V1.2. Podsumowanie planu zarzadzania ryzykiem dotyczacego produktu leczniczego
Emerpand przeznaczone do publicznej wiadomosci

V1.2.1. Omoéwienie rozpowszechnienia choroby

Choroba Alzheimera (ang. Alzheimer disease, AD) jest chorobg modzgu objawiajaca si¢
gléwnie uposledzeniem pamie¢ci, mowy 1 myslenia, prowadzacym do ograniczenia kontaktow
z innymi ludZzmi, mozliwo$ci pracy i zycia codziennego. Obliczono, ze w Stanach
Zjednoczonych choroba Alzheimera dotyczy 5,4 min oséb, w tym okoto 200 000 osob
w wieku ponizej 65 lat.

W 2000 roku Swiatowa Organizacja Zdrowia opublikowata raport na temat wystgpowania
demencji na $wiecie (Global Burden of Dementia) w oparciu o 47 badan ankietowych
przeprowadzonych w 17 krajach. Wyniki sugerowaty, ze w grupie wiekowej migdzy 60 a 69
rokiem zycia liczba osdb z objawami otgpienia niezaleznie od przyczyny nie przekracza 1%,
zwiekszajac si¢ do 39% u 0sob w wieku od 90 do 95 lat.

Liczba chorych na chorobe Alzheimera zwigksza si¢ wraz z wiekiem. Wigkszo$¢ zachorowan
odnotowano u 0s6b, ktore ukonczyty 60 lat.

VI1.2.2. Podsumowanie korzys$ci wynikajacych z leczenia
Chorobe Alzheimera mozna leczy¢, ale nie da si¢ jej catkowicie wyleczy¢.

Weczesne rozpoznanie i leczenie choroby Alzheimera pozwala na utrzymanie najwyzszego
mozliwego poziomu rozumienia i funkcjonowania u chorych. W zapobieganiu lub op6znieniu
pogorszenia rozumienia u chorych na chorob¢ Alzheimera moga pomodc inhibitory
cholinoesterazy (ang. cholinesterase inhibitor, ChEI) i ¢wiczenia umystowe.

Inhibitory cholinesterazy dziatajace na osrodkowy uklad nerwowy (tauryna, donepezyl,
rywastygmina, galantamina) spowalniajg rozktad neuroprzekaznika - acetylocholiny.

Wszystkie leki z tej grupy wykazaly umiarkowane korzysci w zakresie poziomu rozumienia
i codziennego funkcjonowania u chorych. W trakcie leczenia ChEI obserwuje si¢ wolniejsze
pogarszanie rozumienia i parametrow czynnos$ciowych niz u chorych otrzymujacych placebo.
Leki te jednak nie dzialaja na podstawowa przyczyne zaburzenia czynnos$ci neuronow,
utrzymujaca si¢ w trakcie choroby. Inhibitory cholinesterazy moga takze tagodzi¢ inne
objawy choroby Alzheimera, takie jak niepokoj, wedrowanie I zachowania niewlasciwe
spotecznie. Dzialania niepozadane ze strony zoladka i jelit mozna zredukowac, stosujac
plastry przezskorne zamiast doustnych postaci leku.

Skuteczna opieka nad chorym, ale takze odpowiednie szkolenie opickunéw w zakresie
wlasciwej opieki moga pomoc skuteczniej kontrolowaé objawy choroby Alzheimera. Metody
te stosuje si¢ czesto w leczeniu niektorych innych mozliwych objawow w potaczeniu z
innymi lekami, np. ze $rodkami przeciwlgkowymi w celu leczenia Igku i niepokoju, lekami
przeciwpsychotycznymi (trankwilizery) w przypadku urojen lub omaméw i lekami
przeciwdepresyjnymi lub stabilizujacymi nastrdj w przypadku zaburzen nastroju i
specyficznych objawow (np. epizody gniewu lub agres;ji).

VI1.2.3. Niewiadome zwigzane z KorzySciami z leczenia

Na podstawie obecnie dostgpnych danych, nie zostaty zidentyfikowane braki w wiedzy na



temat skuteczno$ci leku w populacji docelowej, ktore uzasadnialyby prowadzenie dalszych
badan skutecznosci po wydaniu pozwolenia na dopuszczenie do obrotu. Co wigcej brak jest
dowodow sugerujacych, ze wyniki leczenia bylyby rézne w réznych podgrupach populacji
docelowej, biorgc pod uwage czynniki ryzyka takie jak: wiek, pte¢, rasa lub zaburzenia

narzadow.

