Polfarmex S.A. Streszczenie Planu Zarzadzania Ryzykiem
Hydroxyzinum Polfarmex, tabletki powlekane, 10 mg;
25 mg

Czes¢ VI: Krotki opis planu zarzadzania ryzykiem

Sekcja VL2 Podsumowanie danych o bezpieczenstwie produktu leczniczego
HYDROXYZINUM POLFARMEX, tabletki powlekane, 10 mg oraz 25 mg
VI.2.1. Omdwienie rozpowszechnienia choroby

Objawowe leczenie leku

Lek jest negatywnym stanem emocjonalnym zwigzanym z przewidywaniem
niebezpieczenstwa, objawiajacy si¢ niepokojem, napi¢ciem, skrepowaniem. Staje si¢ stanem
patologicznym, gdy zaburza swobod¢ zachowan i prowadzi do zaburzen. Wyro6znia si¢ kilka
rodzajow lekow: zespol Ieku uogolnionego, zespdt leku napadowego (napady paniki),
zaburzenia obsesyjno-kompulsyjne (zespot natrectw), fobie proste, fobig spotecznag, zespot
stresu pourazowego. Zaburzenia lgkowe nalezg do najczgsciej wystepujacych zaburzen
psychicznych, prawdopodobnie dotycza ponad 20% wszystkich ludzi. W USA wyliczono,
ze W pewnym okresie zycia wystepujg one u 26,9 milionéw Amerykanow. W 1990 roku
koszty zwigzane z zaburzeniami Igkowymi wyniosty w USA 46,6 miliardow dolarow
I stanowily 31,5% wszystkich kosztow zwigzanych z zaburzeniami psychicznymi. W okresie
calego zycia zespot leku uogolnionego wystepuje u okoto 5% ludzi, zaburzenie to jest
dwukrotnie czgstsze u kobiet, niz u mezczyzn. Czgsto$¢ wystepowania zespotu lgku
napadowego Szacuje si¢ na 1,5 do 3,0%. Zaburzenie wystgpuje 2-3 krotnie czgséciej u kobiet

niz u m¢zezyzn.

Objawowe leczenie $wiadu

Swiad stanowi nieprzyjemne odczucie zwiazane ze skora wywolujace cheé drapania
lub pocierania. Szacuje si¢, ze okoto 280 milionéw ludzi na $wiecie (4% populacji)
do$wiadcza $wigdu. Swiad jest jednym z objawow odczyndéw alergicznych typu
natychmiastowego (atopii), zwlaszcza w blonach $luzowych i1 skoérze. W populacji rasy
kaukaskiej (biatej) 30% stanowig nosiciele genow atopii. Ryzyko powstania choroby takie;j,
jak astma czy inne schorzenia o mechanizmach atopii zalezy od interakcji szeregu czynnikow

genetycznych i srodowiskowych.

Premedykacja przed zabiegami chirurgicznymi

Zadaniem lekow stosowanych w premedykacji przed zabiegami chrirugicznymi jest:
e ulatwienie dziatania Srodkow anestetycznych lub znieczulajagcych miejscowo,
e lagodzenie badz niepozadanego dziatania znieczulenia,

e przygotowanie psychiczne chorego do nieprzyjemnych doznan zwigzanych z operacja.

Stosuje si¢ tu leki przeciwwymiotne, przeciwdrgawkowe, zmniejszajace krzepliwo$¢ krwi,
zmniejszajace kwasowos¢ soku zoladkowego 1 inne.
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Polfarmex S.A. Streszczenie Planu Zarzadzania Ryzykiem
Hydroxyzinum Polfarmex, tabletki powlekane, 10 mg;
25 mg

VI.2.2.0mowienie korzysci wynikajgcych z leczenia

Hydroksyzyna jest jedynym lekiem antyhistaminowym stosowanym w leczeniu
zespotu uogodlnionego leku. Wykazano, ze hydroksyzyna jest skuteczniejsza od placebo
oraz akceptowana i tolerowana przez pacjentow. W porownaniu zinnymi lekami
(benzodiazepinami i buspironem) hydroksyzyna wykazywata podobng skutecznos¢. Dotyczy
to wielu kontrolowanych badan. Skuteczno$¢ hydroksyzyny w chorobach alergicznych,
zwlaszcza zwigzanych z nadwrazliwos$cig typu I wedlug Coombsa (atopia) jest powszechnie
znana 1 wielokrotnie udowodniona. Potwierdzaja to zardwno zrédla (AHFS, Martindale
Medicines Complete, dokumenty FDA) jak i monografie. W leczeniu alergicznego niezytu
nosa przy pomocy lekéw antyhistaminowych potwierdza si¢ skuteczno$¢ hydroksyzyny,
jednoczesnie zwracajac uwage na mozliwo$¢ wystapienia objawoéw niepozadanych
zwigzanych z oddziatywaniem na OUN i mechanizmem antycholinergicznym.

