VI.2 Podsumowanie planu zarzadzania ryzykiem dla produktu Cinacalcet Teva przeznaczone do

publicznej wiadomo$ci

VI.2.1 Oméwienie rozpowszechnienia choroby
Wtérna nadczynno$¢ przytarczyc u chorych z przewlekla choroba nerek

Nadczynnos¢ przytarczyc jest stanem, w ktorym gruczoty przytarczyczne w obrebie szyi wytwarzajg nadmierng
ilo§¢ parathormonu, co moze prowadzi¢ do bélu kosci i stawow i deformacji ragk i nog. ‘“Wtdrna’ oznacza, ze
nadczynnos¢ jest spowodowana inng chorobg. Cynakalcet moze by¢ stosowany jako element terapii z
zastosowaniem preparatoéw wigzacych fosforany lub sterole witaminy D. Czgstos¢ wystepowania tej nadczynnos$ci

u pacjentow w Unii Europejskiej z przewlekla chorobg nerek poddawanych dializie waha si¢ od okoto 500/ milion
populacji do ponad 1000/ milion.

Zmniejszenie hiperkalcemii (wysokie stezenie wapnia we krwi) u pacjentow z:

e Rakiem przytarczyc (rak gruczotéw przytarczycznych). Rak przytarczyc wystepuje niezwykle rzadko i
odpowiada za 0,5% wszystkich przypadkow pierwotnej nadczynnos$ci przytarczyc, z szacunkowa czestoscia
wystepowania na poziomie 2 /1.000.000. U wiekszosci pacjentdow z rakiem przytarczyc wystepuje znaczaco

podwyzszone stezenie wapnia w surowicy (> 14 mg/dl) oraz powiktania w postaci hiperkalcemii.

e Pierwotna nadczynnos$cia przytarczyc, u ktdrych usunigcie przytarczyc jest niemozliwe lub u ktorych
wykonanie takiego zabiegu jest uwazane za niewlasciwe. ‘Pierwotna” oznacza, ze nadczynnos$¢ przytarczyc nie

jest spowodowana zadna inng choroba.
VI.2.2 Podsumowanie korzysci wynikajacych z leczenia

Cynakalcet byt porownywany z placebo w trzech gldwnych badaniach z udzialem 1136 dializowanych pacjentow z
powazng chorobg nerek. Badania trwaty sze$¢ miesigcy. W grupie pacjentow z cigzkg chorobg nerek poddawanych
dializie, u okoto 40% z nich przyjmujacych cynakalcet zanotowano poziom parathormonu na poziomie ponizej
250 mikrogram/I pod koniec badania, w poréwnaniu z okoto 6% pacjentéw otrzymujacych placebo. Cynakalcet

spowodowal okoto 42% redukcje stezenia parathormonu w poréwnaniu z 8% wzrostem u pacjentow w grupie
placebo.

Cynakalcet réwniez byt przedmiotem oceny w badaniu z udziatem 46 pacjentow z hiperkalcemig, w tym 29 z
rakiem przytarczyc i 17 z pierwotng nadczynno$cia przytarczyc, u ktorych usunigcie przytarczyc byto niemozliwe,
lub u ktdérych operacja usunigcia gruczotow przytarczycznych byta nieskuteczna. Badanie trwato przez ponad trzy
lata. W kolejnych trzech badaniach, cynakalcet byt poréwnywany z placebo w grupie 136 pacjentow co najmniej
od roku chorych na pierwotng nadczynnos¢ przytarczyc. Sposrod tych pacjentow, 45 przeszto do czwartego
prowadzonego przez dlugi czas badania ktorego celem byta ocena skuteczno$ci cynakalcetu przez prawie szes¢ lat.
Cynakalcet spowodowal obnizenie st¢zenia wapnia w surowicy o ponad 1 mg/dl u 62% pacjentow z rakiem (18 na
29) i u 88% pacjentow z pierwotng nadczynnoscig przytarczyc (15 na 17). Wyniki dodatkowych badan
potwierdzily stosowanie cynakalcetu w leczeniu hiperkalcemii u pacjentéw z pierwotng nadczynnoscia
przytarczyc.

