PROTOKOL NR 3/2017
POSIEDZENIA KOMISJI DS. PRODUKTOW LECZNICZYCH
W DNIU 22 CZERWCA 2017 ROKU

Porzadek obrad posiedzenia:

ol R

Otwarcie posiedzenia.

Uwagi do protokolu i uchwat z dnia 13 kwietnia 2017 r.
Zatwierdzenie protokotu z dnia 13 kwietnia 2017 r.
Przyjecie porzadku obrad i wolne wnioski.

Sprawy organizacyjne.

Wydanie opinii w sprawie zmiany kategorii dost¢pnosci produktu leczniczego z: ,,Produkt
leczniczy wydawany z przepisu lekarza - Rp” na: ,Produkt leczniczy wydawany bez
recepty — OTC” oraz zmiany nazwy produktu leczniczego z: na:

B (uzupehnienia).
Substancja czynna:

Podmiot odpowiedzialny:
Znak sprawy:

Referujg: 1. Prof. dr hab. n. med. Dariusz Jurkiewicz
2. dr n. med. Maciej Jedrasik

Wydanie opinii co do zmiany kategorii dostgpnosci z: produktu leczniczego wydawanego
z przepisu lekarza - Rp na produkt leczniczy wydawany bez przepisu lekarza — OTC wraz
Ze Zmianami:

- w Charakterystyce Produktu Leczniczego w punktach: 4.1, 4.4 oraz odpowiednich
punktach ulotki dla pacjenta i oznakowaniu opakowania zewnetrznego i
bezposredniego,

aktualizacja Planu Zarzadzania Ryzykiem (Modut 1.8.2) Wersja nr: || RN

Substancja czynna:
Podmiot odpowiedzialny:
Znak sprawy:

Referujg: 1. Dr hab. n. med. Ewa Batkowiec-Iskra
2. Prof. dr hab. n. farm. Aleksander Pawel Mazurek

Obecni na posiedzeniu czlonkowie Komisji ds. Produktow Leczniczych:

1. Prof. dr hab. n. farm. Aleksander Pawel Mazurek
2. Drn. med. Maciej Jedrasik
3. Dr hab. n. med. Ewa Batkowiec-Iskra

Stronal z 6



4. Prof. dr hab. n. med. Andrzej Langner

Nieobecni na posiedzeniu czlonkowie Komisji ds. Produktéw Leczniczych:
1. drn. med. Wojciech Matusewicz
2. Prof. dr hab. n. med. Piotr Fiedor
3. Prof. dr hab. n. med. Dariusz Jurkiewicz

Obecni na posiedzeniu zaproszeni eksperci:

Obecni na posiedzeniu pracownicy Urzedu Rejestracji Produktéw Leczniczych,
Wyrobéw Medyeznych i Produktow Biobojczych:

1. Joanna Kmiecik-Grudzien — Dyrektor Departamentu Zmian Porejestracyjnych i
Rerejestracji Produktow Leczniczych

2. Magdalena Wierciszewska — Departament Prawny

3. Ewelina Turczyk — protokolowanie posiedzenia Komisji ds. Produktow Leczniczych
/Departament Rejestracji Produktow Leczniczych

Omowienie przebiegu posiedzenia:
Ad)1,2,3,4,5

Przewodniczacy Komisji ds. Produktow Leczniczych pan prof. dr hab. n. farm. Aleksander
Pawel Mazurek powital obecnych i otworzyl III posiedzenie Komisji ds. Produktow
Leczniczych (zwanej dalej jako: Komisja) w 2017 roku.

Protok6t z posiedzenia Komisji z dnia 13 kwietnia 2017 r. zostal przyjety bez uwag.

Porzadek obrad i wolne wnioski:

- Nie zgloszono.

Sprawy organizacyjne:
- Pani Joanna Kmiecik poinformowala, Ze kolejne spotkanie Komisji przewidywane jest
na wrzesien br.