Dziatanie przeciwwymiotne zostato wykazane w probie apomorfinowej oraz w probie
veriloidowej. Badania farmakologiczne i kliniczne wskazuja, ze w dawkach terapeutycznych
lek nie zwigksza wydzielania kwasu Zotadkowego ani jego kwasowos$ci. Wykazano takze
skuteczno$§¢ w zmniejszaniu §wigdu w réznych postaciach pokrzywki, wyprysku, zapalenia
skory. W niewydolnosci watroby dziatanie przeciwhistaminowe pojedynczej dawki moze
ulec wydtuzeniu do 96 h po podaniu.

Zapisy EEG zdrowych ochotnikow wykazaty dzialanie przeciwlgkowo-sedacyjne.
U chorych cierpigcych na bezsennos¢ 1 zaburzenia lgkowe wykazano wydtuzenie catkowiteo
czasu snu, skrocenie liczby przebudzeh w nocy 1 skrocenie czasu zasypiania po podaniu
50 mg hydroksyzyny. U pacjentow z zaburzeniami legkowymi nastagpito zmniejszenie napigcia

mig$niowego. Nie zanotowano zaburzen pamig¢ci ani objawow odstawienia.

VI.2.3. Brakujqce dane odnoszqce si¢ do korzysci wynikajgcych 7 leczenia

Produkty lecznicze zawierajace hydroksyzyng stosowane sa od ponad 40 lat.
Na podstawie dostepnych danych nie zidentyfikowano brakéw w wiedzy na temat korzysci

leczenia, ktore wymagatyby przeprowadzenia badan skuteczno$ci po wydaniu pozwolenia.
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Polfarmex S.A.

Hydroxyzinum Polfarmex, tabletki powlekane, 10 mg;

25 mg

Streszczenie Planu Zarzadzania Ryzykiem

V1.2.4. Podsumowanie kwestii dotyczgcych bezpieczenstwa

Istotne rozpoznane ryzyko

Ryzyko Co wiadomo MozliwoS$ci zapobiegania

Drgawki Drgawki wystepuja rzadko (=1/10 000 | Nalezy zachowaé ostrozno$¢ przy
do <1/1000) po podaniu leku. Mate | podawaniu  leku  pacjentom  ze
dzieci 3 bardziej narazone | zwigkszong sklonnosciag do drgawek.
na wystgpowanie dziatan | U tych pacjentdow nalezy skonsultowaé
niepozadanych hydroksyzyny ze strony | to z lekarzem lub farmaceuta przed
OUN. U dzieci zglaszano | rozpoczeciem  stosowania  produktu
wystepowanie drgawek czesciej niz | HYDROXYZINUM POLFARMEX.
u dorostych.

Dzialanie Leki przeciwhistaminowe | generacji | Nalezy zachowaé ostrozno$¢ podczas

cholinolityczne

wykazuja dziatanie przeciw-

cholinergiczne. Dziatania niepozadane
takie  jak:

zaparcia, niewyrazne

widzenie, zatrzymanie moczu

wystepuja niezbyt czesto (>1/1000 do
<1/100)

stosowania hydroksyzyny u pacjentow
z jaskra, z utrudnionym odptywem

moczu z pecherza  moczowego,

ostabiong przewodu

perystaltyka
pokarmowego, nuzliwosécig migséni oraz

otepieniem. Moze by¢ konieczne

dostosowanie  dawki  hydroksyzyny

podczas przyjmowania jednocze$nie

z innymi lekami dziatajacymi
depresyjnie na OUN lub innymi lekami

przeciwcholinergicznymi.

Interakcje z alkoholem

Alkohol nasila dziatanie hydroksyzyny.

Nalezy unikaé picia alkoholu podczas
stosowania
HYDROXYZINUM POLFARMEX.

produktu

Stosowanie leku u
pacjentow w podeszlym

wieku

W tej grupie pacjentow

zaobserwowano wydtuzenie okresu
pottrwania eliminacji hydroksyzyny.
Ponadto wystepuje zwigkszone ryzyko
wystapienia dzialan niepozadanych, jak

objawy cholinolityczne.

Nie zaleca si¢ stosowania produktu
HYDROXYZINYM  POLFARMEX
Upacjentow w podeszlym wieku.
W przypadku  takiej  koniecznosci
zaleca si¢ zmniejszenie dawki o potowe

(maksymalna dawka dobowa — 50 mg).
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Polfarmex S.A.

