V1.2 Podsumowanie planu zarzadzania ryzykiem dla produktu leczniczego Pinexet SR przeznaczone do
wiadomosci publicznej

VI.2.1 Oméwienie rozpowszechnienia choroby

Kwetiapina jest lekiem przeciwpsychotycznym stosowanym u pacjentow ze schizofrenia, chorobg psychiczng
charakteryzujaca si¢ licznymi objawami, w tym nielogicznym mys$leniem i mowa, omamami, podejrzliwoscia i
urojeniami. Lek ten stosuje si¢ rowniez w zapobieganiu i leczeniu zaburzenia dwubiegunowego, choroby psychicznej
charakteryzujacej si¢ epizodami manii (okresami patologicznie podwyzszonego nastroju) wystepujacymi naprzemiennie
z okresami prawidlowego nastroju i epizodami depresji. Ponadto stosuje si¢ ja jako jako lek dodatkowy do trwajacego
leczenia duzych epizodow depresyjnych u pacjentéw cierpiacych na takie zaburzenia z suboptymalng odpowiedzig na
monoterapi¢ innym lekiem przeciwdepresyjnym.

Szacunkowe ryzyko zachorowania na schizofrenie waha si¢ od 0,3 do 2,0% i $rednio wynosi 0,7%.*

Wedlug przeprowadzonego przegladu literatury, czestos¢ wystgpowania zaburzen ze spektrum zaburzen
dwubiegunowych wahata si¢ w 12 krajach od 0,2% (Islandia) do 6,5% (Niemcy).?

Na podstawie ostatnio przeprowadzonej analizy szacuje si¢, ze czgstos¢ wystgpowania duzego zaburzenia depresyjnego
wynosi okoto 6,7 %.°

VI.2.2 Podsumowanie korzysci wynikajgcych 7 leczenia

Podobnie jak w przypadku innych lekow przeciwpsychotycznych, doktadny mechanizm dziatania kwetiapiny jest
nieznany, ale laczy si¢ ona z kilkoma receptorami na powierzchni komérek nerwowych w mézgu, w tym z receptorami
neuroprzekaznikow: dopaminy i serotoniny. Poniewaz neuroprzekazniki to substancje chemiczne, ktore umozliwiaja
komorkom nerwowym komunikowanie si¢ ze soba, przerywa to sygnaly przenoszone mig¢dzy komorkami mozgu.
Poniewaz te neuroprzekazniki biora udziat w rozwoju schizofrenii i zaburzenia dwubiegunowego, kwetiapina utatwia
powrdét aktywnosci mézgu do normy i tagodzi objawy tych chordb.

Na podstawie dostepnych danych pochodzacych z badan klinicznych i mierzonego w latach doswiadczenia klinicznego,
kwetiapina jest skutecznym lekiem w leczeniu schizofrenii, zaburzenia dwubiegunowego oraz jako lek dodatkowy w
leczeniu duzych epizodow depresyjnych u pacjentdow z duzym zaburzeniem depresyjnym.

W przypadku podawania leku wedlug wskazan charakterystyki produktu leczniczego i uwzglednienia przeciwwskazan,
ostrzezen i srodkéw ostroznosci, kwetiaping mozna uzna¢ za lek skuteczny w zarejestrowanych wskazaniach i na og6t
dobrze tolerowany.

V1.2.3 Niewiadome zwigzane z korzysciami z leczenia

Nie dotyczy.
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V1. 2.4 Podsumowanie informacji dotyczgcych bezpieczenstwa stosowania

ISTOTNE ZIDENTYFIKOWANE ZAGROZENIA (wszystkie wskazania / populacje)

Zagrozenia Co wiadomo Mozliwo$é zapobiegania

Objawy pozapiramidowe | W badaniach klinicznych objawy | ¢ Nalezy natychmiast skontaktowaé
(Extrapyramidal  symptoms, EPS) | pozapiramidowe obserwowano sic z lekarzem w przypadku
(Nieprawidtowe ruchy migsni. Nalezq |czeSciej u  dorostych pacjentow wystgpienia nieprawidlowych
do nich trudnosci z rozpoczeciem |leczonych z  powodu  duzych ruchow migsni.

ruchow  miesni, drzenia, uczucie
niepokoju lub sztywnoS¢ miesni bez

bolu)

epizodow depresyjnych w przebiegu
zaburzenia dwubiegunowego oraz
duzego =zaburzenia depresyjnego.
Rowniez w badaniach klinicznych
prowadzonych w populacji dzieci i
milodziezy leczonych z powodu
schizofrenii i manii w przebiegu
choroby dwubiegunowej stosowanie
kwetiapiny wigzato si¢ ze zwigkszong
czestoscig wystgpowania EPS.

Prosze zglosi¢ swojemu lekarzowi,
jezeli przyjmuje Pan/Pani lit (inny
lek przeciwpsychotyczny).

Sennos¢

Moze wystgpi¢ senno$¢, zwykle w
ciggu pierwszych dwodch tygodni
leczenia, ktora na ogdt ustgpuje w
miarg kontynuacji
kwetiaping. Moze to prowadzi¢ do
upadkow.

leczenia

w przypadku stosowania
kwetiapiny w ramach leczenia
duzych epizodow depresyjnych w
przebiegu zaburzenia
dwubiegunowego i duzego
zaburzenia depresyjnego zaleca si¢
przyjmowanie tego leku przed
snem.

