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CZE;SC VI.2: Podsumowanie piano zarz~dzania ryzykiem dla produktu leczniczego 
Pemetreksed Genthon 

VI.2.1 Omowienie rozpowszechnienia choroby 

Produkt leczniczy Pemetrexedjest stosowany w leczeniu dw6ch rodzaj6w raka pluca. S~ to: 
• Zlosliwy micrdzybloniak oplucnej, rak wysci6lki pluc, kt6ry jest najcz~sciej wywolywany 

ekspozycj~ na azbest2; u os6b pracuj~cych z azbestem prawdopodobienstwo wyst~pienia tego 
nowotworu w ci~gu calego zycia wynosi I na I 04

• Mi~dzybloniak rozwija si~ srednio 30 !at po 
ekspozycji na azbest4• Mi~dzybloniak to nowotw6r nieuleczalny. Pacjenci przezywaj~ zwykle 
9-12 miesi~cy od momentu rozpoznania. Celem leczenia (operacyjne, radioterapia, 
chemioterapia i inne) jest zmniejszenie b6lu i innych objaw6w4

; 

• Zaawansowany niedrobnokom6rkowy rak pluc ttpu nieplaskonablonkowego2
, rak pluca w 

85% przypadk6w spowodowany paleniem tytoniu~ Leczenie zalezy od poziomu agresji guza, 
kt6ry oznaczony jest stadium (11, Ill , IV - od mniej do bardziej agresywnego l Pacjenci bez 
przerzut6w (fragment6w guza rozsiewaj~cych si~ do innych cz~sci ciala) lub z przerzutami 
wyl~cznie do w~zl6w chlonnych (stadium 11 lub Ill) mog~ bye leczeni operacyjnie za pomoc~ 
radioterapii , chemioterapii lub pol~czenia tych metod3

• W przypadku pacjent6w z przerzutami 
do innych cz~sci ciala (stadium IV) eel em leczenia jest zlagodzenie objaw6w i poprawa jakosci 
zycia3

. Pi~e !at po rozpoznaniu 39- 55% pacjent6w w stadium 11 i 5-25% pacjent6w w stadium 
Ill nadal zyje3

. Pacjenci z rakiem w stadium IV przezywaj~ okolo szesciu miesi~cy bez 
leczenia; po zastosowaniu terapii mniej niz 25% z nich zyje po uplywie roku od rozpoznania, a 
po pi~ciu latach mniej niz I %3

. 

VI.2.2 Podsumowanie korzysci wynikaj~cych z leczenia 

Produkt leczniczy Pemetrexed maze bye podawany w skojarzeniu z cisplatyn~, innym lekiem 
przeciwnowotworowym, jako terapia zlosliwego miedzybloniaka oplucnej u pacjent6w, kt6rzy nie 
otrzymywaJi wczesniej chemioterapii 1• 

• W leczeniu zlosliwego mi~dzybloniaka oplucnej produkt leczniczy Pemetrexed w skojarzeniu z 
cisplatyn~ por6wnywano z cisplatyn~ w monoterapii w jednym gl6wnym badaniu z udzialem 
456 pacjent6w, kt6rzy nie otrzymywali wczesniej chemioterapii2

• Pacjenci otrzymuj~cy 
produkt leczniczy Pemetrexed z cisplatyn~ przez~ali srednio 12,1 miesi~ca, okolo trzy 
miesi~ce dluzej niz osoby otrzymuj~ce sam~ cisplatyncr2

• 

U pacjent6w w zaawansowanym stadium raka pluc produkt leczniczy Pemetrexed mozna podae w 
skojarzeniu z cisplatyn~ jako Ieczenie pocz~tkowe lub, jesli jako leczenie pocz~tkowe podano juz inn~ 
chemioterapi~, w monoterapii jako leczenie drugiego rzutu 1• 

• W leczeniu miejscowo zaawansowanego lub niedrobnokom6rkowego raka pluca z przerzutami 
produkt leczniczy Pemetrexed byl por6wnywany z gemcytabin~ (innym lekiem 
przeciwnowotworowym), w pol~czeniu z cisplacyn~, w badaniu z udzialem 1725 pacjent6w, 
kt6rzy nie otrzymywali wczesniej chemioterapii2