Streszczenie Planu Zarzadzania Ryzykiem

Hydroxyzinum Polfarmex, tabletki powlekane, 10 mg;

25 mg
Ryzyko Co wiadomo MozliwoS$ci zapobiegania

Stosowanie leku | U pacjentéw z niewydolnoscig watroby | U pacjentdéw z niewydolno$cig watroby
U pacjentow z | spowodowang zolciowa marskosScig | zaleca si¢ zmniejszenie dawki dobowej
niewydolnoS$cia watroby pierwotng catkowity klirens | 0 33%.
watroby hydroksyzyny byt zmniejszony o 33%

w odniesieniu do o0s6b zdrowych.

Obserwowano rzadko (>1/10 000 do

<1/1000) nieprawidlowe  wyniki

testow czynnos$ciowych watroby.
Stosowanie leku | U pacjentow z cigzka niewydolnoscig | U pacjentdéw z niewydolnosécig nerek
U pacjentow z | nerek ekspozycja na hydroksyzyne nie | nalezy zmniejszy¢ dawke dobowa
niewydolnos$cia nerek zmienita  si¢,  jednak  stezenie | hydroksyzyny.

metabolitu — cetyryzyny — zwickszyto

sie.

Interakcje z innymi

lekami

Hydroksyzyna dziala antagonistycznie
do betahistyny i inhibitoréw

cholinoesterazy, ostabia  dziatanie
adrenaliny zwigkszajace ci$nienie krwi.
Lek jest inhibitorem CYP2D6 i moze
w duzych dawkach powodowac
interakcje z substratami tego enzymu.
Jednoczesne podawanie hydroksyzyny
z produktami

mogacymi wywolaé

zaburzenia  rytmu  serca = moze
zwigkszaé ryzyko wydhuzenia odcinka
QT lub wystapienia zaburzen rytmu

serca typu torsade de pointes.

Nalezy poinformowaé¢ lekarza lub
farmaceute 0 wszystkich
przyjmowanych lekach przez pacjenta

(obecnie lub ostatnio oraz ktore pacjent
zamierza przyjac). Nalezy zachowaé
szczegblng ostroznos¢ podczas
stosowania z lekami wywotujacymi

bradykardig¢ i hipokalemig.

Komorowe zaburzenia
rytmu serca (w tym

czestoskurcz komorowy

typu torsades de
pointes), wydluzenie
odstepu QT,

Stosowanie hydroksyzyny bylo
zwigzane z wydluzeniem odstgpu QT
w elektrokardiogramie. W okresie po
wprowadzeniu do obrotu, u pacjentow
przyjmujacych hydroksyzyne

zglaszano  przypadki = wydluzenia

odstepu QT oraz zaburzen rytmu serca
typu torsade de pointes (czestos¢
nieznana). U

wigkszosci  tych

Hydroksyzyne nalezy stosowaé w
najmniejszej skutecznej dawce. Czas
leczenia powinien by¢ mozliwie jak
najkrotszy. Leczenie hydroksyzyna
nalezy przerwac, jesli wystapig objawy
przedmiotowe lub podmiotowe, ktoére
moga by¢ zwigzane z zaburzeniami
rytmu  serca.

Pacjenci  powinni

natychmiast zglosi¢ si¢ do lekarza.
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Polfarmex S.A.

Hydroxyzinum Polfarmex,

25 mg

tabletki powlekane, 10 mg;

Streszczenie Planu Zarzadzania Ryzykiem

Ryzyko

Co wiadomo

MozliwoS$ci zapobiegania

pacjentéw wystepowaty inne czynniki

ryzyka, takie jak:  zaburzenia

elektrolitowe oraz jednoczesne
stosowanie innych lekoéw, ktore mogty
przyczyni¢ si¢ do wystapienia tych

zdarzen.

Nalezy poinstruowaé pacjentow, by
niezwlocznie zgtaszali wszelkie objawy
zwigzane z sercem. Stosowanie leku
jest przeciwwskazane u pacjentdw z
wydhuzeniem odcinka QT w
wywiadzie, ze znanym wydluzeniem
QT

czynnikami ryzyka wydtuzenia odstepu

QT.

odstepu oraz ze znanymi

Istotne potencjalne ryzyko

Ryzyko

Co wiadomo

(w tym powdd, dla ktorego jest to traktowane jako potencjalne
ryzyko)

Reakcje nadwrazliwosci,

wstrzas anafilaktyczny

powiktan i zgonu.