V1.2.4. Podsumowanie informacji dotyczacych bezpieczenstwa stosowania

Istotne zidentyfikowane ryzyko

Ryzyko

Dostepne informacje

Mozliwos$¢ zapobiegania

Objawy zaburzenia
zotadka 1 jelit (nudnosci,
wymioty i biegunka;
odwodnienie
spowodowane
przedtuzajacymi si¢
wymiotami lub
biegunka)

Nudnosci, wymioty i
biegunka sg cze¢sto
wystepujacymi reakcjami na
rywastygming. Odwodnienie
jest niezbyt czesto
wystepujaca reakcja na
rywastygming.

Tak, poprzez dozylne podanie
ptyndw i zmniejszenie dawki
lub przerwanie leczenia.

Nasilenie zaburzen
motoryki zwigzane z
chorobg Parkinsona
(nasilenie objawow
choroby Parkinsona
takich jak: drzenie,
sztywno$¢ 1 powldczenie
nogami)

Czestos¢ nasilenia choroby
Parkinsona nie moze by¢
okreslona na podstawie
dostepnych danych.

Nie jest znana zadna
szczegdlna metoda
zapobiegania nasileniu
zaburzen motoryki zwigzanych
z chorobg Parkinsona.

Zapalenie trzustki

Czgstos¢ wystgpowania
zapalenia trzustki nie moze
by¢ okreslona na podstawie
dostgpnych danych.

Nie jest znana Zadna
szczegblna metoda
zapobiegania zapaleniu
trzustki.

Arytmie serca
(nieregularne bicie serca)

Bradykardia (wolny rytm
serca) jest niezbyt czesto
wystepujaca reakcja na
rywastygming. Czgstosé
wystepowania bloku
przedsionkowo-komorowego
(zaburzenie przewodzenia
pomiedzy przedsionkami i
komorami serca), migotanie
przedsionkow (nieregularny
rytm serca i tetno),
tachykardia (kotatanie serca),
zespot chorego wezta
zatokowego (zaburzenie
rytmu serca) nie moga by¢

Nie jest znana zadna
szczegOlna metoda
zapobiegania arytmiom serca.




okreslone na podstawie
dostgpnych danych.

Nasilenie astmy (stan,
ktéry powoduje zwezenie
drog oddechowych) i
POCHP (przewlekta
obturacyjna choroba
phuc)

Nalezy zachowac ostrozno$é¢
podczas przepisywania
rywastygminy pacjentom z
astmg lub z obturacyjna
chorobg ptuc w wywiadzie.

Nie jest znana zadna
szczegdlna metoda
zapobiegania nasileniu astmy i
przewlektej obturacyjnej
choroby ptuc.

Reakcje skorne w
miejscu aplikacji
(plastow)

Stosowanie rywastygminy w
postaci plastrow
przeskérnych moze
powodowac alergiczne
kontaktowe zapalenie skory
(wysypka skorna). Reakcje
skorne w miejscu aplikacji
(np. rumien (zaczerwienienie
skory), $wiad (swedzenie),
obrzek (zatrzymanie wody),
zapalenie skory (problemy
skorne), podraznienie skory)
s czesto wystepujacymi
reakcjami dla rywastygminy.

Jesli objawy w znacznym
stopniu nie ustgpig w ciggu 48
godzin po usunigciu plastra,
leczenie powinno zosta¢
przerwane.

Nadcisnienie tetnicze
(wysokie ci$nienie
tetnicze krwi)

Czestos¢ wystepowania
nadci$nienia tetniczego nie
moze by¢ okreslona na
podstawie dostepnych
danych.

Nie jest znana zadna
szczegOlna metoda
zapobiegania nadci$nieniu
tetniczemu.

Owrzodzenie przewodu
pokarmowego,
krwawienie i perforacja
(uszkodzenie zotadka i
jelita, krwawienie i
perforacja)

Owrzodzenie przewodu
pokarmowego jest niezbyt
czgsto wystepujaca reakeja na
rywastygming. Krwawienie z
przewodu pokarmowego jest
bardzo rzadko wystepujaca
reakcjg na rywastygming.

Nie jest znana zadna
szczegolna metoda
zapobiegania owrzodzeniu
przewodu pokarmowego,
krwawieniu i perforacji.