Nalezy natychmiast poinformowac
lekarza w przypadku wystgpienia
zawrotow glowy lub  silnego
uczucia  sennosci. Moze to
zwigkszy¢ ryzyko przypadkowych
urazéw (upadkow) u pacjentow w
podesztym wieku.

Przyrost masy ciata (tycie)

Obserwowano tycie 1 wzmozony
apetyt u pacjentow leczonych
kwetiaping.

kontrolowaé
tycia

Nalezy regularnie
mas¢ ciala,
poinformowac o tym lekarza.

a w razie

Zmiany profilu lipidowego (w tym
obnizenie stezen HDL/wzrost stezenia
LDL)

W trakcie badan klinicznych nad

kwetiaping bardzo czesto
obserwowano zmiany profilu
lipidowego (wzrost stezenia
trojglicerydow, frakcji LDL
cholesterolu i cholesterolu
catkowitego, a takze obnizenie

stezenia frakcji HDL cholesterolu).

Przed rozpoczeciem przyjmowania
tego leku nalezy zglosi¢ swojemu

lekarzowi ewentualne juz
wystepujace zmiany profilu
lipidowego.

Lekarz moze zleci¢ okresowe

wykonywanie badan krwi w celu
sprawdzenia st¢zen lipidow.
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Zagrozenia

Co wiadomo

Mozliwos$¢ zapobiegania

Hiperglikemia(podwyzszenie poziomu
cukru we krwi) i cukrzyca

W rzadkich przypadkach zglaszano
podwyzszenie poziomu cukru we
krwi i/lub rozwoj lub zaostrzenie
wczesniej istniejacej cukrzycy, w tym
przypadki $miertelne.

Przed rozpoczeciem przyjmowania
tego leku prosze poinformowac

swojego lekarza, ze choruje
Pan/Pani na cukrzyce Iub o
wystepujacym ryzyku

zachorowania na cukrzyce. Jezeli
Pan/Pani to zglosi, lekarz moze
sprawdza¢ u Pana/Pani stgzenie
cukru we krwi w  okresie
przyjmowania kwetiapiny.

Nalezy poinformowaé lekarza w
przypadku wystapienia objawow
podwyzszonego poziomu cukru we

krwi  (takich  jak  nadmierne
pragnienie, nadmierne wydalanie
moczu, wzmozony  apetyt i
ostabienie) podczas stosowania
kwetiapiny.
Czynniki ryzyka zaburzefi | Biorac pod uwage obserwowane w|e Nalezy regularnie kontrolowaé
metabolicznych (zespo?  czynnikéw, | badaniach klinicznych zmiany masy mase ciala, a w razie tycia

ktore zwielokrotniajg u danej osoby
ryzvko wystgpienia choroby serca,
cukrzycy i udaru mozgu)

ciata oraz stezen glukozy i lipidow
we krwi, u pacjentdéw moze doj$¢ do
zwigkszenia  ryzyka  wystgpienia
zaburzen metabolicznych.

poinformowac o tym lekarza.
Lekarz
wykonywanie badan krwi w celu
sprawdzenia stgzen lipidow.

moze zleci¢ okresowe

Nalezy poinformowaé lekarza w
przypadku wystgpienia objawow
podwyzszonego poziomu cukru we

krwi  (takich  jak  nadmierne
pragnienie, nadmierne wydalanie
moczu, wzmozony  apetyt i
ostabienie) podczas stosowania
kwetiapiny.

Pozne dyskinezy (niekontrolowane

ruchy ust, jezyka i konczyn)

Niezbyt
leczonych

czesto u
kwetiaping

pacjentow
zglaszano
pézne dyskinezy. Objawy dyskinez
p6znych mogg ulec nasileniu lub
nawet pojawi¢ si¢ po odstawieniu
leku.

Prosze natychmiast poinformowac
lekarza, gdyby pojawity si¢ u
Pana/Pani niekontrolowane ruchy
ust, jezyka i konczyn, nawet po
odstawieniu kwetiapiny.

Lekarz moze obnizy¢ dawke
kwetiapiny lub zleci¢ przerwanie

leczenia.
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Zagrozenia Co wiadomo Mozliwo$é zapobiegania
Omdlenia i niedoci$nienie | Kwetiapina moze powodowa¢ spadki | e Przed rozpoczeciem przyjmowania
ortostatyczne (omdlenia i spadek | ciSnienia tetniczego podczas leku nalezy poinformowaé swojego
cisnienia tetniczego podczas | wstawania, zwlaszcza w lekarza, jezeli  wystepuja u
wstawania, co powoduje zawroty | poczatkowym okresie stopniowego Pana/Pani niskie ci$nienie tetnicze
glowy,  uczucie  wirowania  lub|zwigkszania  dawki, zatem w lub problemy z sercem lub jezeli
omdlenia) przypadku wystapienia takich przebyl/a Pan/Pani udar mézgu.
objawow nalezy rozwazy¢ obnizenie | ¢ Na poczatku leczenia lekarz moze
dawki lub Wolniejsze _]e_] zwiqkszanie. stopniowo Zwi@kszaé dawk@
Rowniez w badaniach klinicznych w kwetiapiny.
populacji  dzieci i mlodziezy | e Proszg poinformowaé swojego
stosowanie kwetiapiny wigzalo si¢ ze lekarza, jezeli wystgpig u Pana/Pani
zwigkszong czgstoscia wystepowania omdlenia 1 spadki ci$nienia
omdlen. tetniczego podczas wstawania.
Napady drgawek U pacjentdow uczestniczacych w|e Przed rozpoczeciem przyjmowania

badaniach klinicznych wystepowaty
napady drgawek. Niemniej nie byto
réznicy w czgstosci wystgpowania
drgawek migdzy grupami pacjentow
leczonych kwetiaping a grupami
pacjentéw otrzymujacych placebo.

leku nalezy poinformowaé swojego

lekarza,  jezeli kiedykolwiek
wystgpit u  Pana/Pani  napad
drgawek.