VI.2.3 Niewiadome zwiazane z korzy$ciami leczenia
Nie dotyczy.

VI.2.4 Podsumowanie informacji dotyczacych bezpieczenstwa stosowania



Istotne zidentyfikowane ryzyko

Ryzyko

Dostegne informacje

Modiwoszapobiegania

Niski poziom wapnia

Cynakalcet moz obnizaéstgenie

Cynakalcetu nie nalezy podawac

(Hipokalcemia) wapnia w surowicy, co z kolei pacjentom, u ktorych stgenie
moz wywola¢drg¢wienie, bole wapnia w surowicy jest ponizej
migniowe, skurcze, drenia i normy. U pacjentow
drgawki. otrzymujgych cynakalcet nalezy
Zwykle, objawy te ustgujapo uwazie monitorowa¢poziom
wyréwnaniu niskiego poziomu wapnia w Surowicy. Pacjentom
wapnia w surowicy. dializowanym z pyzewlekiq

chorobanerek moma podawac
zwigki wigece fosforany
zawierajge wapn sterole witaminy
D i (lub) modyfikowacéstgenie
wapnia w plynie dializacyjnym.

Napady drgawkowe Niskie stgenie wapnia w surowicy | Nalez uwazie monitorowac

(Konwulsje/drgawki) moz spowodowacnapady stgenie wapnia we surowicy.

drgawek; najwigksze
prawdopodobierstwo ich
wystgienia ma miejsce przy
drastycznym obnizniu stgenia
wapnia w SUrowicy.

Reakcje alergiczne (w tym
wysypka, pokrzywka i obrzek
twarzy, warg, ust, jezyka i
gardta)

[Reakcje nadwradiwosi (w tym

wysypka, pokrzywka i obrzek
naczynioruchowy)]

Cynakalcet moz wywotywac
reakcje alergiczne, np. wysypke
$wiad lub pokrzywke obrzek twarzy,
warg, ust, jezyka i gardla, ktory
moz powodowactrudnosci w
przelykaniu i oddychaniu.

Pacjenci uczuleni na cynakalcet
lub jakikolwiek inny sktadnik leku
nie powinni stosowaccynakalcetu.

Niskie cisienie t¢nicze
krwi(niedocisienie) i (lub)
nasilajgca sieniewydolno&serca

W bardzo rzadkich przypadkach u
pacjentow z niewydolno&igserca
przyjmujgych cynakalcet
dochodzito do nasilenia
niewydolnoi serca i obniZenia
cisnienia krwi

Nalezy jak najszybciej powiadomic
lekarza, jedi u pacjenta wystegpuje
nasilenie niewydolnosci serca lub
niskie cisnienie krwi (zawroty
glowy, omdlenia).

Wplyw niskiego steenia wapnia
na rytm serca

(Wydtuznie odstepu QT 1
komorowe zaburzenia rytmu
serca baace nastgpstwem
hipokalcemii)

Niskie stgenie wapnia moz miec
wplyw na rytm serca. U pacjentow
przyjmujgych cynakalcet
zglaszano przypadki wydhizenia
odstepu QT i komorowego
zaburzenia rytmu serca.

Nalezy powiadomiclekarza, jedi
pacjenci posiadajainne czynniki
ryzyka, takie jak wrodzone
zaburzenia rytmu serca lub jedi
przyjmujginne leki powodujge
zaburzenia rytmu serca.

Istotne potencjalne ryzyko

do zlamankosci.

Ryzyko Dostepne dane (wlgzajge przyczyneuznania za potencjalne
ryzyko)
Ztamania Rolgcynakalcetu jest obniznie stgenia hormonu PTH w surowicy.