Drgawki (napady
padaczkowe)

Czgstos¢ wystgpowania
drgawek nie moze by¢
okreslona na podstawie
dostgpnych danych.

Nie jest znana zadna
szczegblna metoda
zapobiegania drgawkom.

Omamy (widzenie,
styszenie 1 odczuwanie
rzeczy ktorych nie ma)

Czestos¢ wystepowania
omamow nie moze by¢
okreslona na podstawie
dostepnych danych.

Nie jest znana zadna
szczegolna metoda
zapobiegania omamom.

Omdlenie i utrata
Swiadomosci

Omdlenie jest czesto
wystepujaca reakcja na
rywastygming.

Nie jest znana zadna
szczegllna metoda
zapobiegania omdleniom.




Nieprawidtowe uzycie
leku (plastrow)

Nieprawidtowe uzycie
produktu leczniczego oraz
btedy w dawkowaniu
rywastygminy w postaci
plastrow przezskornych
powodowaty dziatania
niepozadane, w niektorych
przypadkach wymagajace
hospitalizacji i w rzadkich
przypadkach byty przyczyna
zgonu. Wigkszos¢
przypadkow
nieprawidlowego uzycia
produktu leczniczego i
btedow w dawkowaniu
polegata na zatozeniu nowego
plastra przezskérnego bez
usuni¢cia poprzedniego oraz
na zastosowaniu Kilku
plastrow jednoczesnie.

Nalezy poinformowac
pacjentow i ich opiekunéw o
waznych zasadach
dotyczacych aplikacji plastrow
przezskornych zawierajacych
rywastygming.

Bledy medyczne
(dotyczace plastrow)

Nieprawidtowe uzycie
produktu leczniczego oraz
btedy w dawkowaniu
rywastygminy w postaci
plastrow przezskornych
powodowato dziatania
niepozadane, w niektorych
przypadkach wymagajace
hospitalizacji i w rzadkich
przypadkach byly przyczyna
zgonu. Wigkszos¢
przypadkoéw
nieprawidlowego uzycia
produktu leczniczego i
btedow w dawkowaniu
polegala na zalozZeniu nowego
plastra przezskornego bez
usunigcia poprzedniego oraz
na zastosowaniu Kilku
plastréw jednoczesnie.

Nalezy poinformowac
pacjentow i ich opiekunow o
waznych zasadach
dotyczacych aplikacji plastrow
przezskornych zawierajacych
rywastygming.

Odwodnienie (utrata zbyt
duzej ilosci ptynoéw)

Odwodnienie jest niezbyt
czesto wystepujaca reakcja na
rywastygming.

Tak, poprzez dozylne podanie
ptynéw 1 zmniejszenie dawki
lub przerwanie leczenia.

Zaburzenia watroby

Czestos¢ wystepowania
zapalenia watroby (stan
zapalny watroby powodujacy
zazoOkcenie skory lub oczu) i
podwyzszenie aktywnos$ci

Nie jest znana zadna
szczegolna metoda
zapobiegania zaburzeniom
watroby.




enzymow watrobowych nie
moze by¢ okreslone na
podstawie dostepnych
danych.

Cigzkie reakcje skorne Brak dostepnych danych dla | Nie jest znana zadna

(reakcje pgcherzowe) tego ryzyka. szczegblna metoda
zapobiegania ci¢zkim
reakcjom skornym (reakcjom
pecherzowym).

Istotne potencjalne zagrozenia

Dostepne dane (wlaczajace przyczyne

Ryzyko . -

uznania za potencjalne ryzyko)
Zawal mies$nia sercowego (atak serca) Brak dostepnych danych dla tego ryzyka
Zdarzenia mozgowo-naczyniowe (udar mozgu) | Brak dost¢gpnych danych dla tego ryzyka
Zapalenia ptuc Brak dostepnych danych dla tego ryzyka

Nieprawidtowe uzycie produktu
leczniczego i btedy w dawkowaniu
Zgon rywastygminy w postaci plastrow
przezskornych w rzadkich przypadkach
powodowaty zgon.

