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przeznaczone do publicznej wiadomosci

Omowienie rozpowszechnienia choroby

Zespot pecherza nadreaktywnego (ang. overactive bladder, OAB) jest czestym schorzeniem, ktére dotyka
okoto jedna na sze$¢ dorostych osob, zarowno mezczyzn, jak i kobiety. OAB nie wynika z procesu
starzenia, ale z wiekiem zwigksza si¢ ryzyko zachorowania na OAB.

Napehianie i oproznianie pgcherza jest ztozong interakcjg pomigdzy nerkami, sygnatami
nerwowymi i aktywnos$cig migs$ni. Nerki wytwarzaja mocz, ktory jest gromadzony w pecherzu.
Wraz z wypehianiem si¢ pecherza sygnaly nerwowe alarmuja mozg i ostatecznie powoduje to potrzebg
oddania moczu. Podczas oddawania moczu, sygnaty nerwowe koordynujg rozluznienie miesni dna
miednicy 1 mig$ni cewki moczowej (migsni zwieraczy uktadu moczowego). Miesnie pgcherza
napinajg si¢ i wypychajag mocz na zewnatrz.

OAB jest stanem, ktory jest okreslony przez zesp6t objawow. Objawy te wystepuja, poniewaz
migs$nie pecherza zaczynaja kurczy¢ si¢ mimowolnie. Ten skurcz stwarza nagla potrzebe oddania
moczu. Potrzeba ta (nagle parcie na mocz) moze by¢ trudna do powstrzymania, a zesp6t pecherza
nadreaktywnego moze prowadzi¢ do mimowolnego oddawania moczu (nietrzymania moczu).

Inne objawy to czgste oddawanie moczu (oddawania moczu: 8 lub wigcej razy dziennie) i
budzenie si¢ dwa lub wiecej razy w nocy, aby odda¢ mocz (nokturia).

Chociaz OAB nie zagraza zyciu, to ma istotny wptyw na jego jakos$¢, szczeg6lnie na stany
emocjonalne, zaburzenia snu i przerywane cykle snu, zdrowie seksualne, wydajnos$ci pracy 1
ogolne dobre samopoczucie, prowadzac do izolacji spotecznej i depresji.

Podsumowanie korzysci wynikajgacych z leczenia

Solifenacyna nalezy do grupy lekow zwanych lekami antymuskarynowymi. Jest ona stosowana w
leczeniu objawow choroby zwanej zespolem pecherza nadreaktywnego. Objawy te obejmuja:
wystepowanie silnej, naglej potrzeby oddania moczu bez wczesniejszego zasygnalizowania,
wystepowanie czestego oddawania moczu lub moczenie si¢ spowodowane niemoznos$cig dojscia
do tazienki na czas.

Efekt dziatania solifenacyny (przyjmowanej przez 1811 pacjentow) pordwnano z dziataniem
placebo (1216 pacjentdw). Prawie wszyscy pacjenci byli leczeni przez 12 tygodni i mieli
mozliwo$¢ kontynuowania leczenia do 52 tygodni. Efekt dziatania bursztynianu solifenacyny
mozna bylo zaobserwowac po jednym tygodniu leczenia i utrzymywat si¢ on przez okres 12
tygodni. Badania dotyczace dlugotrwalego stosowania rowniez wykazaty, ze efekt ten
utrzymywat si¢ przez co najmniej 12 miesigcy.

Po 12 tygodniach leczenia u niemal potowy pacjentdw cierpigcych na nietrzymanie moczu
(mimowolne oddawanie moczu) przed rozpoczeciem leczenia, nie wystgpowaly epizody



nietrzymania moczu. Ponadto, u okoto jednej trzeciej pacjentow czesto$¢ oddawania moczu
spadia do mniej niz 8 razy w ciggu dnia. Zastosowanie solifenacyny w leczeniu objawow zespotu
pecherza nadreaktywnego poprawito takze jako$¢ zycia pacjenta. Pacjenci czuli si¢ ogdlnie
zdrowsi, gdyz byli w mniejszym stopniu obcigzeni przez fizyczny, spoleczny i emocjonalny stres
zwiazany z ich stanem.

Niewiadome zwigzane z korzys$ciami z leczenia

Solifenacyny nie badano u pacjentow z cigzkimi zaburzeniami czynnosci watroby, u pacjentow
poddawanych hemodializie (filtrowanie krwi w celu usunigcia szkodliwych substancji, nadmiaru
soli 1 wody, gdy nerki znacznie utracily zdolnos$¢ funkcjonowania), z ciezkimi schorzeniami
przewodu pokarmowego i z nuzliwo$cig mi¢$ni (miastenia gravis: rzadka choroba, ktéra
powoduje, ze niektore migsnie staja si¢ stabe) a zatem nie powinna by¢ ona stosowana u tych
pacjentow. Dzialanie solifenacyny jest obecnie badane u dzieci i mtodziezy z OAB i pgcherzem
neurogennym (brak kontroli nad funkcja pgcherza z powodu probleméw neurologicznych, takich
jak uraz rdzenia krggowego, guz lub udar).