Pacjenci, u ktorych niskie stgenia PTH utrzymujasieprzez duszy
czas mogabyc¢bardziej narazeni na chorobgkosi, co moz prowadzié

Zapalenie trzustki
(Ostre zapalenie trzustki)

U pacjentoéw dializowanych ze schylkowym stadium niewydolnosci
nerek wystgpuje wigksze ryzyko naglego zapalenia trzustki; ryzyko to
wydaje sicbyéwyzze u chorych dializowanych otrzewnowo nizu
chorych poddawanych hemodializa

Ewentualne polekowe zaburzenia
czynnosci wgroby

Nie jest znany mechanizm, za pomocaktorego cynakalcet moz
powodowacduszkodzenia wgroby. W dotychczasowych badaniach
klinicznych nie zaobserwowano wystgienia polekowych uszkodzen
wgroby w wyniku stosowania cynakalcetu; nie mniej jednak, to




Ryzyko Dostgne dane (wlxzajxe przyczyneuznania za potencjalne
ryzyko)
potencjalne ryzyko pozostanie przedmiotem obserwacji.

Zmniejszony doptyw krwi do Niskie stgenie wapnia moz teoretycznie wptywacéna przeptyw krwi i
serca (niedokrwiennie mignia zdolno&serca do pompowania krwi- zmiany, ktore mogapowodowaé
sercowego), zweenie lub blokadenaczynkrwionosnych prowadzeych do mighia

sercowego. Takie dzialanie ma szczegdlne znaczenie w przypadku
pacjentdw ze znacznagmiaxlzycatgnic wietcowych.

Zaburzenia ukladu nerwowego Pacjenci z przewleklachorobanerek poddani dializie posiadaja
(za wyjdkiem drgawek) wigksze ryzyko wystgienia romorodnych incydentow ze strony
ukfadu nerwowego, w tym zaburzenlub chor6b mozgu
(encefalopatia) lub drgawek

Wystgpowanie guzow W duzym, prowadzonym przez dlugi czas badaniu, u pacjentow
(ChoroOby nowotworowe) otrzymujgych cynakalcet zaobserwowano wyszaczestos
wystgpowania nietypowych zmian w tkance (zmian nowotworowych)
nizu pacjentow otrzymujaych placebo.

Brakujae informacje

Ryzyko Dostgne informacje

Kobiety w cigy Cynakalcet nie byt stosowany u kobiet w cigy lub karmigych piersia
W badaniu na zwierzgtach, w ktérym matce podawano bardzo
wysokie dawki cynakalcetu w czasie cigy, zaobserwowano
zmniejszenie masy ciata nienarodzonego potomka

Kobiety karmizge piersia Cynakalcet nie byl stosowany u kobiet w cigy lub karmigych piersia
W badaniu na zwierzgach, w ktérym matce podawano bardzo
wysokie dawki cynakalcetu w czasie cigy, zaobserwowano
zmniejszenie masy ciata nienarodzonego potomka.

Dzieci i mlodziez Nie ustalono czy cynakalcet jest bezpieczny i skuteczny do
stosowania u dzieci i mtodziezy. Prowadzone sagbadania z udziatem
ludzi w celu ustalenia czy cynakalcet jest bezpieczny i skuteczny u
dzieci i mlodziezy; jednak wyniki tych badan sgjeszcze
nieudostgpnione

VI.2.5 Podsumowanie dodatkowych aktywnosci minimalizujgych ryzyko w odniesieniu do okredonych
zagrozn

Wszystkie produkty lecznicze posiadajacharakterystykeproduktéw leczniczych (ChPL), ktora dostarcza lekarzom,
farmaceutom i fachowym pracownikom opieki zdrowotnej szczegdtowych instrukcji dotyczecych stosowania danego
produktu leczniczego oraz informacji o zagrozniach i sposobach ich minimalizacji. Skrécona wersja tego dokumentu,
napisana potocznym jezykiem, dostarczana jest w formie ulotki dla pacjenta. Dziatania przedstawione w tych
dokumentach sgznane jako rutynowe &odki minimalizacji ryzyka.

Niniejszy produkt leczniczy nie posiada dodatkowych &odkow minimalizujgych ryzyko.

VI.2.6 Przewidywany plan rozwoju po wprowadzeniu do obrotu
Nie dotyczy.

VI.2.7 Podsumowanie zmian wprowadzonych w planie zarzglzania ryzykiem w porzalku
chronologicznym

Nie dotyczy