Nalezy poinformowa¢ lekarza, jesli
wystagpi u  Pana/Pani  napad

drgawkowy w okresie stosowania
kwetiapiny

Dyzartria (trudnosci w mowieniu)

U pacjentdow leczonych kwetiaping

Nalezy poinformowa¢ lekarza, jesli

czesto  zglaszano  trudnosci w w okresie stosowania kwetiapiny
mowieniu. wystapig u Pana/Pani trudno$ci w
mowieniu.
Neutropenia (niska liczba krwinek | Niezbyt — czgsto ~w  badaniach | ¢ Przed rozpoczeciem przyjmowania

bialych zwanych neutrofilami)

klinicznych kwetiapiny obserwowano
wystepowanie cigzkiej neutropenii.
Wickszos¢  przypadkow  cigzkiej
neutropenii wystapita kilka miesiecy
po rozpoczeciu leczenia kwetiaping.

Neutropenia ustepowata po
przerwaniu leczenia kwetiaping.
Prawdopodobnymi czynnikami

ryzyka neutropenii sa: obecna juz
przed leczeniem obnizona liczba
leukocytow 1 neutropenia polekowa
w wywiadzie.

leku nalezy poinformowa¢ swojego
lekarza, jezeli wie Pan/Pani o tym,
ze kiedykolwiek w przesztosci
stwierdzono u Pana/Pani niskg
liczbe krwinek biatych (co mogto,
ale nie musiato, by¢ spowodowane
przez inne leki).

Prosze jak najszybciej
poinformowa¢ swojego lekarza,
gdyby wystgpita u Pana/Pani

gorgczka, objawy grypopodobne,
bol gardla lub jakiekolwiek inne
zakazenie, poniewaz moze to by¢
skutkiem bardzo niskiej liczby
krwinek biatych. To z kolei moze
wymaga¢ odstawienia kwetiapiny
i/lub zastosowania odpowiedniego
leczenia.
Lekarz moze zleci¢ okresowe
wykonywanie badan krwi w celu
sprawdzenia liczby neutrofilow.
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Zagrozenia

Co wiadomo

Mozliwos$¢ zapobiegania

Niedoczynno$¢ tarczycy (obnizona
aktywnos¢ gruczotu tarczowego, co
moze powodowac uczucie zmeczenia
lub przyrost masy ciata)

Leczenie kwetiaping wigzalo si¢ z
zaleznym od dawki obnizeniem
stezen hormondw tarczycy.

Przed rozpoczeciem przyjmowania
leku nalezy poinformowaé swojego
lekarza,  jezeli kiedykolwiek
wystapity u Pana/Pani problemy ze
stezeniami hormondw tarczycy.
Nalezy poinformowac lekarza, jesli
w okresie stosowania kwetiapiny
wystagpi  u  Pana/Pani uczucie
zmeczenia lub przyrost masy ciata.
Lekarz moze zleci¢ okresowe
wykonywanie badan krwi w celu
sprawdzenia ste¢zen hormonéw
tarczycy.

Hiperprolaktynemia (wysokie stgzenia
prolaktyny we krwi)

W  rzadkich  przypadkach, u
pacjentdéw  leczonych  kwetiaping
zglaszano wysokie stezenia

prolaktyny i mlekotok (obrzek piersi i
niespodziewane wytwarzanie mleka).
Rowniez w badaniach klinicznych w
populacji  dzieci 1  miodziezy
stosowanie kwetiapiny wigzato si¢ ze
zwigkszona czgsto$cia wystepowania
podwyzszonego stezenia prolaktyny

W surowicy.

Nalezy poinformowacé lekarza, jesli
w okresie stosowania kwetiapiny
wystagpi u Pana/Pani obrzmienie
piersi i niespodziewane
wytwarzanie mleka (dotyczy to
zarOwno mezczyzn, jak i kobiet).
Dotyczy kobiet: nalezy takze
lekarza o braku
lub
miesigczkowaniu.
Lekarz
wykonywanie badan krwi w celu

poinformowac
miesigczki nieregularnym

moze zleci¢ okresowe

sprawdzenia st¢zenia prolaktyny.

Reakcja anafilaktyczna (ciezka
reakcja uczuleniowa, ktora powoduje
trudnosci w oddychaniu lub zawroty

glowy)

Bardzo rzadko u
leczonych  kwetiaping
reakcje anafilaktyczne.

pacjentow
zglaszano

Jesli  wystepuje u  Pana/Pani
uczulenie  (nadwrazliwo$¢) na
kwetiaping lub ktérykolwiek z
pozostatych  sktadnikéw  leku,
prosze¢ nie zazywac kwetiapiny.
Nalezy natychmiast poinformowac
lekarza, jesli w okresie stosowania
kwetiapiny wystapiag u Pana/Pani
reakcje powodujace trudnosSci w
oddychaniu lub wstrzas.

