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

V1.2.1 Omowienie rozpowszechnienia choroby

Linezolid jest antybiotykiem stosowanym w leczeniu zapalenia pluc oraz zakazen skory i
tkanek miekkich.

Zapalenie pluc: zapalenie ptuc to infekcja ptuc, ktéra powoduje goraczke, kaszel i1 trudnosci z
oddychaniem. Istniejg dwie gléwne postaci choroby: szpitalne zapalenie pluc Iub
pozaszpitalne zapalenie pluc (zwane rowniez odoskrzelowym zapaleniem ptuc, ptatowym
zapaleniem ptuc lub obustronnym zapaleniem ptuc).

Szpitalne zapalenie ptuc wystepuje u okoto 6 pacjentow na 100 hospitalizowanych i prowadzi
do zwigkszenia wskaznika §miertelnosci oraz przedtuzenia pobytu w szpitalu. Wywotywane
jest zazwyczaj przez bakterie i stanowi okoto 15-20 przypadkdéw na 100 pacjentow, u ktorych
infekcja rozwija si¢ podczas pobytu w szpitalu. Jest najczgstsza przyczyng zgondw sposrod
infekcji nabytych w szpitalu (1-5 na 10 chorych) i jest glowng przyczyng zgonOw na
oddziatach intensywnej opieki medycznej; wystepuje powszechnie u pacjentow poddawanych
wentylacji.

Pozaszpitalne zapalenie ptuc wystepuje u 5-11 na 1000 0s6b dorostych, chociaz trudno jest
okresli¢ doktadng liczbe, poniewaz Wigkszo$¢ przypadkow leczona jest poza szpitalem i bez
wykonywania RTG klatki piersiowej, ktore umozliwia postawienie precyzyjnej diagnozy.
Choroba wystepuje czeSciej U 0s0b bardzo mtodych i 0s6b powyzej 60 roku zycia. Bakterie,
ktore wywotuja pozaszpitalne zapalenie ptuc czesto roznig si¢ od tych wywotujacych
szpitalne zapalenie ptuc.

Zakazenia skory i tkanek migkkich obejmujg rézne choroby wywotywane przez bakterie,
wérod ktorych dwie gtowne to zapalenie tkanki tacznej (tac. cellulitis) — rozprzestrzeniajace

si¢ zaczerwienienie skory (dotyczy okoto potowy pacjentéw hospitalizowanych z powodu
zakazen skory) i ropnie — miejsca z wypelnionymi ropg guzkami zwigzane z ostrym bolem,
tkliwos$cig 1 zaczerwienieniem. Podobnie jak w przypadku zapalenia phuc, zakazenia skory
moga by¢ szpitalne lub pozaszpitalne. Liczba przypadkéw zakazen skoéry roézni sie w
zalezno$ci od obszarow i regiondw poszczegolnych krajow, sg jednak powszechng przyczyng
wizyt w szpitalnych oddziatach ratunkowych, a ich liczba wydaje si¢ wzrasta¢ w ostatnich
latach na skutek zakazen bakteriami odpornymi na antybiotyki. Zakazenia wystepuja czgsciej
u 0sob chorych na cukrzyce, u ludzi mtodych oraz u pacjentéw z owrzodzeniami skory lub po
urazach, zabiegach chirurgicznych lub oparzeniach. U nielicznych pacjentow wystepuje
rozprzestrzenianie si¢ zakazenia do glebokich tkanek (migsni, kosci) lub do krwioobiegu
(sepsa).
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V1.2.2 Podsumowanie korzysSci wynikajacych z leczenia

Celem antybiotykoterapii jest przede wszystkim zwalczenie infekcji bakteryjnej aby pozwolié
organizmowi wyzdrowie¢. Zapalenie ptuc oraz zakazenia skorne i tkanki migkkiej moga
zosta¢ wywolane przez réoznego rodzaju drobnoustroje powodujace zakazenie; w przypadku
ostrych zakazen wazne jest aby antybiotykoterapia prowadzona byla po identyfikacji
drobnoustroju odpowiedzialnego za zakazenie i oznaczeniu jego wrazliwosci na rdéznego
rodzaju antybiotyki.