Ostra niewydolnos¢ nerek (cigzka lub nagta

niewydolnosé nerek) Brak dostepnych danych dla tego ryzyka

Brakujace informacje

Ryzyko Dostepne informacje

ND. —

V1.2.5. Podsumowanie dodatkowych aktywnos$ci minimalizujacych ryzyko w odniesieniu
do okreslonych zagrozen

Wszystkie produkty lecznicze posiadaja charakterystyki produktow leczniczych (ChPL), ktore
dostarczaja lekarzom, farmaceutom i fachowym pracownikom opieki zdrowotnej szczegotow,
w jaki sposob stosowac produkt leczniczy oraz informuja o zagrozeniach i zaleceniach
dotyczacych ich minimalizacji. Skrdécona wersja tego dokumentu, napisana potocznym
jezykiem, dostarczana jest w formie ulotki dla pacjenta. Dziatania przedstawione w tych
dokumentach sg znane jako rutynowe srodki minimalizacji ryzyka.

Ten produkt leczniczy ma specjalne warunki i ograniczenia dla jego bezpiecznego i
skutecznego stosowania (dodatkowe sposoby minimalizujace ryzyko). Jednak to jak sg one
wdrozone w kazdym panstwie bedzie zalezalo od uzgodnien pomiedzy podmiotem
odpowiedzialnym a wtadzami danego panstwa.



Dodatkowe sposoby minimalizujace ryzyko sg przewidziane w nastepujacych przypadkach:

Ryzyko nieprawidlowego uzycia (plastrow)

Sposoby minimalizacji ryzyka

Cel 1 uzasadnienie: Wigkszos¢ przypadkow nieprawidtowego uzycia produktu leczniczego
I bledow w dawkowaniu polegata na zatozeniu nowego plastra przezskornego bez usunigcia
poprzedniego oraz na zastosowaniu kilku plastrow jednocze$nie. Nalezy poinstruowaé
pacjentow 1 ich opickunéw o waznych =zasadach dotyczacych aplikacji plastrow
przezskornych zawierajacych rywastygmine. W zwigzku z tym wazne jest przypomnienie
choremu, w jaki sposéb nalezy prawidlowo stosowaé plastry przezskorne w trakcie
leczenia, aby unikna¢ nieprawidtlowego uzycia i btedow w dawkowaniu.

Najwazniejsze dodatkowe sposoby minimalizacji ryzyka:

Przygotowanie dla chorego karty przypominajacej, zawierajacej nastepujace gtowne
informacje:

—

. Instrukcje stosowania:

— Przed nalozeniem JEDNEGO nowego plastra poprzedni plaster nalezy usungc

— Stosowa¢ tylko jeden plaster na dobg.

— Nie nalezy przecina¢ plastra na mniejsze kawatki.

— Mocno docisng¢ plaster wewngtrzng strong dtoni 1 przytrzymacé przez co najmniej 30
sekund.

2. llustracje przedstawiajace odpowiedni sposdb zakladania plastra oraz lokalizacje miejsc
aplikacji plastra na ciele.

3. Miejsce do odnotowywania przez chorego stosowanych lekow, bedace integralng czescia
karty przypominajacej, zawierajagce miejsce na odnotowanie 60 dawek, w tym:

— kolumna wskazujaca date aplikacji;

— kolumna wskazujaca dzien tygodnia;

— kolumna wskazujaca, czy poprzedni plaster zostat zdjety;

— kolumna wskazujaca lokalizacj¢ miejsca zalozenia plastra.




Btedy medyczne (dotyczace stosowania plastrow)

Sposoby minimalizacji ryzyka

Cel i uzasadnienie: Wigkszo$¢ przypadkéw nieprawidlowego uzycia produktu leczniczego
i bledow w dawkowaniu polegata na zalozeniu nowego plastra przezskornego bez usunigcia
poprzedniego oraz na zastosowaniu kilku plastrow jednocze$nie. Nalezy poinstruowad
pacjentow i ich opiekunéow o sposobie aplikacji plastrow przezskornych zawierajacych
rywastygming. W zwigzku z tym wazne jest przypomnienie choremu, w jaki sposob nalezy
prawidtowo stosowac plastry przezskérne w trakcie leczenia, aby unikng¢ nieprawidtowego
uzycia i bledow w dawkowaniu.

Najwazniejsze dodatkowe sposoby minimalizacji ryzyka:

Przygotowanie dla chorego karty przypominajacej, zawierajacej nastepujace gtdéwne
informacje:

—

. Instrukcje stosowania:

— Przed natozeniem JEDNEGO nowego plastra poprzedni plaster nalezy usungc

— Stosowac tylko jeden plaster na dobg.