W takim przypadku Kkonieczne
moze by¢ natychmiastowe leczenie
farmakologiczne.
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Zagrozenia

Co wiadomo

Mozliwos$¢ zapobiegania

Zoltaczka (zazélcenie skéry lub biatek
oczu spowodowane przez problemy
zdrowotne dotyczgce waqtroby lub
krwi), zapalenie watroby i wzrost
stezenia GGT w
surowicy (wzrost stezenia enzymow

transaminaz 1

wqtrobowych)

U pacjentdw leczonych kwetiaping
obserwowano schorzenia watroby
(zottaczke, zapalenie watroby i
wzrost stezenia transaminaz i GGT w
surowicy).

Przed rozpoczeciem przyjmowania
leku nalezy poinformowaé swojego
lekarza,  jezeli kiedykolwiek
wystapity u Pana/Pani problemy z
watroba.

Jezeli ma Pan/Pani problemy z
watroba, lekarz moze zmieni¢
dawke leku.

Nalezy poinformowac lekarza, jesli
w okresie stosowania kwetiapiny
wystagpi u Pana/Pani zazblcenie
skory i oczu (z6ltaczka).

Lekarz moze zleci¢ okresowe
wykonywanie badan krwi w celu
sprawdzenia  stgzen — enzymow
watrobowych.

Zespdt  Stevensa-Johnsona  (ciezkie
schorzenie z tworzeniem pecherzy na
skorze, w jamie ustnej oraz w obrebie

oczu i narzqdow piciowych)

rzadko u
leczonych ~ kwetiaping
zespot Stevensa-Johnsona.

Bardzo pacjentow

zgtaszano

Nalezy natychmiast poinformowac
lekarza w przypadku wystapienia
cigzkiej wysypki, pecherzy lub
czerwonych plam na skorze w
okresie stosowania kwetiapiny.

W takim przypadku konieczne
moze by¢ natychmiastowe leczenie
farmakologiczne.

Zto§liwy  zespét  neuroleptyczny |W bardzo rzadkich przypadkach u|e Prosze natychmiast poinformowaéd

(wystegpujgce w skojarzeniu: wysoka | pacjentdw  leczonych  kwetiaping swojego lekarza, gdyby w okresie

temperatura ciata (gorgczka), | zgtaszano ztosliwy zespot stosowania kwetiapiny wystapity u

pocenie, sztywnos¢ miesni, uczucie | neuroleptyczny. Pana/Pani  nastgpujace objawy:

duzej sennosci lub zastabnigcie) goragczka, nasilona  sztywnos¢
miesni, poty lub obnizenie poziomu
$wiadomosci.

e W takim przypadku Kkonieczne
moze by¢ natychmiastowe leczenie
farmakologiczne.

Objawy abstynencyjne (z odstawienia | Objawy abstynencyjne obejmuja | e Prosze poinformowaé swojego
leku)  (objawy  wystepujgce  po |problemy ze snem (bezsennos$c), lekarza, jezeli bedzie Pan/Pani
zaprzestaniu przyjmowania | mdto$ci  (nudnosci), bol glowy, chcial/a  przerwa¢  stosowanie
kwetiapiny) biegunke, zwracanie (wymioty), kwetiapiny.

zawroty glowy i drazliwo$¢. Objawy | ¢  Pana/Pani lekarz moze

abstynencyjne sa bardzo czgste.

zasugerowa¢ stopniowe obnizanie
dawki w okresie co najmniej 1 do 2
tygodni przed odstawieniem
leczenia.

Dysfagia (trudnosci w potykaniu)

Trudno$ci w potykaniu w okresie
kwetiaping zglaszano

badaniach

leczenia
niezbyt  czgsto @ w
klinicznych  dotyczacych  depresji
dwubiegunowej.

Nalezy poinformowa¢ lekarza, jesli
w okresie stosowania kwetiapiny
wystapig u Pana/Pani trudnosci w
polykaniu.
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Zagrozenia

Co wiadomo

Mozliwos$¢ zapobiegania

Agranulocytoza (duzy spadek liczby
krwinek bialych, co zwigksza ryzyko
wystgpienia zakazen)

Agranulocytoza charakteryzuje si¢
catkowitym lub prawie catkowitym
brakiem granulocytow
obojetnochtonnych (neutrofilow)
krazacych we krwi. Poniewaz w
badaniach klinicznych dotyczacych
kwetiapiny  zglaszano  przypadki
ciezkiej neutropenii, istnieje
potencjalny zwiazek tego zaburzenia
ze stosowaniem kwetiapiny.

e Przed rozpoczeciem przyjmowania
leku nalezy poinformowaé swojego
lekarza, jezeli wie Pan/Pani o tym,
ze kiedykolwiek w przesztosci
stwierdzono u Pana/Pani niska
liczbe krwinek biatych (co moglo,
ale nie musiato, by¢ spowodowane
przez inne leki).

e Nalezy poinformowac lekarza, jesli
w okresie stosowania kwetiapiny
wystapi u Pana/Pani zakazenie.

e [ekarz moze zleci¢ okresowe
wykonywanie badan krwi w celu
sprawdzenia liczby neutrofilow.

Zespot nieadekwatnego wydzielania
hormonu antydiuretycznego
(nieprawidlowe wydzielanie hormonu
regulujgcego  objetos¢  moczu) |
hiponatremia (obnizenie stezenia sodu
we Krwi)

W okresie stosowania kwetiapiny
nieprawidlowe wydzielanie hormonu
antydiuretycznego obserwowano
bardzo  rzadko, podczas gdy
obnizenie stgzenia sodu - niezbyt
czesto.

o Iekarz moze zleci¢ okresowe
wykonywanie badan krwi w celu
sprawdzenia ilo$ci sodu we krwi.