Podsumowanie informacji dotyczacych bezpieczenstwa
Istotne zidentyfikowane zagrozenia

Zagrozenie To, co jest poznane Zapobieganie

Wydhuzenie Odstep QT jest miarg aktywnosci Wydhuzenie odstepu QT i torsade de pointes

odstepu QT elektrycznej serca, ktora moze by¢ okreslona | obserwowano u pacjentéw z czynnikami
przez elektrokardiogram (EKG). Torsade de ryzyka, takimi jak wcze$niej istniejacy zespot
pointes (wieloksztattny czestoskurcz dlugiego odstepu QT i mate stgzenie potasu
komorowy) jest rodzajem szybkiego bicia we krwi. U tych pacjentéw nalezy zachowaé
serca, ktore moze by¢ wynikiem ostroznos$¢ podczas podawania solifenacyny.

wydhuzonego odstepu QT. Niektorzy pacjenci
maja w swojej historii medycznej lub
rodzinnej zesp6t dlugiego odstgpu QT; mate
ilosci potasu we krwi (hipokaliemia), a takze
niektore leki moga takze powodowac
wydtuzenie odstepu QT. Zespot dlugiego
odstepu QT jest zaburzeniem rytmu serca,
ktére moze potencjalnie spowodowac
szybkie, chaotyczne bicie serca. Te szybkie
bicia serca moga wywota¢ nagte omdlenia
lub zatrzymanie akcji serca.

Reakcje Niezbyt czgsto moga wystapi¢ reakcje Pacjenci, ktorzy sa uczuleni na solifenacyne

nadwrazliwosci alergiczne na solifenacyne. Nadwrazliwos¢ lub ktorykolwiek z pozostatych sktadnikow
moze wystepowac, jako naglty miejscowy tego leku nie powinni jej stosowac. Jesli u
obrzek tkanek migkkich ciata (np. gardia pacjenta wystapita nagla i przebiegajaca w
Iub jezyka), trudnosci w oddychaniu i/lub gwattowny sposob reakcja nadwrazliwos$ci
$wiad i wysypka (obrzek lub cigzka reakcja skorna (np. pecherze i
naczynioruchowy). Objawy reakcji zhuszczanie si¢ skory), powinien on
alergicznej moga obejmowac wysypke natychmiast poinformowac o tym swojego
skorng (moze by¢ ona swedzaca), lekarza i zaprzesta¢ przyjmowania

pokrzywke i rzadko obrzgk twarzy, warg, solifenacyny.
jamy ustnej, jezyka lub gardta, ktory moze
powodowac¢ trudnosci w polykaniu lub




Zagrozenie

To, co jest poznane

Zapobieganie

oddychaniu (obrzek naczynioruchowy).
Obrzek naczynioruchowy (alergia skory,
ktora prowadzi do obrzgku wystepujacego
w tkance bezposrednio pod powierzchnig
skory) tacznie z niedroznoscia drog
oddechowych (trudno$ci w oddychaniu)
zostal opisany u niektorych pacjentéw
przyjmujacych solifenacyneg.

Jesli wystgpi obrzek naczynioruchowy,
solifenacyne nalezy natychmiast odstawi¢ i
wdrozy¢ odpowiednie leczenie i/lub podjaé
stosowne dzialania

Zatrzymanie Zatrzymanie moczu lub niemozno$é Solifenacyna nie powinna by¢ przyjmowana

moczu catkowitego oproznienia pgcherza moze przez pacjentow, ktorzy nie sa zdolni do
wystapic¢ podczas leczenia solifenacyna. oddawania moczu Iub catkowitego
Pacjenci sa narazeni na zwigkszone ryzyko oproznienia pgcherza (zatrzymanie moczu).
wystgpienia zatrzymania moczu z powodu Jesli wystepuje ktorykolwiek z objawow
starszego wieku, obecnosci wspotistniejacych | niepozadanych, takich jak trudnosci w
choréb, takich jak niedrozno$¢ ujscia oddawaniu moczu lub niemozno$é
pecherza, tagodny rozrost prostaty, oprdznienia pecherza, przyjmowanie
zaburzenia neurologiczne, infekcje i inne. solifenacyny nalezy przerwac i wdrozy¢
Dziatania niepozadane dotyczace trudnosci w | odpowiednie leczenie i/lub podjac nalezne
oddawaniu moczu obserwowano niezbyt dziatania.
czesto (1 na 100 osob), a w rzadkich
przypadkach (1 na 1000 osob) zgtaszano
gromadzenie si¢ moczu w pegcherzu z
powodu niezdolnosci do opréznienia
pecherza (zatrzymanie moczu).