Generyczny linezolid w tabletkach jest generyczng formg linezolidu, ktérego korzysci zostaty
zademonstrowane przez producenta glownie przez poréwnanie z innymi antybiotykami.

U pacjentbw dorostych ze szpitalnym =zapaleniem pluc potwierdzonym badaniem
radiologicznym, jedna grupa otrzymywata linezolid (203 pacjentéw), za§ druga
wankomycyne (inny rodzaj antybiotyku) (193 pacjentow). Odsetek wyleczen wynidst 57% w
grupie otrzymujacej linezolid i 60% w grupie leczonej wankomycyng. U pacjentéw z
infekcjami zwigzanymi ze stosowaniem wentylacji, odsetek wyleczen wyniost 54/94
pacjentow (57%) w grupie otrzymujacej linezolid i 38/83 (46%) w grupie leczonej
wankomycyna. Linezolid byt réwniez badany w leczeniu pozaszpitalnego i szpitalnego
zapalenia pluic wywolanego zakazeniem bakteriami odpornymi na rdzne leki
(wielolekooporne S.pneumoniae). Odsetek wyleczen klinicznych wynidst 35/48 (73%).

W powiktanych zakazeniach skory, linezolid (400 pacjentdéw) byt poréwnywany z innymi
antybiotykami (oksacyling, a nastepnie dikloksacyling) (419 pacjentow). Odsetek wyleczen
klinicznych wyniést 90% w grupie otrzymujacej linezolid i 85% w grupie otrzymujacej
oksacyline.

W odr¢gbnym badaniu stosowanie linezolidu w leczeniu zakazen wywotanych przez szczepy
Staphylococcus aureus oporne na metycyling (MRSA- methicillin- resistant Staphylococcus
aureus) poréwnano z wankomycyng. Pacjenci otrzymywali leki przez 7-28 dni. Odsetek
wyleczen wyniost 26/33 (79%) w grupie otrzymujacej linezolid i 24/33 (74%) w grupie
leczonej wankomycyna.

U dorostych pacjentow chorych na cukrzyce z zakazeniem skory i tkanek migkkich stopy,
linezolid (241 pacjentdéw) byt porownywany z ampicyling + sulbaktamem lub amoksycyling
(120 pacjentow). Poza antybiotykoterapig chorzy mogli zosta¢ réwniez poddani usunigciu
zakazonej tkanki (opracowanie chirurgiczne), co stanowi rutynowy zabieg w przypadku
takich pacjentow. Odsetek wyleczen wynidst 165/241 (68,5%) w grupie otrzymujgcej
linezolid i 77/120 pacjentdéw (64%) w grupie poréwnawczej.
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V1.2.3 Niewiadome zwiazane z korzy$ciami z leczenia

Nie badano i dlatego nie ustalono bezpieczenstwa i skutecznosci stosowania linezolidu
podawanego dtuzej niz przez 28 dni. Chociaz badano stosowanie leku u dzieci do 11 roku
zycia, brak jest wystarczajagcych danych dotyczacych bezpieczenstwa i skutecznos$ci, na
podstawie ktorych mozna ustali¢ zalecane dawkowanie. Nie badano stosowania linezolidu u
pacjentéw z cigzkimi powiklaniami skory i stop zwigzanymi z cukrzyca, oparzeniami, stabym

krazeniem krwi lub zgorzela.

V1.2.4 Podsumowanie informacji dotyczacych bezpieczenstwa stosowania

Istotne zidentyfikowane ryzyko

Ryzyko

Dostepne informacje

Mozliwosé
zapobiegania

Zmniejszenie liczby
komorek krwi
prowadzace do
anemii, mozliwo$¢
nadmiernego
krwawienia lub
zwickszonego ryzyka
zakazenia.

(Mielosupresja)

Linezolid moze oddziatywa¢ na wszystkie
rodzaje komorek krwi, co w szczegolnosci
wida¢ u chorych leczonych dtuzej niz przez 28
dni. Niezbyt czgste.