Zylna choroba zakrzepowo-zatorowa
(zakrzepy krwi w Zytach, zwlaszcza
nog, ktore mogq ulegac
przemieszczeniu przez naczynia
krwionosne do ptuc, powodujgc bol w
klatce piersiowej i trudnosci w

oddychaniu)

U pacjentéw leczonych lekami
przeciwpsychotycznymi  zglaszano
przypadki powstawania zakrzepoéw
krwi w zytach. Przed rozpoczgciem
leczenia kwetiaping i podczas tego
leczenia nalezy ustali¢ wszystkie
mozliwe czynniki ryzyka
powstawania zakrzepow krwi w
zytach i podjac srodki
zapobiegawcze.

e Przed rozpoczeciem przyjmowania
leku nalezy poinformowaé swojego
lekarza, jezeli: kiedykolwiek
wystgpity u Pana/Pani lub u innej
osoby z Pana/Pani  rodziny
zakrzepy krwi, poniewaz takie leki
jak  kwetiapina  wigzano  z
tworzeniem si¢ zakrzepow krwi.

e zakrzepy krwi w zylach, zwlaszcza
noég (objawy obejmuja obrzek, bol i
zaczerwienienie nogi), ktore moga
ulega¢  przemieszczeniu  przez
naczynia krwionosne do phuc,
powodujac bol w klatce piersiowej
i trudno$ci w oddychaniu. Jezeli
zauwazy Pan/Pani ktorekolwiek z
tych objawdw, prosz¢ natychmiast
zasiggna¢ porady lekarskiej.

Zapalenie trzustki

Przypadki zapalenia trzustki
zgtaszano podczas badan klinicznych
oraz na podstawie do$wiadczenia po
wprowadzeniu leku do obrotu. U
wielu  pacjentow  wystepowatly
czynniki, o ktéorych wiadomo, ze
wigzg si¢ z podwyzszonym ryzykiem
zapalenia  trzustki, takie  jak
podwyzszone stezenia
trojglicerydow, kamienie zotciowe i
spozywanie alkoholu.

e Przed rozpoczgciem przyjmowania
leku nalezy poinformowac swojego

lekarza, jezeli: w  przesztosci
wystapity u Pana/Pani
podwyzszone stezenia

trojglicerydow, kamienie zotciowe i
jezeli pit/a Pan/Pani w przesztosci
alkohol.
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Zagrozenia Co wiadomo Mozliwo$é zapobiegania
Rabdomioliza (rozpad  widkien |W bardzo rzadkich przypadkach|e Jesli pojawig sic u Pana/Pani:
migsniowych i bol migsni) podczas leczenia kwetiaping nietypowa tkliwo$¢ miesni, bol
obserwowano rabdomiolizg. mieséni, ostabienie lub obrzeki,
Dodatkowo  zglaszano przypadki nalezy powiedzie¢ o tym lekarzowi.
rabdomiolizy po przedawkowaniu
kwetiapiny.

ISTOTNE ZIDENTYFIKOWANE
WSKAZANIACH

ZAGROZENIA W SZCZEGOLNYCH POPULACJACH LUB

Zagrozenia Co wiadomo Mozliwo$é zapobiegania
Podwyzszone cis$nienie tg¢tnicze w | Wzrost ci$nienia tetniczego | Nie zaleca si¢ stosowania kwetiapiny u
populacji pediatrycznej obserwowano w badaniach | dzieci i mtodziezy w wieku ponizej 18
klinicznych kwetiapiny z udzialem | lat.
dzieci i mtodziezy.

ISTOTNE POTENCJALNE ZAGROZENIA OBSERWOWANE PO ZASTOSOWANIU INNYCH LEKOW Z
TEJ KLASY LEKOW PRZECIWPSYCHOTYCZNYCH (wszystkie wskazaniach/populacje)

Zagrozenia

Co wiadomo (w tym powdd, dla ktérego uwaza si¢ dang sytuacje za
potencjalne zagrozenie)

Naczyniowo-mozgowe zdarzenia
niepozadane  (u  pacjentow
podesztym wieku i u pacjentow z

miodszych grup wiekowych)

w

Kwetiapina moze powodowaé spadki ci$nienia tetniczego podczas wstawania,
zwlaszcza w poczatkowym okresie stopniowego zwigkszania dawki.
Kwetiapina nalezy do grupy lekéw, o ktorych wiadomo, ze podnosza ryzyko
wystapienia udaru moézgu, a w niektorych przypadkach ryzyko zgonu u 0oséb w
podesztym wieku z demencjg (utrata waznych funkcji modzgu). Dlatego
kwetiapina nie jest wskazana w tej populacji. To ryzyko obserwuje si¢ w
przypadku innych lekow z grupy lekow przeciwpsychotycznych, dlatego jest
ono przedmiotem oceny takze w przypadku kwetiapiny.

