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

VI1.2.1. Omowienie rozpowszechnienia choroby

Zakazenia takie jak: zapalenie wsierdzia, zakazenia kosci (zapalenie kosci), zapalenie ptuc, zapalenie
tkanek migkkich sg czgsto trudne do leczenia. Epidemiologia chorob zakaznych zmienia si¢ w
zaleznosci od organizmu, ale ogdlnie wystepujg one w grupach pacjentow szczegdlnie narazonych na
zachorowanie, zwtaszcza U 056b w podesztym wieku i U tych, u ktérych wystepujg zaburzenia
odpornosci na zakazenie. Moze to dotyczy¢ wszystkich grup wiekowych pacjentow. Wankomycyng
stosuje si¢ zwlaszcza w zakazeniach, w ktorych wystepuje oporno$¢ na inne antybiotyki i czesto
dotyczag one pacjentdw szpitalnych.

V1.2.2. Podsumowanie korzysci wynikajacych z leczenia

Wankomycyna skutecznie zwalcza rdézne zakazenia bakteryjne, ktore nie mogg by¢ z powodzeniem
leczone przez powszechnie stosowane leki. Jest zwlaszcza przydatna w leczeniu pacjentow bardzo
chorych i podatnych na zakazenie, wymagajacych intensywnego leczenia, wiec najczesciej stosuje si¢
ja w oddziatach intensywnej opieki medycznej. Dotyczy to pacjentdw z cigzkimi zakazeniami krwi
oraz pacjentow z ciezkimi zakazeniami pooperacyjnymi. Skutecznos$¢ leczenia rézni si¢ w zaleznosci
od pacjenta, a dawka zastosowana w leczeniu musi zosta¢ starannie okreslona przez lekarzy
specjalizujacych si¢ w leczeniu zakazen.

V1.2.3. Niewiadome zwiazane z korzy$ciami z leczenia

Nie zidentyfikowano istotnych brakow wiedzy, poniewaz wankomycyna jest lekiem stosowanym od
wielu lat, takze rola wankomycyny w leczeniu jest dobrze zdefiniowana.

V1.2.4. Podsumowanie informacji dotyczacych bezpieczenstwa stosowania

Kwestie bezpieczenstwa wankomycyny zostaty dobrze udokumentowane w oparciu o wieloletnie
kliniczne stosowanie leku.

Brak nierozstrzygnietych probleméw lub nowych sygnatéw odnoszacych sig to tego produktu
generycznego. Znane cig¢zkie zagrozenia (zidentyfikowane ryzyka) przedstawiono w ponizszej tabeli
wraz z odpowiednimi $rodkami minimalizujagcymi ryzyko w punkcie ,,Podsumowanie dodatkowych
aktywnos$ci minimalizujacych ryzyko w odniesieniu do okreslonych zagrozen”, zgodnie z
charakterystyka produktu leczniczego dla produktu referencyjnego.



Istotne zidentyfikowane ryzyko

Ryzyko Dostepne informacje Mozliwo$¢ zapobiegania
Nadwrazliwos¢ na Jest to problem wystepujacy niezbyt czgsto. Pacjenci, u W wiekszosci przypadkow, problem zostanie rozwigzany
wankomycyne ktorych czesto wystepuje alergia sg bardziej narazeni na takie | poprzez unikanie stosowania produktu leczniczego w przypadku

ryzyko i dlatego powinni poinformowa¢ personel medyczny
o wystepowaniu alergii. Jednoczesne podawanie
wankomycyny i lekéw znieczulajacych w zabiegach
chirurgicznych wigzato si¢ z wystegpowaniem wyraznego
zaczerwienienia skory u dzieci. Doniesienia pokazuja, ze
takie zdarzenia wystepuja czgsciej w przypadku miodych
pacjentow, ktorym podaje sie lek znieczulajgcy.

znanej alergii na wankomycyne lub inne substancje pomocnicze
zawarte w tabletce. Nalezy unikac, kiedy jest to mozliwe,
jednoczesnego stosowania wankomycyny i lekéw
znieczulajacych. Mozna zminimalizowaé reakcje zwigzane z
infuzja poprzez podanie wankomycyny w wolnym wlewie
(trwajacym ponad 60 minut) przed zastosowaniem leku
znieczulajgcego.