• Produkt leczniczy Pemetrexed byl takZe 
por6wnywany z docetakselem (innym lekiem przeciwnowotworowym) w jednym badaniu z 
udzialem 571 pacjent6w, kt6rzy otrzymywali w przeszlosci chemioterapi~. Produkt leczniczy 
Pemetrexed byl tak samo skuteczny jak komparatory (tj. gemcytabina lub docetaksel), przy 
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czym czasy przezycia wynosily okolo I 0,3 miesiqca u pacjent6w nieotrzymujqcych wczesniej 
chemioterapii i okolo 8, I miesiqca u pacjent6w otrzymujqcych wczesniej chemioterapic;2

• 

• Produkt leczniczy Pemetrexed byl takZe por6wnywany z placebo w dw6ch gl6wnych 
badaniach z udzialem I202 pacjent6w, u kt6rych w trakcie poprzedniej chemioterapii doszlo 
do pogorszenia chorobl. W jednym z tych badan pacjenci otrzymujqcy produkt leczniczy 
Pemetrexed zyli przez kolejne 4,3 miesiqca bez postc;pu choroby w por6wnaniu do 2,6 
miesiqca w przypadku os6b otrzymujqcych placebo; w drugim badaniu wartosci te wynosily 
4, I miesiqca w grupie otrzymujqcej produkt leczniczy Pemetrexed i 2,8 miesiqca w grupie 
otrzymujqcej placebo2

• 

VI.2.3 Niewiadome zwi~zane z korzysciami z leczenia 

Brak wystarczajqcych danych dotyczqcych stosowania pemetreksedu u dzieci i mlodziezy, u 
pacjent6w z zaburzeniami czynnosci wqtroby, a takZe u kobiet w ciqzy lub karmiqcych piersiq. 

VI.2.4 Podsumowanie informacji dotycz~cych bezpieczenstwa stosowania 

Istotne zidentyfikowane za2rozema 

Zagroienie 

Zaburzenie krwi, polegajllce na 
tym, i:e szpik kostny produkuje 
mniej kom6rek krwi nii: zwykle 
(mielosupresja). 

Ci'ri:kie zaburzenia sk6ry 
(p'rcherzowe reakcje sk6me, w 
tym zesp6l Stevensa-Johnsona i 
toksyczno-rozplywna martwica 
nask6rka) 

Powstawanie blizn w plucach 
( sr6dmi!li:Szowe zapa(enie pluc) 

Dzialania niepoZ!ldane 
dotyczllce krwi i zol~Idka, 
zwii!Une z nieprzyjmowaniem 
kwasu foliowego i witaminy 
8 12 w trakcie leczenia 
produktem leczniczym 
Pemetrexed (brak zgodnosci ze 
schematem przyjmowania 
kwasu foliowego i witaminy 
8 12 manifestowany gl6wnie 

Dostt;pne infonnacje 

Ponad jedna na I 0 os6b leczonych 
produktem leczniczym Pemetrexed moze 
miec nizszll niz prawidlowa Iiczb'r 
krwinek (np. bialych, czerwonych lub 
plytek krwi). 

Mniej niz jedna na 1000 os6b leczonych 
produktem leczniczym Pemetrexed miala 
ci'ri:kie zaburzenia sk6ry (np. zesp6l 
Stevensa-Johnsona i toksyczno-rozplywnll 
martwic'r nask6rka). 