Zespo6t serotoninowy (niewyjasniona
gorgczka z przyspieszeniem oddechu
lub czestosci uderzen serca, poceniem,

To ryzyko obserwuje si¢ w przypadku innych lekow z grupy lekow
przeciwpsychotycznych, dlatego jest ono przedmiotem oceny takze w
przypadku kwetiapiny. Istniejg teoretyczne mechanizmy indukcji zespolu

sztywnoscig lub  drieniem migsni, | serotoninowego przez kwetiaping, poniewaz kwetiapina i norkwetiapina
splgtaniem, skrajnym pobudzeniem lub | wykazuja powinowactwo do receptorow serotoninowych (SHT2) w moézgu.
sennosciq)

Wydtuzenie odstgpu QT  (zmiana | W zwiazku ze stosowaniem neuroleptykow zglaszano przypadki wydluzenia
aktywnosci elektrycznej serca | odstepu QT, zagrazajacego zyciu nieregularnego rytmu pracy serca oraz
obserwowana w zapisie EKG) i |naglych niewyjasnionych zgonow, ktére uwaza sie za tzw. ,.efekty klasy”. Na

zaburzenia rytmu serca typu ,,Torsade
de Pointes” (zagrazajgcy  Zyciu
nieregularny rytm pracy serca)

podstawie ogolnoswiatowych doswiadczen w stosowaniu kwetiapiny po
wprowadzeniu leku do obrotu zglaszano niezbyt czgste przypadki zmian w
aktywnosci elektrycznej serca, podczas gdy w przypadku przedawkowania
kwetiapiny obserwowano takze wydtuzenie odstgpu QT.

Nagly zgon

W zwigzku ze stosowaniem neuroleptykéw zglaszano przypadki wydhuzenia
odstepu QT, zagrazajacego zyciu nieregularnego rytmu pracy serca oraz
naglych niewyjasnionych zgonéw, ktore uwaza si¢ za tzw. ,,efekty klasy”.

Zapalenie migénia sercowego

Zglaszano przypadki zapalenia mig$nia sercowego, ale zwiazek przyczynowo-
skutkowy z kwetiaping nie jest znany.

Choroba niedokrwienna
(obnizone  zaopatrzenie
sercowego W krew)

serca
miesnia

To ryzyko obserwuje si¢ w przypadku innych lekéw z grupy lekow
przeciwpsychotycznych, dlatego jest ono przedmiotem oceny takze w
przypadku kwetiapiny.

Zaéma (zmetnienie soczewki oka)

To ryzyko obserwuje si¢ w przypadku innych lekow z grupy lekow
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Zagrozenia Co wiadomo (w tym powdd, dla ktérego uwaza si¢ dana sytuacje¢ za
potencjalne zagrozenie)
przeciwpsychotycznych, dlatego jest ono przedmiotem oceny takze w
przypadku kwetiapiny.

Wzrost  umieralnosci w  grupie | Kwetiapina nalezy do grupy lekow, o ktorych wiadomo, ze podnosza ryzyko

pacjentéw w podesztym wieku z
otgpieniem (utrata waznych funkcji
mozgu)

wystgpienia udaru moézgu, a w niektérych przypadkach ryzyko zgonu u os6b w
podesztym wieku z otgpieniem (utrata waznych funkcji moézgu). Dlatego
kwetiapina nie jest wskazana w tej populacji. To ryzyko obserwuje si¢ w
przypadku innych lekow z grupy lekéw przeciwpsychotycznych, dlatego jest
ono przedmiotem oceny takze w przypadku kwetiapiny.

Agresja/pobudzenie

To ryzyko obserwuje si¢ w przypadku innych lekow z grupy lekow
przeciwpsychotycznych, dlatego jest ono przedmiotem oceny takze w
przypadku kwetiapiny.

Naduzycie 1 niewlasciwe uzycie

(nieprawidlowe stosowanie leku)

To ryzyko obserwuje si¢ w przypadku innych lekow z grupy lekow
przeciwpsychotycznych, dlatego jest ono przedmiotem oceny takze w

przypadku kwetiapiny.

ISTOTNE POTENCJALNE ZAGROZENIA ZWIAZANE Z LECZONYM SCHORZENIEM

wskazania/populacje)

(wszystkie

Zagrozenia

Co wiadomo (w tym powdd, dla ktérego uwaza si¢ dana sytuacje za
potencjalne zagrozenie)

Samobojstwo i tendencje samobodjcze

Depresja wiaze si¢ z my$leniem o wyrzadzeniu sobie krzywdy lub zabiciu sie¢.
Takie mysli moga si¢ nasila¢c w okresie rozpoczynania leczenia, poniewaz
efekt dziatania wszystkich lekow z tej grupy wystepuje dopiero po pewnym
czasie, zwykle po okoto dwoch tygodniach, ale czasem po6zniej. Mysli te moga
si¢ takze nasilac po naglym odstawieniu lekow. Informacje uzyskane na
podstawie badan klinicznych wskazuja na zwigkszone ryzyko mysli
samobojczych i/lub zachowan samobojczych u mtodych dorostych (w wieku
ponizej 25 lat) chorujacych na depresje.

Inne zaburzenia psychiczne, w ktorych przepisuje si¢ kwetiaping, roéwniez
mogg wigzaé si¢ z podwyzszonym ryzykiem wystgpowania incydentow
zwiazanych z samobojstwami. W trakcie leczenia, zwlaszcza w jego
poczatkowej fazie oraz po zmianie dawki, nalezy S$cisle obserwowac
pacjentéw, a zwlaszcza pacjentow z grupy podwyzszonego ryzyka.