Nastepnie przewodniczacy przeszed! do kolejnego punktu posiedzenia.

Ad) 6

Referujgcy Pan dr n. med. Maciej Jedrasik wprowadzil w zagadnienie dotyczace produktu
leczniczego , proszek do sporzadzania zawiesiny doustnej, 225 mg, dla
ktorego podmiot odpowiedzialny wnioskuje o zmiang Kkategorii dostepnosci z Rp na OTC
oraz 0 zmiang nazwy na . Zmiana nazwy produktu leczniczego podyktowana
jest rozréznieniem produktu, dla ktérego wnioskuje si¢ obecnie kategorie OTC od innych
produktow tego samego podmiotu zawierajgcych _, a dostepnych na recepte.
Przypomniano, ze ww. produkt leczniczy byl omawiany na Komisji w 2016 r. Komisja
wowczas wniosta zastrzezenia do wskazan do stosowania produktu leczniczego, ktore byty
bardzo szerokie i ogdlne. Podmiot odpowiedzialny zostal wezwany przez organ do
poprawienia i uscislenia wskazan ww. produktu. Firma poprawila druki informacyjne
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(Charakterystyke Produktu Leczniczego, ulotk¢ oraz opakowanie produktu leczniczego)
w wielu aspektach, jednakze wprowadzono nast¢pujace sformulowanie: |, Jesli po uplywie 7
dni nie nastgpita poprawa lub pacjent czuje si¢ gorzej, nalezy skontaktowacé si¢ z lekarzem”
co przy wskazaniach do stosowania ,, || NN jcs! stosowany w celu rozrzedzenia i
utatwienia wykrztuszania sluzowej wydzieliny z drog oddechowych, towarzyszqcej ostrym i
przewleklym schorzeniom drog oddechowych takich jak stany zapalne nosa, zatok, krtani,
tchawicy, oskrzeli oraz pluc” stanowi powazny problem. Ewentualne zapalenie pluc, jesli
bedzie ono leczone ww. produktem przez 7 dni moze skonczy¢ si¢ zgonem pacjenta. Produkt