Reakcje toksyczne w
miejscach podania

W przypadku nieprawidtowego podawania wankomycyny,
moze wystepowac bol w miejscu podania, a czasami
obumieranie otaczajacych to miejsce tkanek.

Mozna unika¢ tego problemu podajagc wankomycyne w wolnym
wlewie (trwajagcym powyzej 60 minut). Lekarz prowadzacy
powinien zapoznac si¢ z ulotkg informacyjna, aby upewnic si¢
jak prawidtowo podawac lek.

Trudnosci w
kontrolowaniu dawki,
poniewaz niewielkie
zmiany w dawkowaniu
mogg prowadzi¢ do
wystapienia objawow
toksycznych lub braku
skuteczno$ci (nazywa si¢
to ,,waskim indeksem
terapeutycznym®)

Niewielkie zwigkszenia dawki wankomycyny moga
powodowac wystepowanie dziatania toksycznego, zwltaszcza
w przypadku nieprawidtowej czynnosci nerek. Z drugiej
strony, niewielkie zmniejszenie dawki moze prowadzi¢ do
sytuacji, w ktorej stezenia leku we krwi bedg za niskie do
skutecznej walki z zakazeniem.

Jest to zwlaszcza widoczne u pacjentow w podesztym wieku
lub u bardzo mtodych pacjentow.

Naturalne ostabienie czynnos$ci nerek wraz z
zaawansowanym wiekiem/starzeniem si¢ pacjenta moze
prowadzi¢ do utrzymujacego si¢ zwigkszenia stgzenia
wankomycyny we Krwi.

Istniejg wyrazne roznice w dawce wymaganej dla pacjentow
w pierwszych miesigcach i latach zycia. U noworodkow
urodzonych przedwczes$nie (wezesniakow) i matych dzieci,
moze by¢ wlasciwe kontrolowanie pozadanego st¢zenia

Mozna unika¢ tego problemu poprzez pomiar stezenia
wankomycyny we krwi wykonany przez specjaliste, jako
badanie konieczne. Stezenia powinny by¢ $ciSle monitorowane a
dawki leku dostosowane.

Dostosowanie dawkowania i zapewnienie prawidtowego
stezenia we krwi sg $cisle monitorowane.

Wankomycyna zawsze powinna by¢ podawana noworodkom i
matym dzieciom przez specjalistow i zgodnie z ustalonymi
schematami dawkowania. Monitorowanie stgzen wankomycyny
we Krwi pozwala lekarzowi na ustalenie prawidtowych stgzen
leku w surowicy w celu skutecznego leczenia zakazen, unikajac
przy tym zbyt wysokiej dawki leku.




wankomycyny krazacej we krwi. Czas potrzebny do
zmniejszenia st¢zenia wankomycyny we krwi o potowe
(znany jako okres poitrwania) miesci si¢ w zakresie od okoto
2 do 10 godzin w zaleznos$ci od wicku. Wystepuje w
przyblizeniu podwdjna réznica w okresach pottrwania
pomiedzy pacjentami w wieku od 3 miesiecy do 4 lat i
pacjentami w wieku powyzej 4 lat, co moze prowadzi¢ do
olbrzymich réznic w schematach dawkowania
wankomycyny.

Rozwdj ,,zespotu
czerwonej szyi” (,,zespot
czerwonego czlowieka”)

Jest to potaczenie zaczerwienia skory i (lub) czerwonej
wysypki, ktéra wystgpuje na twarzy, szyi oraz W gornej
czesci tulowia. Rzadziej moze wystapi¢ niskie ci$nienie
tetnicze krwi i obrzek tkanek, szczegdlnie wokot ust i gardta.
Objawy te zwykle pojawiaja si¢ w ciagu 4 do 10 minut po
rozpoczeciu podawania lub krétko po wykonaniu
wstrzykniecia bezposrednio do krwioobiegu (wlew).