— Nie nalezy przecina¢ plastra na mniejsze kawatki.

— Mocno docisna€ plaster wewnetrzng strong dtoni 1 przytrzymaé przez co najmniej 30
sekund.

2. llustracje przedstawiajace odpowiedni sposdb zakladania plastra oraz lokalizacje miejsc
aplikacji plastra na ciele.

3. Miejsce do odnotowywania przez chorego stosowanych lekow, bedace integralng czescia
karty przypominajacej, zawierajagce miejsce na odnotowanie 60 dawek, w tym:

— kolumna wskazujaca date aplikacji;

— kolumna wskazujaca dzien tygodnia;

— kolumna wskazujaca, czy poprzedni plaster zostat zdjety;

— kolumna wskazujaca lokalizacj¢ miejsca zalozenia plastra.

V1.2.6. Przewidywany plan rozwoju po wprowadzeniu do obrotu

Obecnie nie sg prowadzone, ani nie sg planowane zadne badania porejestracyjne dotyczace
bezpieczenstwa i skutecznosci rywastygminy.



V1.2.7. Podsumowanie zmian wprowadzonych w planie zarzadzania ryzykiem w

porzadku chronologicznym

Tabela 1. Istotne zmiany w planie zarzadzania ryzykiem

do\li\ﬁer:féﬁtu Data Zagadnienie Komentarze
Nie stwierdzono Poczatk rsia
zidentyfikowanego ngtZiZm(;TvZ Vg?nsé 72 4
1.0 04.12.2012 | ryzyka, potencjalnych I
Zig)rloZerFl) ani jainy godz!ny 19,5 mg/24
brakujacych informacji godziny
Jako potencjalne i0sek rei .
zagrozenie dodano Nowy wniosek rejestracyjny
V2vKo w ramach procedury
n%egrawid%owego centralnej nr
20 13.12.2012 | uzycia i bledéw o EAGH{(C/ 2|°36’ X/05
w dawkowaniu a produktu leczniczego
prowadzace do, Rivastigmine Actavis, 4,6
orzedawkowania mg/24 godziny i 9,5 mg/24
godziny
Zaproponowano nowe
3.0 11.02.2013 | ND dziatania minimalizujace
' R ' ryzyko (materiat
edukacyjny)
Bez zmian dotyczacych
3.1 13.02.2013 | ND. bezpieczenstwa w czegsciach
3.215.2
Nowy wniosek rejestracyjny
w ramach procedury
zdecentralizowanej nr
40 28.06.2013 | ND DK/H/2329/001-003/DC dla
' A ' produktu leczniczego
VIVACTRA 4,6 mg/24
godziny, 9,5 mg/24 godziny
i 13,3 mg/24 godziny
Nowy wniosek rejestracyjny
w ramach procedury
centralnej nr
41 30092013 | ND EMEA/H/C/0003824 dla
' e ' produktu leczniczego
Rivastigmine 3M, 4,6
mg/24 godziny i 9,5 mg/24
godziny
Dodano _istotne .. .
zidentyfikowane Raport oceniajacy z Danii
rVzvko: na Dzien 120 do procedury
5.0 Ly—. Ob'z;lw saburzenia DK/H/2329/001-003/DC dla
201131 deijelit produktu leczniczego
(nudnos$ci, wymioty i Dazzact




biegunka;
odwodnienie
spowodowane
przedtuzajacymi si¢
wymiotami lub
biegunka)

e Nasilenie zaburzen
motoryki zwigzane z
chorobg Parkinsona

e Zapalenie trzustki

e Arytmie serca

e Nasilenie astmy i
przewlektej
obturacyjnej choroby
phuc

e Reakcje skorne w
miejscu aplikacji
(plastow)

e Nadcisnienie
tetnicze

e Owrzodzenie
przewodu
pokarmowego,
Krwawienie i
perforacja

e Drgawki

e Omamy

e Omdlenie i utrata
swiadomosci

e Odwodnienie

e Zaburzenia watroby

o Cigzkie reakcje
skorne (reakcje
pecherzowe)

Istotne potencjalne

zagrozenie:

e Zawal mig$nia
sercowego

e Zdarzenia mézgowo-
naczyniowe

e Zakazenia ptuc

e Zgon

e Ostra niewydolnos¢
nerek