Jaskra Jaskra to termin, ktory opisuje grupe chordb Pacjenci, ktorzy cierpig z powodu
oczu, ktore wptywaja na zdolno$¢ widzenia. zwigkszonego ci$nienia w oczach, ze
Jaskra rozwija si¢ czesto w obu oczach, stopniowg utratg wzroku (jaskra) nie powinni
zwykle w r6znym stopniu. W jednym oku by¢ leczeni solifenacyna.
jaskra moze rozwinac¢ si¢ szybciej niz w
drugim. Regularne wizyty u okulisty przyczynia si¢
Jaskra wystepuje, gdy ,.kratka odptywowa” do zapewnienia, ze wszelkie objawy jaskry
(tzw. beleczkowanie) w obrebie oka staje si¢ | zostang wykryte odpowiednio weze$nie i
nieco zablokowana. pozwolg na rozpoczgcie leczenia.
Powoduje to utrudnienie odptywu ptynu Jaskra moze by¢ leczona kroplami do oczu,
(cieczy wodnistej oka) z oka. terapia laserowsg lub operacyjnie.
Gdy ptyn nie odptywa prawidtowo, cisnienie | Jednak wczesne rozpoznanie jest wazne,
narasta. Nazywa si¢ ono ci$nieniem poniewaz wszelkie uszkodzenia oczu sg
wewnatrzgatkowym. Moze to doprowadzic¢ nieodwracalne. Leczenie ma na celu
do uszkodzenia nerwu wzrokowego (ktory kontrolowanie jaskry i minimalizacj¢
taczy oko z mozgiem) i widkien nerwowych | uszkodzen.
siatkowki ($wiattoczulej tkanki nerwowej, Nieleczona jaskra moze spowodowaé
wyScielajacej tylna czes¢ gatki ocznej). uszkodzenie wzroku (utrate wzroku, ktdra nie
Zwicgkszenie cis$nienia w oczach zglaszano moze by¢ w petni skorygowana za pomoca
jako dziatanie niepozadane powigzane ze okularéw lub soczewek kontaktowych). Ale
stosowaniem solifenacyny, ale jego jesli jaskra jest zdiagnozowana i leczona
czestotliwo$¢ nie jest znana, poniewaz nie odpowiednio wcze$nie, mozna zapobiec
moze by¢ okreslona na podstawie dostepnych | dalszym uszkodzeniom wzroku
danych.

Niedroznos$¢ jelit Niedrozno$¢ jelit charakteryzuje si¢ Pacjenci z grupy ryzyka, u ktérych

tymczasowym brakiem obecnosci
normalnych kurczliwych ruchéw $ciany

spowolniong prace uktadu pokarmowego
(ruchy zotadka i jelit), lub ktérzy cierpia na




Zagrozenie

To, co jest poznane

Zapobieganie

jelita. Tak jak zatkanie (zablokowanie) jelit,
niedroznos¢ jelit uniemozliwia poruszanie si¢
(pasaz) zawartosci jelitowej. Objawami

niedroznos¢ uktadu pokarmowego (zaparcia),
powinni poinformowac o tym lekarza przed
rozpoczgciem przyjmowania solifenacyny

niedroznosci jelit s3 wzdecia, nudnosci,
wymioty, cigzkie zaparcia, utrata apetytu i
skurcze.

Dziatania niepozadane powodowane
niedrozno$cig uktadu pokarmowego
(zaparcia) sg powszechnie raportowane (1 na
100 os6b), natomiast utkniecie duzej ilosci
twardego stolca w jelicie grubym
(zaklinowanie stolca) zgtaszano rzadko (1 na
1000 osdb).

Istotne potencjalne zagrozenia

Zagrozenie

To, co jest poznane (w tym powdd, dlaczego zagrozenie jest uwazane za potencjalne

Brak

Brakujace informacje

Zagrozenie

To, co jest poznane

Stosowanie
solifenacyny u
niemowlat i dzieci
narazonych na
solifenacyne
bezposrednio lub
poprzez karmienie
piersia

Brak

U myszy, pochodne solifenacyny przenikaty do mleka matki.

