparyny.

Gdy moc enoksaparyny podawana jest w ChPL, w ulotce dla pacjenta i na
opakowaniu, zawsze jest wyrazona zarowno w jednostkach migdzynarodowych
(IU) aktywno$ci przeciwko czynnikowi Xa (aktywno$ci anty-Xa), jak
i w miligramach (mg).

Kategoria dostepnosci: produkt leczniczy zastrzezony do wydawania na receptg.

Dodatkowe $rodki minimalizacji ryzyka: Brak

Brakujace informacje

Stosowanie u pacjentow z zaburzeniami czynnosci watroby

Srodki minimalizacji Rutynowe srodki minimalizacii ryzyka:
ryzyka

ChPL, punkty 4.2,4.4,4.8,5.115.2.
Ulotka dla pacjenta, punkt 2.

Kategoria dostgpnosci: produkt leczniczy zastrzezony do wydawania na
recepte.

Dodatkowe srodki minimalizacii ryzyka: Brak




Stosowanie u kobiet w ciazy i karmiacych piersia

Srodki minimalizacji Rutynowe srodki minimalizacii ryzyka:
ryzyka

ChPL, punkty 4.4 1 4.6.
Ulotka dla pacjenta, punkt 2.

Kategoria dostgpnosci: produkt leczniczy zastrzezony do wydawania na
recepte.

Dodatkowe $rodki minimalizacji ryzyka: Brak

Stosowanie u dzieci i mlodziezy

Srodki minimalizacji Rutynowe $rodki minimalizacji ryzyka: ChPL, punkty 4.1, 4.214.8.
ryzyka

Ulotka dla pacjenta, punkt 2.

Kategoria dostgpnosci: produkt leczniczy zastrzezony do wydawania na
recepte.

Dodatkowe srodki minimalizacii ryzyka: Brak

11.C Plan przewidywanego rozwoju po dopuszczeniu produktu do obrotu

I1.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 produktu leczniczego Enoxaparin.

I1.C.2 Inne badania porejestracyjne uwzglednione w planie rozwoju produktu leczniczego

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