Lekarz poda wankomycyne w postaci rozcienczonego roztworu,
w wolnym wlewie, trwajagcym ponad 60 minut (maksymalna
szybko$¢ to 10 mg/minute dla dawek > 500 mg). Jest to
spowodowane bardzo duzg czesto$cig wystgpowania bolu i
zakrzepowego zapalenia zyt oraz w celu unikania reakcji
zwiazanej z infuzjg znanej jako ,,zespot czerwonego czlowieka”
lub ,,zespot czerwonej szyi”. Zespoty te mozna leczy¢ lub
zapobiega¢ im podajac leki przeciwhistaminowe, w tym
difenhydraming oraz sa one mniej prawdopodobne w przypadku
podawania leku w wolnym wlewie.

Toksyczny wplyw na
przewod pokarmowy, co
powoduje zapalenie jelita
grubego

W bardzo rzadkich przypadkach pacjent moze cierpie¢ na
cigzkie schorzenia jelita. Taki stan wystepuje wtedy, gdy
wankomycyna zniszczy flore bakteryjng jelita i spowoduje
rozrost szkodliwych bakterii. Bakterie te dzialajg toksycznie
na $ciang jelita, co moze powodowac bol w jamie brzuszne;j i
krwawe biegunki. Ta choroba (nazywana zapaleniem jelita
grubego zwigzanym ze stosowaniem antybiotyku lub
rzekomobloniastym zapaleniem jelita grubego) moze r6ézni¢
si¢ w przebiegu od postaci tagodnych z niewielka biegunka
do bardzo ciezkiej biegunki z krwig, ktora moze zagrazac
zyciu. U mniej niz 1 na 10 000 pacjentéw leczonych
wankomycyna moze rozwing¢ si¢ ta ci¢zsza postac.

Wazne jest, aby lekarz wzigt pod uwage mozliwos$¢ wystgpienia
zapalenia jelita grubego zwigzanego ze stosowaniem
antybiotyku lub rzekomobtoniastego zapalenia jelita grubego u
pacjentow, ktorzy cierpig z powodu biegunki wystepujacej
podczas leczenia lub w nastepstwie podania wankomycyny.
Nalezy rozwazy¢ przerwanie leczenia wankomycyng i wczesne
rozpoczecie odpowiedniego leczenia. Nie nalezy podawac lekow
hamujacych perystaltyke jelit.

Stosowanie podczas cigzy
i karmienia piersia

Brak wystarczajacego doswiadczenia dotyczacego
bezpieczenstwa stosowania wankomycyny podczas cigzy dla
potwierdzenia, ze lek jest bezpieczny u kobiet w cigzy.
Badania na zwierzetach nie wskazuja na zaden negatywny

Probleméw zwigzanych ze stosowaniem wankomycyny podczas
cigzy lub karmienia piersig mozna unika¢ jedynie upewniajac
sie, ze lek nie jest stosowany podczas cigzy. Lek powinien by¢
podawany, tylko wtedy, gdy jest to absolutnie konieczne oraz




wpltyw na zarodek, ptdd lub przebieg ciazy. Z uwagi na to, ze
wankomycyna przenika przez tozysko, nie mozna wykluczy¢
potencjalnego ryzyka toksycznego wptywu na ptod lub
noworodka.

Wankomycyna przenika do mleka matki karmigce;j.

tylko po przeprowadzeniu szczegodtowej rozmowy pomigdzy
pacjentka a lekarzem specjalistg z uwzglednieniem wszystkich
potencjalnych zagrozen. Podawanie wankomycyny powinno si¢
rozwazy¢ tylko wtedy, gdy niepowodzeniem zakonczyto si¢
leczenie innymi antybiotykami.