W badaniach klinicznych mniej niz jedna 
na I 00 os6b Ieczonych produktem 
leczniczym Pemetrexed miala 
sr6dmi¥szowe zapalenie pluc i nie mogla 
wlasciwie oddychac (niewydolnosc 
oddechowa). 
Ponad jeden na I 0 pacjent6w leczonych 
produktem leczniczym Pemetrexed mial 
dzialania niepoi:<ldane dotyczl}ce zoll}dka i 
krwi. Ograniczenie ci'ri:kich dzialan 
niepoi:!ldanych dotyczllcych krwi i 
zol~Idka, w tym niskiej liczby bialych 
krwinek, niskiego st'ri:enia hemoglobiny 
(niedokrwistosc), niskiej Iiczby plytek 
krwi i biegunki, donoszono w przypadku 
wst'rpnego leczenia kwasem foliowym i 
witaminll 8 12• 
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Mo:iliwosc zapobiegania 

Lekarze powinni obserwowac pacjent6w 
pod tym k~Item. Pacjenci ze zbyt niskll 
liczb!l krwinek bialych lub plytek krwi nie 
powinni stosowac produktu leczniczego 
Pemetrexed do momentu powrotu tych 
parametr6w do wartosci minimalne_j . 
Leczenie kortykosteroidem (np. 

deksametazonem) przed zastosowaniem 
produktu leczniczego Pemetrexed moze 
zredukowac cz'rstotliwosci i nasilenie 
reakcji sk6mych. 

Zapobieganie jest niemozliwe. 

Aby zredukowac te dzialania niepo:Zl}dane, 
pacjenci leczeni produktem leczniczym 
Pemetrexed musZl}: I) codziennie 
przyjmowac doustnie kwas foliowy lub 
preparat multiwitaminowy zawierajllCY 
kwas foliowy (350 do I 000 
mikrogram6w). Co najmniej pi'rc dawek 
kwasu foliowego nalei:y przyjl}c w trakcie 
siedmiu dni poprzedzajllcych pierwszl} 
dawk'r produktu leczniczego Pemetrexed. 
Dawkowanie nalei:y kontynuowac przez 
caly cykl terapii i przez 21 dni po 
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Zagroienie 

toksycznoscil! hematologicznl! i 

i:ol!!dkowo-jelitow!J) 

Powstawanie blizn w plucach 

zwi¥ane z radioterapi!f 
(popromienne zapalenie piuc) 

Wysypki sk6me, takie jak 
citri:kie oparzenia sioneczne 

zwi¥ane z radioterapi!f 
(popromienne zapalenie sk6ry) 

Citri:kie zakai:enie (sepsa) 

Zaburzenia ukiadu 
pokarmowego (zaburzenia 
zoi!!dka i jelit) 

Dost«;pne informacje 

Popromienne zapalenie pluc wyst~tpiio u 
mniej nii: jednej na lOO os6b, kt6re 

otrzymaiy radioterapitr tui: przed, w trakcie 
i po leczeniu produktem leczniczym 
Pemetrexed. 

Popromienne zapalenie sk6ry wystl!piio u 
mniej nii: jednej na I 000 os6b, kt6re 

otrzymaiy radioterapitr kilka tygodni lub 
lat przed terapi!f produktem leczniczym 
Pemetrexed. 

W badaniach klinicznych maksymalnie 
jedna na 10 os6b leczonych produktem 

leczniczym Pemetrexed miaia sepstr. 
Niekt6re z tych os6b zmariy. 

Zaburzenia zoi!!dka i jelit mogl! wystl!pic u 
witrcej nii: jednego na I 0 pacjent6w 
przyjmuj!Jcych produkt leczniczy 
Pemetrexed. Do zaburzen tych nalei:l!: 
utrata apetytu, nudnosci, wymioty, 

biegunka, zaparcia, zapalenie gardia, 
zapalenie sluz6wki jamy ustnej, przeiyku i 
jelita grubego (czasem z krwawieniem). 
Produkt leczniczy Pemetrexed 

przyjmowany z cisplatynl! moi:e 
powodowac dziaiania niepoi:~tdane 

dotycZ!fce i:oi~tdka i jelit, kt6re mog!J 
doprowadzic do utraty piyn6w 
ustrojowych (odwodnienia). 
Produkt leczniczy Pemetrexed 
przyjmowany z NLPZ (np. ibuprofen, 
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Motliwosc zapobiegania 

przyjtrciu ostatniej dawki produktu 
leczniczego Pemetrexed; 2) przyJ!JC 
domitrsniow~t iniekcjtr witaminy 8 12 (1000 
mikrogram6w) w tygodniu 
poprzedzaj!Jcym przyjtrcie pierwszej dawki 
produktu leczniczego Pemetrexed, a 
nasttrpnie co trzy cykle. Kolejne iniekcje 
witaminy 8 12 moi:na podawac w tym 
samym dniu eo produkt leczniczy 
Pemetrexed. 

