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

VI1.2.1 Oméwienie rozpowszechnienia choroby

Choroba Méniére'a

W literaturze wystepuje znaczna rozbiezno$¢ w odniesieniu do czgstosci wystepowania choroby
Meéniére'a. Liczba oséb, u ktorych wystepuje choroba Méniére'a zostala oszacowana na 1 na 1000
0soOb populacji catkowitej [16], rownomiernie roztozona w odniesieniu do pici [17].

Czynniki ryzyka obejmujg wystepowanie choroby Méniére'a w rodzinie, wezesniej wystepujace
choroby autoimmunologiczne, nadwrazliwos$¢, uraz gtowy lub ucha, kita (wystepujacy nawet kilka
dekad wczesniej). U wigkszosci osob choroba Méniere'a pojawia si¢ w wieku miedzy 20 i 50 lat.

Zawroty glowy

Zawroty glowy uwaza si¢ za jeden z najczestszych powodow konsultacji lekarskiej. Oszacowano na
podstawie ankiety, ze 8,5 osoby na 1000 w ciagu roku potrzebowato konsultacji lekarskiej z powodu
zawrotow glowy [24].

Betahistyna jest wskazana w chorobie Ménicre'a. Choroba Méniere'a charakteryzuje si¢
wystepowaniem nastgpujacych gtownych objawdw:

* zawrotow gtowy (z nudno$ciami, wymiotami)

* postepujacej utraty stuchu

* szumow usznych

Betahistyna jest rowniez wskazana w leczeniu objawowym zawrotdw gltowy pochodzenia
przedsionkowego.

Leki rownocze$nie przyjmowane w populacji docelowej

Przyjmowanie betahistyny nie jest ograniczone do specyficznej populacji pacjentdéw w odniesieniu do
chorob towarzyszacych. Istnieje male prawdopodobienstwo wptywu na inne przyjmowane leki lub
wplywu tych lekow na betahistyne. Nie ma typowych innych lekéw stosowanych w populacji
docelowe;j.

Inne najczestsze choroby w populacji docelowej

Populacja docelowa 0s6b przyjmujacych betahistyng sktada si¢ prawie wylacznie z oséb dorostych w
r6znym wieku. Brak zidentyfikowanych specyficznych chorob wystepujacych najczesciej w populacji
0s6Ob przyjmujacych betahistyne.

V1.2.2 Podsumowanie korzyS$ci wynikajacych z leczenia

Catkowita skuteczno$¢ betahistyny w leczeniu choroby Méniére'a i zawrotach glowy pochodzenia
przedsionkowego oceniono osobno wykorzystujgc wszystkie badania kliniczne z zastosowaniem
betahistyny w tych wskazaniach, ktore byly wykonane przez Abbott Laboratories (wczesniej: Solvay
Pharmaceuticals, Duphar) lub zamieszczone w migdzynarodowym pismiennictwie fachowym.
Przeanalizowano 77 badan, 23 sponsorowane przez Abbott i 54 opublikowanych w literaturze.
Sposréd 54 opublikowanych badan , 10 byto przeprowadzonych z wykorzystaniem dimezylanu
betahistyny i jedno z betahistyng o przedtuzonym uwalnianiu.

Catkowita liczba 0s6b przyjmujacych betahistyng w 77 badaniach klinicznych wynosita 12134,

W badaniach kontrolowanych, betahistyna byta przyjmowana w okresie od 2 tygodni do 6 miesiecy,
w dawkach dobowych od 16 do 72 mg.

W wigkszo$ci badan, do pomiaru skutecznos$ci leczenia wykorzystano prowadzone przez uczestnikow
dzienniki z zapisem ilosci, cigzkosci i (lub) czasu trwania napadow zawrotow gtowy, i (lub)

analizy lekarskiej dotyczacej wplywu leczenia na cigzkos$¢ napadow .

W czasie oceny klinicznej betahistyny w chorobie Méniére'a, nie zaprojektowano specyficznego,
gléwnego badania. Z tego powodu do oceny skutecznos$ci wigczono wszystkie badania wykonane w



zarejestrowanych wskazaniach betahistyny z wykorzystaniem tabletek o natychmiastowym
uwalnianiu lub postaci w ptynie.

Wiaczono jedno eksperymentalne badanie z wykorzystaniem postaci o przedtuzonym uwalnianiu
poniewaz badaniu temu poswigcono wiele uwagi w ,,Cochrane review on betahistine literature” [48], i
odzwierciedla ono interpretacj¢ autorow.

V1.2.3 Niewiadome zwigzane z korzySciami z leczenia

Liczne badania kliniczne, a takze doswiadczenie zebrane po wprowadzeniu betahistyny na rynek
(1968), wykazuja dobra tolerancj¢ betahistyny i wysoka skuteczno$¢ w leczeniu choroby Ménicre'a i
zawrotow glowy pochodzenia przedsionkowego.