Toksyczny wptyw na nerki,
zwlaszcza u pacjentow z
zaburzeniami czynnosci
nerek (niewydolnosé
nerek) lub u pacjentow
przyjmujacych inne leki,
ktére potencjalnie moga
toksycznie dziata¢ na nerki

Wankomycyna jest wydalana z organizmu ludzkiego przez
nerki i jezeli nie pracujg one wilasciwie, stezenia
wankomycyny w organizmie rosna. Przez pierwsze 24
godziny, okoto 75% podanej dawki wankomycyny jest
wydalana przez nerki wraz z moczem. Dlatego tez, gdy nerki
nie pracujg wlasciwie, wankomycyna moze si¢ kumulowac
we krwi. Ta kumulacja wankomycyny w krwiobiegu
prowadzi do zwigkszonego ryzyka toksycznego wptywu na
nerki.

Jesli pacjent przyjmuje leki, ktore moga powodowaé
uszkodzenie nerek, wankomycyna moze dodatkowo nasilaé
ten problem.

Wazne jest poinformowanie lekarza przed rozpoczeciem
leczenia wankomycyna, jesli u pacjenta wystepuje choroba
nerek. Pozwoli to na staranne dostosowanie dawki lub catkowite
unikanie tego leku. Doktadne monitorowanie pacjenta pozwoli
zapobiec wystgpieniu powaznych problemow.

Lekarz bedzie wiedzial, ktory z lekoéw moze powodowac
problemy z nerkami i woéwczas powinien unika¢ przepisywania
tych lekéw razem z wankomycyna. Jezeli skojarzenie lekow jest
nieuniknione, zaleca si¢ kontrolowanie stezen wankomycyny
lacznie z badaniem czynnos$ci nerek w celu wykrycia
jakichkolwiek potencjalnych zagrozen.

Toksyczny wptyw na shuch
(ototoksycznosc)
zwlaszcza u pacjentow, u
ktorych wystepuje juz
pewna utrata stuchu lub
pacjentéw przyjmujacych
inne leki, ktore moga
toksycznie wptywac na
stuch

Wiadomo, ze wankomycyna jest lekiem, ktory moze
wplywaé na stuch. Nie jest jasne, jakie doktadnie jest to
ryzyko, ale istniejg doniesienia o rzadko wystepujacych
przypadkach zaburzen stuchu. U pacjentdéw, ktorych nerki nie
funkcjonujg prawidtowo i u pacjentdw przyjmujacych inne
leki, znane z toksycznego wptywu na stuch (zwtaszcza
antybiotyki znane jako aminoglikozydy), ryzyko uszkodzenia
shuchu jest wyzsze.

Jesli pacjent przyjmuje leki, ktore moga powodowaé
uszkodzenie stuchu, wankomycyna moze dodatkowo nasila¢
ten problem.

Najlepiej jest unika¢ stosowania wankomycyny u pacjentow ze
zwiekszonym ryzykiem uszkodzenia stuchu, to jest u pacjentow,
u ktorych wystepuje juz jakas utrata stuchu, u pacjentow z
zaburzeniami czynno$ci nerek i przyjmujacych inne leki (takie
jak antybiotyki aminoglikozydowe), ktére moga uszkadzaé
stuch. Gdy podanie leku jest konieczne, nalezy to zrobic¢ z
ostroznos$cig oraz $cistym monitorowaniem stezen leku we krwi.
Te zalecenia zminimalizujg wystepowanie i ogranicza zakres
utraty stuchu.

Lekarz bedzie wiedzial, ktory z lekéw moze powodowac
problemy ze stuchem i wowczas powinien unikaé przepisywania
tych lekow razem z wankomycyng. Jezeli skojarzenie lekow jest
nieuniknione, zaleca si¢ kontrolowanie st¢zen wankomycyny
tacznie z badaniem stuchu w celu wykrycia jakichkolwiek
potencjalnych zagrozen.

Cigzkie reakcje skorne

Bardzo rzadko (1<10 000) wankomycyna moze powodowaé
powstawanie pecherzy wypelionych plynem. Pecherze

Jezeli u pacjenta podczas stosowania wankomycyny wystapia
jakiekolwiek problemy skorne, nalezy od razu poinformowac o




moga by¢ miejscowe i tagodne lub rozsiane i powazne, nawet
zagrazajace zyciu.

tym lekarza. Lekarz moze zadecydowac o przerwaniu
stosowania wankomycyny lub zaleci¢ leczenie, ktore ztagodzi
dolegliwos$ci skory.