Jednak u ludzi, nie sg dostepne dane dotyczace przenikania substancji zwigzanych z
solifenacyna do mleka matki. U mlodych myszy, ktore byly narazone na solifenacyne¢ od 10
dnia po urodzeniu, zaobserwowano zwigkszong Smiertelnos¢ u 16 do 41-dniowych osobnikow.
Za gldéwna przyczyng $Smierci jest uwazany stres zwiagzany z dawkowaniem i interwencja,
jednak efekt solifenacyny nie moze by¢ wykluczony. Czas $Smierci jest zwigzany z okresem
rozwoju u myszy cholinergicznego uktadu nerwowego (uktadu nerwowego, ktory
wykorzystuje czasteczke o nazwie "acetylocholina" do wysylania sygnatow w obrebie
ciata), i bariery krew-mozg (warstwy ochronnej pomiedzy krwig i mézgiem). U ludzi
uktady te sg uwazane za w pelni dojrzate odpowiednio przy urodzeniu i w 6 miesiacu zycia.
Zatem, podczas gdy konsekwencje kliniczne wynikow w mtodych myszy nie sa znane, ryzyko
dla niemowlat w wieku 6 miesiecy i powyzej, uwaza si¢ za niskie. Zaobserwowane
zwigkszenie czestosci zgondw u mtodszych, niedojrzatych myszy jest rOwniez uwazane
za zwigzane z wyzszga ekspozycja na solifenacyne, obserwowang u myszy w wieku
ponizej 21 dni. Nie uwaza si¢ tego za zagrozenie dla dzieci powyzej 6 miesiaca zycia,
poniewaz dawki, jakie beda uzywane w celu uzyskania optymalnego efektu
terapeutycznego beda dostosowane w oparciu o model farmakokinetyczny oparty na
bazie fizjologicznej (model prognozujacy sposob, w jaki solifenacyna jest przetwarzana
w rozwijajacych si¢ organizmach niemowlat i dzieci).

Stosowanie w cigzy

Dostepne sa ograniczone dane kliniczne dotyczace kobiet, ktore zaszty w cigze podczas
przyjmowania solifenacyny.

Badania na zwierzgtach nie wykazuja bezposredniego szkodliwego wptywu na ptodnos¢,
rozwdj zarodka/ptodu lub urodzenie dziecka. Skutki stosowania solifenacyny u kobiet w ciazy
nie sa znane.




Podsumowanie dodatkowych aktywnosci minimalizujacych ryzyko w odniesieniu
do okreslonych zagrozen

Wszystkie leki posiadaja charakterystyke produktu leczniczego (Summary of Product
Characteristics - SmPC), ktora dla lekarzy, farmaceutéw i1 innych pracownikow stuzby zdrowia
stanowi zrodto szczegotowych informacji dotyczacych stosowania produktu leczniczego,
zagrozen 1 zalecen dotyczacych ich minimalizacji. Skrocona wersja w jezyku potocznym jest
dostarczana w formie ulotki dla pacjenta dotaczonej do opakowania (Package Leaflet - PL).
Dziatania opisane w tych dokumentach sg znane jako rutynowe $rodki minimalizacji ryzyka.

Przewidywany plan rozwoju po dopuszczeniu produktu do obrotu
Lista badan w planie rozwoju po wprowadzeniu produktu do obrotu

Badanie/dzialanie Cele Kwestie bezpieczenstwa i Status Planowany
(w tym numer badania) skutecznosci okreslone w termin
badaniu skladania
wynikow
(okresowych

i) koncowych

905-EC-012 Skutecznos$é, Wyzszos¢ solifenacyny 5 mg w | Trwajace | Kwartat 2 2015
(Badanie BESIDE) bezpieczenstwo i skojarzeniu z mirabegronem
Randomizowane, podwdjnie tolerancja stosowania| 50 mg w poréwnaniu do
za$lepione, wieloosrodkowe soli_fenacyny 5 mg w| solifenacyny 5 mgi 10 mg w
badanie fazy 3b (kategoria 4) skojarzeniu z monoterapii.
mirabegronem Czgsto$¢ wystgpowania i

50 mg w
poréownaniu do
solifenacyny 5 mg

nasilenia TEAEs (zdarzen
niepozadanych
spowodowanych leczeniem)

i 10mg . wlaczajac ryzyko zatrzymania
stosowanej. A moczu, zmiany w stosunku do
monoterapii.

warto$ci wyjsciowych dla
parametrow zyciowych. EKG,
PVR (objetosci zalegajacego
moczu po mikcji) i wynikow
laboratoryjnych (hematologii,
biochemii i analizy moczu)

Badania, ktore s warunkiem dopuszczenia do obrotu

Brak

Podsumowanie zmian wprowadzonych w planie zarzadzania ryzykiem w porzadku
chronologicznym

Tabela 26 Znaczace zmiany do Planu Zarzadzania Ryzykiem w czasie

Wersja Data Kwestie bezpieczenstwa Komentarz

Nie dotyczy