Obecnie brak dowoddw, ze betahistyna moze by¢ mniej skuteczna w jakiej$ grupie pacjentow.

V1.2.4 Podsumowanie informacji dotyczacych bezpieczenstwa stosowania

Tabela 24. Istotne zidentyfikowane ryzyko

Ryzyko Dostepne informacje Mozliwo$¢ zapobiegania

Reakcje alergiczne Lagodne skorne i podskorne Ulotka dla pacjenta informuje, ze

(nadwrazliwos¢, reakcje, zwlaszcza obrzek, w tym pacjenci ze znang nadwrazliwos$cia

w tym anafilaksja) pokrzywka, §wiad oraz na betahistyng¢ nie powinni
obserwowano w badaniach stosowa¢ produktu. Jesli wystapia
klinicznych nagly obrzek skory. objawy nadwrazliwosci nalezy
Dostepne dane firmy Abbott nie natychmiast przerwac leczenie.
pozwalaja na obliczenie czgstosci Objawom alergicznym mozna
wystepowania lub przedzialu zapobiec jedynie poprzez nie
ufnosci. stosowanie produktu.

Po wprowadzeniu do obrotu
wigkszo$§¢ obserwowanych
objawow alergicznych dotyczyta
reakcji skornych takich jak
wysypka i pokrzywka.

W wigkszosci przypadkow
pacjenci w pelni powrdécili do
zdrowia.

Nie sa znane szczegblne grupy
ryzyka.

W zaleznosci od cigzko$ci
objawow alergicznych wptyw na
konkretnego pacjenta moze by¢ od
»prawie bez wptywu” (np. fagodna
wysypka skorna) do ,,znacznych
zaburzen jakosci zycia” (np. skurcz
oskrzeli i wstrzas anafilaktyczny).
Nie przewiduje si¢ wptywu na
zdrowie publiczne, poniewaz
nadwrazliwo$¢ na betahistyne
dotyczy konkretnych pacjentow.

Tabela 25. Istotne potencjalne zagrozenia

Ryzyko Dostepne dane (wlgczajace przyczyne uznania za
potencjalne ryzyko)

Tolerancja miejscowa (tabletki ulegajace rozpadowi w | W badaniach sponsorowanych przez Abbott nie

jamie ustnej) odnotowano zaburzen tolerancji miejscowej u

zdrowych pacjentow przyjmujacych tabletki ulegajace
rozpadowi w jamie ustnej.

Jednakze istnieje mozliwos¢ miejscowego
podraznienia w przypadku stosowania produktu przez




dtuzszy okres czasu, zwlaszcza u pacjentow z
zaburzeniem potykania i nudnosciami. Dla
poréwnania tabletki o natychmiastowym uwalnianiu
sg polykane natychmiast w cato$ci i popijane woda i
dlatego tolerancja miejscowa tej postaci nie jest
poréownywalna z tolerancja miejscowa tabletek
ulegajacych rozpadowi w jamie ustnej.

Poniewaz tabletki ulegajace rozpadowi w jamie ustnej
nie zostaty jeszcze wprowadzone do obrotu dostepne
dane firmy Abbott nie dotycza nowej postaci.

Z tego powodu miejscowa tolerancja betahistyny w
postaci tabletek ulegajacych rozpadowi w jamie ustnej
moze stanowié¢ potencjalne ryzyko.

Stosowanie u pacjentow z fenyloketonurig (tabletki
ulegajace rozpadowi w jamie ustnej)

Nieleczona fenyloketonuria moze prowadzi¢ do
opdznienia rozwoju fizycznego i intelektualnego oraz
objawow neurologicznych (np. drgawek).

Woezesne postawienie diagnozy i Scista dieta z
ograniczeniem przyjmowania fenyloalaniny pozwala
na prawie normalny rozwoj.

Tabletki ulegajace rozpadowi w jamie ustne;j
zawierajg aspartam (E951), zrédlo fenyloalaniany.
Moze to by¢ szkodliwe dla pacjentéw z
fenyloketonuria z powodu braku mozliwosci
metabolizmu fenyloalaniny przez tych pacjentow.
Nadmiar tego aminokwasu moze prowadzi¢ do
zaburzen rozwoju moézgu takich jak
niepelnosprawnos$¢ umystowa i opdznienie w rozwoju
fizycznym, a takze objawow neurologicznych.

Tabela 26. Brakujace informacje

Ryzyko

Dostepne informacje

Ograniczone dane dotyczace stosowania w czasie
cigzy i karmienia

Ciaza

Baza danych Abbott dotyczacych bezpieczenstwa po
wprowadzeniu produktu do obrotu zawiera 29
przypadkoéw dziatan niepozadanych.