Jezeli wankomycyna
stosowana jest u pacjentow
przyjmujacych leki
zwiotczajgce migsnie
(nazywane lekami
blokujacymi
przewodnictwo nerwowo-
mig$niowe 1 zwykle
podawane podczas
zabieg6w chirurgicznych),
moze wystapi¢ nadmierne
zwiotczenie migéni i
porazenie migsni.

Jednoczesne podawanie wankomycyny i lekow blokujacych
przewodnictwo nerwowo-migsniowe wykazato zwigkszony
wplyw na migsénie, ktory prowadzi do zbyt intensywnego
zwiotczenia mig$ni. Moze mie¢ to wplyw na oddychanie
przez czas dtuzszy niz jest to wymagane do przeprowadzenia
zabiegu 1 utrudnia¢ odzyskanie zdrowia po zabiegu
operacyjnym.

Leki blokujace przewodnictwo nerwowo-migsniowe sg zwykle
stosowane w procedurach chirurgicznych lub w szpitalu.
Pacjenci przyjmujgcy wankomycyne mogg by¢ takze leczeni w
szpitalu. W tym samym czasie moze okazac si¢ konieczne
podanie lekow zwiotczajacych migénie. W takiej sytuacji lekarze
beda musieli zachowac szczegdlng ostrozno$¢é w doborze
wymaganej dawki 1 bgdg musieli monitorowaé odpowiedz ze
strony migsni.




Istotne potencjalne zagrozenia
Brak
Brakujace informacje

Brak

V1.2.5. Podsumowanie dodatkowych aktywnosci minimalizujacych ryzyko w odniesieniu do

okreslonych zagrozen

Informacje dotyczace bezpieczenstwa
stosowania

Proponowane
dzialania dotyczace
nadzoru nad
bezpieczenstwem
stosowania produktu
leczniczego

Proponowane
dzialania
minimalizujace ryzyko

Istotne zidentyfikowane zagrozenia

e Nadwrazliwos$¢ na wankomycyng.

o Reakcje toksyczne w miejscach podania.

o  Waski indeks terapeutyczny (powodujacy
mozliwo$¢ podania zbyt matej dawki lub
przedawkowania).

o Rozwdj ,,zespotu czerwonego cztowieka”.
Toksyczny wplyw na przewdd pokarmowy,
powodujacy zapalenie jelita grubego.

e Stosowanie w cigzy i podczas karmienia
piersig.

o Toksyczny wpltyw na nerki, zwlaszcza u
pacjentow z niewydolnos$cig nerek.

e Ototoksyczno$¢, zwlaszcza u pacjentoéw z
uprzednig utratg stuchu.

o Cigzkie pecherzowe reakcje skorne.

e Zwickszenie blokady nerwowo-mig¢$niowej
podczas jednoczesnego stosowania lekow
blokujacych przewodnictwo nerwowo-
mig$niowe.

Rutynowe dziatania
dotyczace nadzoru nad
bezpieczenstwem
stosowania produktu
leczniczego uwazane
s za wystarczajace i
dalsze dziatania nie s
wymagane.

Istotne zidentyfikowane
zagrozenia sg
odpowiednio opisane w
Charakterystyce
Produktu Leczniczego.
Inne dziatania
dotyczace zarzadzania
ryzykiem nie sg
wymagane.

V1.2.6. Przewidywany plan rozwoju po wprowadzeniu do obrotu

Obecnie brak planu rozwoju klinicznego wankomycyny dalej niz do stanu w ramach obecnej

procedury dopuszczenia leku do obrotu.

V1.2.7. Podsumowanie zmian wprowadzonych w planie zarzadzania ryzykiem w porzadku

chronologicznym

Jest to pierwszy plan zarzadzania ryzykiem dla wankomycyny, dlatego brak jest zmian do wersji

poprzedniej.