INNE POTENCJALNE ZAGROZENIA WYMAGAJACE DALSZEJ OCENY (wszystkie wskazania/populacje)

Zagrozenia Co wiadomo (w tym powdd, dla ktérego uwaza si¢ dang sytuacje za
potencjalne zagrozenie)
Przypadkowy uraz Moze wystapi¢ senno$¢, zwykle w ciagu pierwszych dwoch tygodni leczenia,

ktora na ogot ustgpuje w miar¢ kontynuacji leczenia kwetiaping. Moze takze
wystapi¢ spadek ci$nienia tetniczego podczas wstawania, co powoduje
zawroty glowy, uczucie wirowania lub omdlenia. Wszystko to moze
prowadzi¢ do upadkow.

Zachlystowe zapalenie ptuc

(Stan  zapalny  pluc i  drog
oddechowych prowadzgcych do ptuc, z
powodu  wciggnigcia  do  drog

oddechowych materiatu obcego)

Podczas stosowania kwetiapiny zgtaszano trudnosci w polykaniu.
Nalezy zachowaé ostrozno$¢ stosujac kwetiaping u pacjentdw obcigzonych
czynnikami ryzyka zachlystowego zapalenia ptuc.

Potencjalna mozliwo§¢ zastosowania
rejestracja

niezgodnego z

Nawet wtedy, gdy jest dostepna bardzo doktadna ulotka/informacja o leku, w
przypadku wszystkich lekow, w tym kwetiapiny, istnieje mozliwos¢
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Zagrozenia

Co wiadomo (w tym powdd, dla ktérego uwaza si¢ dana sytuacje za
potencjalne zagrozenie)

(zastosowanie leku niezgodnie z
zatwierdzong  ulotkq/informacjg o
leku) i nieprawidtowego dawkowania

zastosowania niezgodnego z rejestracjg lub w nieprawidtowej dawece.

ISTOTNE POTENCJALNE ZAGROZENIA W SZCZEGOLNYCH POPULACJACH LUB WSKAZANIACH

Zagrozenia Co wiadomo (w tym powdd, dla ktérego uwaza si¢ dana sytuacje¢ za
potencjalne zagrozenie)
Dawkowanie  kwetiapiny XR u|Kwetiapina jest intensywnie metabolizowana w watrobie. Dlatego kwetiaping

pacjentéw z zaburzeniami czynnoS$ci
watroby

nalezy stosowa¢ z zachowaniem ostrozno$ci u pacjentow z rozpoznanym
uposledzeniem czynnosci watroby, zwlaszcza w poczatkowym okresie
podawania leku.

Stosowanie kwetiapiny/ kwetiapiny
XR u pacjentow w podesztym wieku.

U pacjentow w podesztym wieku, w porownaniu z pacjentami z mtodszych
grup wiekowych, sredni klirens osoczowy kwetiapiny byt obnizony o 30-50%.
W populacji pacjentow w podesztym wieku wskazane moze byé wolniejsze
zwickszanie dawki leku, a dawka terapeutyczna moze by¢ nizsza niz w
populacji mlodszych pacjentéw, w zaleznosci od odpowiedzi klinicznej i
tolerancji leku stwierdzanych u poszczegbélnych pacjentow. Kwetiapiny nie
wolno stosowa¢ u pacjentow w podesztym wieku z otepieniem, (utratg
waznych funkcji mézgu).

Mania pojawiajaca si¢ w trakcie
leczenia u pacjentdow z depresja
dwubiegunowa

W kilku przeprowadzonych badaniach wykazano wigksza skutecznos¢
kwetiapiny w poréwnaniu z placebo w odniesieniu do ograniczania objawow
manii. Niemniej mania pojawiajaca si¢ w trakcie leczenia stanowi nieodlgczne
ryzyko terapii depresji dwubiegunowe;j.

Brakujace informacje

Zagrozenia

Co wiadomo

Kobiety w cigzy lub karmiace piersig

Nie ustalono bezpieczenstwa stosowania i skutecznosci kwetiapiny u kobiet w
cigzy. Dlatego tez kwetiaping nalezy stosowac¢ w czasie ciazy tylko wowczas,
gdy korzysci przewyzszaja potencjalne ryzyko. U noworodkow, ktorych matki
stosowaly kwetiaping w czasie cigzy obserwowano objawy abstynencyjne
(drzenia, sztywnos$¢ miegsni i/lub ostabienie, senno$¢, pobudzenie, problemy z
oddychaniem oraz trudnosci w karmieniu). Opublikowano doniesienia o
wydzielaniu kwetiapiny do mleka kobiet.

Pacjenci z zaburzeniami

nerek

czynnosci

Dostosowywanie dawek u pacjentdow z zaburzeniami czynnosci nerek nie jest
konieczne.

Pacjenci z zaburzeniami czynnoS$ci
watroby

Kwetiapina jest intensywnie metabolizowana w watrobie. Dlatego kwetiaping
nalezy stosowaé z zachowaniem ostroznosci u pacjentdéw z rozpoznanym
upo$ledzeniem czynnosci watroby, zwlaszcza w poczatkowym okresie
podawania leku.

Pacjenci rdéznego lub okreslonego
pochodzenia etnicznego lub rasowego.

Nie ma danych uzasadniajacych jakiekolwiek wnioski dotyczace osob rdznego
pochodzenia etnicznego lub rasowego.

Pacjenci leczeni jednocze$nie z

powodu chorob uktadu krazenia

Nie majacego na
potencjalnych interakcji lekowych migdzy kwetiaping a lekami powszechnie
stosowanymi w chorobach uktadu krazenia.