U pacjentow
otrzymujacych
linezolid zaleca si¢ co
tydzien wykonywacé
badanie morfologiczne
krwi, czesciej u
pacjentdw, u ktorych
odnotowano
nieprawidtow0 niska
liczbe komorek krwi
przed podjeciem
leczenia.

Nalezy przerwac
leczenie w przypadku
odnotowania spadku
liczby komorek krwi.

Cigzkie zaburzenie
metaboliczne z
nadmiernym
zakwaszeniem
organizmu.

(Kwasica
mleczanowa)

Podczas stosowania linezolidu zglaszano
cigzkie zaburzenie metaboliczne powodujace
nudnosci, wymioty, bol brzucha, zwigkszong
czestos¢ oddechow spowodowane wzrostem
poziomu kwasu mlekowego.

Czestotliwos¢ wystepowania tych objawow
nie jest znana.

W przypadku
wystapienia objawow,
nalezy rozwazy¢
przerwanie leczenia.

Zaburzenie funkcji
nerwow powodujace
uczucie mrowienia,
dre¢twienia albo
ostabienia konczyn

U pacjentéw leczonych linezolidem
odnotowano oddziatlywanie na nerwy, w tym
zmiany w odczuwaniu (mrowienie,
dretwienie), jak rowniez zmiany w nerwie
wzrokowym, ktore moga prowadzi¢ do utraty

Nalezy zalecac
pacjentom, aby
zglaszali zmiany w
odczuciach w
konczynach gornych
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gornych lub dolnych.

(Neuropatia
obwodowa)

Zaburzenie funkcji
nerwow powodujace
uczucie zaburzenia
widzenia, zmiane
widzenia kolorow,
lub trudnosci w
dostrzeganiu
szczegotow.

(Neuropatia nerwu
wzrokowego)

wzroku lub zmian widzenia kolorow;
doniesienia te dotyczyly glownie pacjentow
leczonych przez okres dtuzszy niz
maksymalnie zalecane 28 dni. Czestotliwosé
wystepowania tych objawdw nie jest znana.

lub dolnych, albo
zmiany widzenia. Jezeli
wystapig objawy
sugerujace uszkodzenie
nerwu, nalezy je
doktadnie ocenic i
rozwazy¢ zaprzestanie
stosowania linezolidu.

U pacjentow
przyjmujacych
linezolid przez okres
dtuzszy niz 28 dni,
nalezy regularnie
kontrolowa¢ czynnosci
narzadu wzroku.

Potencjalnie
zagrazajace zyciu
zaburzenie
spowodowane
zwigkszeniem
stezenia serotoniny w
organizmie,
wywotane zazwyczaj
interakcjg pomigdzy
roznymi lekami

(Zespot
serotoninowy)

Zglaszano wystepowanie zespotu
serotoninowego zwigzanego z jednoczesnym
stosowaniem linezolidu i lekéw o dziataniu
serotoninergicznym (gtéwnie lekow
przeciwdepresyjnych). Objawy obejmujg
powazne zaburzenia uktadu nerwowego,
wysoka temperature, wysokie cisnienie krwi i
inne. Czegsto$¢ wystepowania tych objawow
nie jest znana.

Nalezy uwaznie
obserwowac¢ pacjentow
przyjmujacych
linezolid z innymi
lekami, ktore mogag
wywotac takie objawy.
W przypadku ich
wystapienia nalezy
odstawi¢ linezolid i/lub
lek serotoninergiczny.

Napady padaczkowe

(Drgawki)

Zglaszano wystepowanie drgawek w zwigzku
z leczeniem linezolidem, przewaznie u
pacjentéw z napadami w wywiadzie lub
predysponujacymi czynnikami ryzyka.
Czestos$¢ wystgpowania tych objawow nie jest
znana.

Nalezy poinformowac
lekarza, czy w
przesztosci
wystepowaty ataki
padaczkowe lub
drgawki, lub czy
przyjmuje si¢ leki (np.
niektdre rodzaje
antydepresantow), ktore
moga spowodowac
wystgpienie drgawek.