Prawdopodobienstwo wyst!Jpienia 
popromiennego zapalenia pluc moi:na 

zmniejszyc, jesli lekarz zwr6ci szczeg61n~t 
uwagtr na pacjent6w otrzymuj!Jcych 
produkt leczniczy Pemetrexed i 

radioterapitr mniej witrcej w tym samym 
czasie. 

Popromiennemu zapaleniu sk6ry nie 
moi:na zapobiec. 

Zapobieganie jest niemoi:liwe. 
Jednaki:e prawdopodobienstwo zakai:enia 
moi:na zredukowac, jesli pacjenci 

przyjmuj!J kwas foliowy i witamintr 8 12 

przed leczeniem produktem leczniczym 
Pemetrexed. 

Zapobieganie nie zawsze jest mozliwe. 
Lekarz powinien upewnic sitr, i:e pacjenci 
przyjmuj!J odpowiednie ilosci piyn6w i 

przyjmujl! leki przeciwwymiotne przed 
illub po przyjtrciu produktu leczniczego 
Pemetrexed. 
lbuprofenu nie nalei:y przyjmowac dwa 

dni przed, w dniu podania produktu 
leczniczego Pemetrexed i dwa dni p6zniej . 
Piroksykamu tub rofekoksybu nie nalei:y 
przyjmowac co najmniej pitrc dni przed, w 
dniu podania produktu leczniczego 
Pemetrexed i przez co najmniej dwa dni 
p6zniej. 
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Zagrofenie Dost~pne informacje Mozliwosc zapobiegania 

piroksykam, rofekoksyb) moi:e zwi~kszac 
prawdopodobienstwo wystqpienia 
zaburzen i:olqdka i jelit. 

Problemy z nerkami w badaniach klinicznych niekt6rzy A by ograniczyc odwodnienie, lekarz 
(zaburzenia czynnosci nerek) pacjenci leczeni produktem leczniczym 

.. 
upewnic si~, i:e pacjenci pOWIOien 

Pemetrexed w monoterapii lub w przyjmujq odpowiednie ilosci plyn6w i 
polqczeniu z innymi chemioterapeutykami przyjmujq leki przeciwwymiotne przed 
mieli zaburzenia czynnosci nerek. Mniej i/lub po przyj~ciu produktu leczniczego 

nii: u jednej na I 00 os6b wystqpila nagla Pemetrexed. 
utrata 

. . 
nerek (ostra Innym problemom z nerkami nie moi:na czynnosc1 

niewydolnosc nerek). Wielu z tych zapobiec. 
pacjent6w nalei:alo jui: do grupy ryzyka 
zaburzen czynnosci nerek przed 
leczeniem, np. byli odwodnieni, mieli 
wysokie cisnienie krwi (nadcisnienie) lub 

cukrzyc~ . 

I . I stotne potencJa ne za2rozema 

Zagrozenie Dost~pne informacje (w tym przyczyna uznania za potencjalne 
zagrozenie) 

:laden Nie dotyczy 

B k. . ti ra UI~:JCe m ormacte 

Zagrozenie Dost~pne informacje 

:laden Nie dotyczy 

VI.2.5 Podsumowanie dodatkowych aktywnosci minimalizujqcych ryzyko w odniesieniu do 
okreslonych zagrozen 

Nie zaproponowano dodatkowych srodk6w minimalizacji ryzyka. 

VI.2.6 Przewidywany plan rozwoju po wydaniu pozwolenia 

Nie planuje sicr rozwoju po dopuszczeniu do obrotu. 

VI.2.7 Podsumowanie zmian wprowadzonych do planu zarzqdzania ryzykiem w porzqdku 
chronologicznym 

Nie dotyczy. 
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