Kwetiaping nalezy stosowaé z zachowaniem ostrozno$ci u pacjentow z
chorobami uktadu krazenia, z przypadkami wydluzenia odstgpu QT w
wywiadzie rodzinnym oraz u pacjentdow stosujacych leki o znanym dziataniu
wydtuzajacym odstep QT.

przeprowadzono formalnego badania celu ocene
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Zagrozenia Co wiadomo

Pacjenci jednocze$nie przyjmujacy | Stwierdzono, ze jednoczesne stosowanie kwetiapiny i kwasu walproinowego
kwas walproinowy jest na 0g6t bezpieczne i dobrze tolerowane.

Retrospektywne badanie dotyczace dzieci i mlodziezy wykazalo wicksza
czgsto$¢ wystepowania leukopenii i neutropenii (niskiej liczby krwinek
biatych) w przypadku lacznego stosowania tych lekéw niz w grupach
stosujacych leki w monoterapii. Kwetiapina nie jest zarejestrowana do
stosowania u dzieci i mlodziezy.

Stosowanie dtugoterminowe U pacjentow z duzym zaburzeniem depresyjnym nie oceniano skutecznosci i
bezpieczenstwa dlugoterminowego stosowania kwetiapiny w charakterze leku
dodatkowego (stosowanego oprocz innego leku leczacego t¢ chorobg),
natomiast oceniano skuteczno$¢ i bezpieczenstwo dlugoterminowego
stosowania kwetiapiny u pacjentow dorostych, w monoterapii.

V1.2.5 Podsumowanie dodatkowych srodkéw minimalizacji ryzyka w odniesieniu do okreslonych zagrozen

Kazdy lek posiada charakterystyke produktu leczniczego (ChPL), ktora zawiera przeznaczone dla lekarzy, farmaceutow i
innych os6b z fachowego personelu medycznego szczegoétowe informacje na temat stosowania leku, zwigzanych z tym
zagrozen oraz zalecen majacych na celu ich zminimalizowanie. Skrocona wersja ChPL, napisana niespecjalistycznym
jezykiem, jest dostgpna w formie ulotki informacyjnej dotaczonej do opakowania leku. Dziatania opisane w tych
dokumentach sg rutynowymi metodami minimalizacji ryzyka.

Niniejsze dodatkowe metody minimalizacji ryzyka dotycza nastepujacych zagrozen:

Objawéw pozapiramidowych (jatrogennych zaburzen ruchu) i sennosci w leczeniu depresji dwubiegunowej

Bezposrednia komunikacja z fachowym personelem ochrony zdrowia (DHPC)

Cel i uzasadnienie

Objawy pozapiramidowe obserwowano czgsciej u dorostych pacjentdw leczonych z powodu duzych epizodow
depresyjnych w przebiegu zaburzenia dwubiegunowego oraz duzego zaburzenia depresyjnego. Moze wystgpi¢ sennosc,
zwykle w ciggu pierwszych dwodch tygodni leczenia, ktora na ogét ustgpuje w miar¢ kontynuacji leczenia kwetiaping.
Pismo adresowane do lekarzy, aby uswiadomi¢ im ryzyko wystgpowania objawow pozapiramidowych i sennosci oraz
aby podkresli¢ szczegolne ostrzezenia dotyczace sennoséci w przebiegu leczenia depresji dwubiegunoweyj.

Na poziomie krajowym przeprowadzona zostanie analiza, czy takie pismo dotyczace substancji kwetiapiny zostato juz
rozestane do fachowych pracownikéw ochrony zdrowia. W oparciu o krajowe potrzeby celowos$¢ stosowania tego srodka
zostanie uzgodniona z odpowiednim organem krajowym.

Zmiany parametrow metabolicznych (zmiany profilu lipidowego, hiperglikemia i cukrzyca, metaboliczne czynniki
ryzyka) oraz przyrost masy ciala

Bezposrednia komunikacja z fachowym personelem ochrony zdrowia (DHPC)

Cel i uzasadnienie

Pismo adresowane do lekarzy, aby uswiadomi¢ im mozliwo$¢ zmian parametréw metabolicznych i przyrostu masy ciala
pacjenta podczas leczenia kwetiaping. Wydano takze rekomendacje dotyczace monitorowania tych zmian i postgpowania
w przypadku ich wystapienia.

Na poziomie krajowym przeprowadzona zostanie analiza, czy takie pismo dotyczace substancji kwetiapiny zostalo juz
rozestane do fachowych pracownikéw ochrony zdrowia. W oparciu o krajowe potrzeby celowo$¢ stosowania tego srodka
zostanie uzgodniona z odpowiednim organem krajowym.
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Uwaga
Proponowany format i tres¢ DHPC dostepne sq w Zalqczniku 10 do RMP. Natomiast dokladny format i tres¢ pisma oraz
sposob jego dystrybucji nalezy omowic¢ lokalnie z poszczegolnymi organami przed wypuszczeniem pisma, zatem moze si¢

ono roznic od tekstu podanego w Zalgczniku 10 do RMP.

V1.2.6 Zaktadany plan nadzoru nad bezpieczenistwem produktu leczniczego po uzyskaniu pozwolenia na dopuszczenie
do obrotu)

Nie dotyczy.
V1.2.7 Podsumowanie zmian dokonanych w Planie Zarzqdzania Ryzykiem w porzgdku chronologicznym

Nie dotyczy. Brak uprzednio zaakceptowanej wersji RMP

Cze$¢ VI Podsumowanie dziatan w ramach planu zarzadzania ryzykiem dla produktu