Istotne potencjalne zagrozenia

Ryzyko

potencjalne ryzyko)

Dost¢pne dane (wlaczajac przyczyne uznania za

Wzrost ryzyka §mierci zwigzany z

W badaniu klinicznym u ci¢zko chorych pacjentow z
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zakazeniami krwi wywotanymi
stosowaniem cewnikow.

(Zwigkszone ryzyko zgonu z
udziatem pacjentow z zakazeniami
krwi zwigzanymi ze stosowaniem
cewnikow wywotanymi w
SzCzegolnosci przez bakterie Gram-
ujemne).

zakazeniami zwigzanymi ze stosowaniem cewnikow,
obserwowano wigkszg umieralnos¢ wérod pacjentow
podczas leczenia, lub zaraz po leczeniu linezolidem niz u
pacjentdéw leczonych innymi antybiotykami.

Uszkodzenie lub zmniejszenie
liczby mitochondriow w
komorkach.

(Toksycznos¢ mitochondrialna)

Objawy takie jak kwasica mleczanowa, zmniejszona liczba
komorek krwi, zaburzenia widzenia i nerwu mogg
wystapi¢ w wyniku uszkodzen mitochondriow.

Woptyw na serce i krazenie.

(Zaburzenia serca)

Pacjenci leczeni Linezolidem moga by¢ podatni na
zwigkszone ryzyko wystapienia zaburzen serca. Przyczyna
nie zostala wyjasniona.

Brakujgce informacje

Ryzyko

Dostepne informacje

Dhugotrwale stosowanie

Leczenie zwykle trwa od 10 do 14 dni, za§ maksymalny
czas trwania leczenia wynosi 28 dni. Nie ustalono
bezpieczenstwa i1 skuteczno$ci dzialania linezolidu w
podawaniu przez okresy dtuzsze niz 28 dni.

Stosowanie u kobiet w cigzy i
karmiacych piersia

(Kobiety w ciqzy i karmigce
piersiq)

Nie ma wystarczajacych danych dotyczacych stosowania
linezolidu u kobiet w cigzy. Badania na zwierzetach
wykazaty toksyczny wplyw leku.

Linezolidu nie nalezy stosowa¢ w okresie cigzy, chyba ze
jest to bezwzglednie konieczne, tzn. tylko jesli
spodziewana korzys¢ przewyzsza ryzyko.

Badania na zwierzgtach wskazuja, ze linezolid i jego
metabolity mogg przenika¢ do mleka matki, dlatego przed
rozpoczgciem i na czas leczenia linezolidem nalezy
przerwac karmienie piersig.

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

do okreslonych zagrozen

Wszystkie leki posiadajg charakterystyke produktu leczniczego (ChPL), ktora zawiera
szczegotowe informacje na temat stosowania leku, ryzyka 1 zalecen dotyczacych
minimalizacji ryzyka przeznaczone dla lekarzy, farmaceutéw i innych pracownikéw stuzby
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zdrowia. Skrocona wersja ChPL napisana w j¢zyku zrozumialym dla pacjenta jest
dostgpna w formie ulotki dotgczonej do opakowania. Przedstawione w tych
dokumentach dziatania traktowane sg jako standardowe §rodki minimalizacji ryzyka.

Charakterystyke produktu leczniczego i ulotke dla pacjenta generycznego produktu Linezolid
tabletki mozna znalez¢ na stronie EPAR.

Linezolid jest szeroko stosowany w praktyce klinicznej w leczeniu zakazen, a jego profil
bezpieczenstwa jest dobrze znany. Zagrozenia, ktoére powstaly dotychczas w okresie
porejestracyjnym zostaly uwzglednione poprzez oznakowanie produktu.

Nie uwaza si¢ za konieczne wdrazanie dodatkowych $srodkoéw minimalizacji ryzyka poza
zawarciem rutynowej informacji w charakterystyce produktu leczniczego i ulotce dla
pacjenta.

V1.2.6 Przewidywany plan rozwoju po wprowadzeniu do obrotu (jesli dotyczy)

Nie przewiduje si¢ przeprowadzenia badan porejestracyjnych.

VI1.2.7 Podsumowanie zmian wprowadzonych w planie zarzadzania ryzykiem w
porzadku chronologicznym

Nie dotyczy.