Hydroksyzyna moze powodowac

zaburzenia ze strony ukftadu

immunologicznego: rzadko — reakcje nadwrazliwosci oraz bardzo rzadko
— wstrzas anafilaktyczny. Anafilaksja to ciezka, zagrazajaca zyciu,
systemowa lub uogoélniona, natychmiastowa reakcja nadwrazliwosci.
Wystapienie wstrzgsu anafilaktycznego zagraza zyciu. Objawy kliniczne
anafilaksji pojawiaja si¢ w ciagu kilku, kilkudziesigciu minut po
ekspozycji na czynnik wywolujacy, zwykle gwaltownie i narastajac

bardzo szybko. Niezwloczne podjecie leczenia zmniejsza ryzyko

Istotne brakujace informacje

Ryzyko

Co wiadomo

Stosowanie leku podczas ciazy

istotnych  danych
hydroksyzyny podczas

epidemiologicznych  dotyczacych

przeciwwskazana w czasie cigzy.

Hydroksyzyna przenika przez bariere tozyskowa, osiggajac wyzsze

stezenie w organizmie plodu niz u matki. Do chwili obecnej nie ma

stosowania

cigzy. U noworodkéw, ktorych matki
otrzymywaty hydroksyzyne w poéznej cigzy i (lub) podczas porodu,

odnotowano nastepujace zdarzenia bezposrednio lub kilka godzin po

urodzeniu: hipotonig, zaburzenia ruchowe, w tym zaburzenia
pozapiramidowe, ruchy kloniczne, depresj¢ OUN, niedotlenienie
noworodka lub zatrzymanie moczu. Dlatego hydroksyzyna jest
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Polfarmex S.A. Streszczenie Planu Zarzadzania Ryzykiem
Hydroxyzinum Polfarmex, tabletki powlekane, 10 mg;
25 mg

Ryzyko Co wiadomo

Stosowanie leku podczas | Cetyryzyna, glowny metabolit hydroksyzyny, przenika do mleka
laktacji kobiecego. Nie przeprowadzono standardowych badan dotyczacych
przenikania, jednak obserwowano cigzkie dziatania niepozadane
u noworodkow i1 niemowlat karmionych piersia przez matki przyjmujace
hydroksyzyng. Dlatego hydroksyzyna jest przeciwwskazana podczas
laktacji. Karmienie piersia nalezy przerwal, jezeli konieczne jest

leczenie hydroksyzyna.

V1.2.5. Podsumowanie srodkéw minimalizacji ryzyka

Profil bezpieczenstwa preparatow zawierajacych hydroksyzyne jest dobrze poznany.
Nie zidentyfikowano nowych zagrozen dlatych lekéw, ktore wpltywatyby na stosunek
korzysci do ryzyka w leczeniu objawowym Igku u dorostych, §wigdu czy premedykacji przed
zabiegami chirurgicznymi.

Informacje podane w punktach 4.3 - 4.9 Charakterystyki Produktu Leczniczego
oraz w punkcie 2, 3 i 4 Ulotki dla pacjenta szczegbétowo opisuja sposob stosowania leku,
ryzyko zwigzane z nim i stanowig rutynowe $rodki minimalizacji ryzyka. Nie ma

koniecznosci planowania dodatkowych srodkéw minimalizacji ryzyka.

VI.2.6. Przewidywany plan nadzoru nad bezpieczenstwem stosowania produktu leczniczego

po wydaniu pozwolenia

Pozwolenie na dopuszczenie do obrotu produktu leczniczego HYDROXYZINUM
POLFARMEX nie naklada obowigzku przeprowadzenia dodatkowych badan

porejestracyjnych dotyczacych bezpieczenstwa badz skutecznosci.

VI.2.7. Podsumowanie zmian wprowadzonych do Planu Zarzgdzania Ryzykiem

Wersja | Data Rodzaje ryzyka Komentarz

Rozpoznane ryzyko: Uzupetnienie dokumentu na podstawie

wezwania z URPL z dnia 14.04.2016;
1. Wpisano ,, Komorowe zaburzenia Znak sprawy:

1.1 12.09.2016 rytmu serca (w tym czestoskurcz
UR.DRL.RLN.4000.0215-

0216.2015.JCz.4

komorowy typu torsades de
pointes), wydtuzenie odstepu QT”

zamiast ,zburzenia czynnoSci
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Polfarmex S.A.
Hydroxyzinum Polfarmex, tabletki powlekane, 10 mg;

25 mg

Streszczenie Planu Zarzadzania Ryzykiem

Wersja

Data

Rodzaje ryzyka

Komentarz

elektrycznej i rytmu serca”

2. Dodanie istotnego potencjalnego

ryzyka: Reakcje nadwrazliwosci,

wstrzqs anafilaktyczny;

3. Uzupekniono czgs¢ V i VI RMP —

uzupetnienie wynika

zmienionej listy ryzyk.

V4Y
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