W 20 przypadkach opisano normalny przebieg ciazy,
bez problemow ze strony matki i dziecka.

W pozostatych 9 przypadkach nie mozna znalez¢
$ladu niekorzystnego wptywu betahistyny na ciazg,
poniewaz w wigkszosci przypadkow przedstawiono
czynniki, ktéore mogly wspotuczestniczy¢ w
problemach lub dane byly zbyt ograniczone aby
dokona¢ odpowiedniej oceny tych przypadkow.

Pod tym katem oceniane sg inne produkty z tej same;j
grupy lekow, jednak dotychczas nie zgtoszono
zadnych uwag.

Karmienie piersia

Baza danych Abbott dotyczaca bezpieczenstwa po
wprowadzeniu produktu do obrotu zawiera 3
przypadki. Wszystkie z nich opisuja brak
niekorzystnego wptywu betahistyny na karmienie
piersia.

Brak réwniez danych z literatury naukowej
wskazujacych na szkodliwy wptyw betahistyny na
karmienie piersia. Jednakze nie nalezy stosowac
betahistyny u kobiet w ciazy, a koniecznos$¢ jej
przyjmowania przez matke¢ nalezy rozwazy¢ w
odniesieniu do korzysci dla kobiety karmiacej i ryzyka
dla dziecka karmionego piersia.




Ograniczone dane dotyczace stosowania u dzieci Pomimo, Zze choroba Méniére’a rzadko wystepuje u
dzieci przypadki te moga by¢ niedoszacowane.
Betahistyna nie jest wskazana do stosowania u 0sob
ponizej 18 lat z powodu niewystarczajacych danych
dotyczacych bezpieczenstwa i skutecznosci.
Jednakze dostgpne sg ograniczone dane po
wprowadzeniu do obrotu. Analiza tych zgloszen nie

wykazata wplywu na bezpieczenstwo.

VI1.2.5. Podsumowanie dodatkowych aktywno$ci minimalizujacych ryzyko w odniesieniu do
okreslonych zagrozen

Wszystkie leki posiadaja charakterystyke produktu leczniczego, ktora dostarcza lekarzom,
farmaceutom i fachowemu personelowi medycznemu szczegoty dotyczace stosowania produktu,
ryzyko i zalecenia jak je zminimalizowa¢. Skrocona wersja w jezyku zrozumiatym dla pacjenta
przedstawiona jest w ulotce informacyjnej. Dane zawarte w tych dokumentach znane sa jako
rutynowe aktywnosci minimalizujgce ryzyko.

Charakterystyka produktu leczniczego i ulotka dla pacjenta dla betahistyny sa dostgpne na stronie
Europejskiej Agencji Lekow.

Produkt ten nie posiada dodatkowych aktywno$ci minimalizujacych ryzyko.

VI1.2.6. Przewidywany plan rozwoju po wprowadzeniu do obrotu

Nie dotyczy, poniewaz nie istnieje plan rozwoju po wprowadzeniu do obrotu.

V1.2.6.1 Badania bedace warunkiem pozwolenia na dopuszczenie do obrotu

Nie dotyczy, poniewaz nie istnieja badania bedace warunkiem pozwolenia na dopuszczenie do obrotu.

VI1.2.7. Podsumowanie zmian w prowadzonych w planie zarzadzania ryzykiem w porzadku
chronologicznych

Gtowne zmiany dokonane w planie zarzadzania ryzykiem przedstawiono szczegdétowo ponize;j:

Tabela 27. Lista gléwnych zmian w Planie Zarzadzania Ryzykiem

Wersja Data Dane dotyczace Komentarz

bezpieczenstwa

1.0 11 marzec 2013 Zadne

2.0

7 kwiecien 2014

Nadwrazliwos$¢ (w tym
anafilaksja)

dodano jako istotne
zidentyfikowane ryzyko.
Tolerancja miejscowa
(tabletki ulegajace
rozpadowi w jamie
ustnej) oraz stosowanie u
pacjentéw z
fenyloketonurig dodano
jako istotne potencjalne
ryzyko.

Stosowanie u dzieci poza
wskazaniami oraz u
kobiet w ciazy i
karmiacych piersia
dodano jako brakujace
informacje.

Uwagi dotyczace
bezpieczenstwa dodano
po raporcie oceniajagcym
planu zarzadzania
ryzykiem wersja 1.0
wydanym przez finska
Agencje¢ ds. Lekow

2.1

23 wrzesien 2014

Nakaz odniesienia si¢ w

Dodano po wydaniu




planie zarzadzania
ryzykiem do informacji
zawartych w ChPL (nie
w CCDS) w celu
rutynowych dziatan
minimalizujacych ryzyko
w odniesieniu do
okres$lonych zagrozen.

projektu raportu
oceniajacego finskiej
Agencji ds. Lekow.