moze by¢ stosowany jedynie wspomagajgco przy zapaleniu pluc, natomiast
nie moze by¢ stosowany do leczenia samego zapalenia pluc. Z uwagi na powyzsze podmiot
odpowiedzialny musi ponownie poprawi¢ 1 zmodyfikowa¢ wskazania do stosowania,
zwlaszcza w kontekdcie stosowania produktu samodzielnie przez pacjenta przez 7 dni zanim
zasiegnie porady lekarskiej. Pan prof. dr hab. n. farm. Aleksander Pawel Mazurek wspomniat,
ze jest to produkt jednosktadnikowy, a ponadto juz pierwsze sformutowanie moze sugerowac,
ze w ciggu tygodnia moze on wyleczy¢ zapalenie pluc. W zwigzku z powyzszym wazne jest,
aby podmiot o« owiedzialny wskazal, ze produkt moze by¢ stosowany jedynie
wspomagajaco prx * zapaleniu pluc i1 jak rowniez nalezaloby uscisli¢ przy braku poprawy
jakich objawow niilezy skontaktowaé si¢ z lekarzem. Jeszcze raz podkreslono, ze lekiem
mukolitycznym jakim jest _ nie leczy si¢ zapalenia pluc. Leczeniem zapalenia ptuc
kieruje lekarz. Obecnie przedstawione druki (Charakterystyka Produktu Leczniczego, ulotka
oraz opakowanie produktu leczniczego) sugeruja, ze produkt leczy 7-dniowe zapalenie pluc.
Ponadto Pani dr hab. n. med. Ewa Balkowiec-Iskra wskazala, ze pacjent nie rozpozna
jednostki chorobowej jaka jest zapalenie ptuc. Pan dr n. med. Maciej Jedrasik przychylit si¢
ww. wypowiedzi 1 stwierdzil, ze w przypadku tego rodzaju produktéw leczniczych
mukolitycznych, ktére moglyby by¢ ewentualnie wydawane bez przepisu lekarza glownym
problemem jest wlasciwe rozpoznanie jednostki chorobowej przez samego pacjenta. Pacjenci
z przewleklymi zaburzeniami ukladu oddechowego, ktérzy juz zasiggali porady lekarskiej, sg
w stanie poradzi¢ sobie z rozpoznaniem, w duzo gorszym polozeniu sg chorzy, ktoérzy
pierwszy raz spotykaja si¢ z tymi objawami i ewentualne zapalenie pluc bedg leczyli
srodkiem mukolitycznym. Dlatego tez nalezaloby poming¢ zapalenie pluc we wskazaniach do
stosowania lub napisa¢, ze produkt nalezy stosowa¢ wspomagajgco przy zapaleniu pluc,
zwlaszcza, ze produkt mozna stosowaé¢ od 12 r.z. i u oséb starszych, u ktérych rozwdj
choroby jest zwykle bardzo dynamiczny. Decyzja jak zostang poprawione ww. druki
informacyjne nalezy jednak do podmiotu odpowiedzialnego. Obecne sformutowanie
zaproponowane przez podmiot odpowiedzialny sugeruje, ze produktem mozna leczyé
zapalenie pluc, a jesli po 7 dniach nie nastgpuje poprawa nalezy zglosic si¢ do lekarza. Nalezy
podkresli¢, ze przy ostrych stanach zapalnych oskrzeli czy przy zapaleniu ptuc wymagana jest
kontrola lekarska i wlaczenie antybiotykoterapii. W zwigzku z powyzszym nalezy uscisli¢
zapisy w drukach informacyjnych (Charakterystyce Produktu Leczniczego, ulotce oraz
opakowaniu produktu leczniczego) we wskazaniach do stosowania w kontekscie stosowania
produktu jako produktu leczniczego wspomagajacego.

Po dyskusji przewodniczacy poddal pod glosowanie wniosek:

Nalezy zmodyfikowaé i uscisli¢ wskazania do stosowania produktu leczniczego [N
B »roszck do sporzadzania zawiesiny doustnei, 225 mg w kontekscie stosowania
jako produktu leczniczego wspomagajacego.

Glosy za: 4
Glosy przeciw: 0
Wstrzymat sig: 0
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Ad) 8

Referujgca Pani dr hab. n. med. Ewa Batkowiec-Iskra wprowadzita w zagadnienie bedace
przedmiotem dyskusji o wydanie opinii dla produktu leczniczego

kapsulki o przedluzonym uwalnianiu, twarde, 0,4 mg w sprawie
mozliwosci zmiany kategorii dostgpnosci z Rp na OTC. Proponowane wskazanie do
stosowania nie odbiega od wskazania w jakim obecnie jest stosowana [ - Zgodnie
z przedstawiong Charakterystyka Produktu Leczniczego wskazaniem do stosowania mialyby
by¢: objawy z dolnych drég moczowych tzw. LUTS (Lower Urniary Tract Sympoms)
zwigzane ze zdiagnozowanym tagodnym rozrostem gruczolu krokowego takie jak: trudnosci
w oddawaniu moczu, oddawanie moczu kroplami, parcie na mocz oraz zwigkszona czgstosé
oddawania moczu zarowno w nocy jak i w dzien. Z uwagi na zaproponowane wskazania
omawianie produktu zostalo rozpoczete od krotkiej charakterystyki lagodnego rozrostu
gruczotu krokowego. Jest to choroba, ktora jest zwigzana ze starzeniem si¢ mezczyzn.
Szacuje si¢, ze u okolo 50 % mezezyzn w wieku do 60 lat i 90 % mezczyzn w wieku do 85 lat
wystepuje, z histopatologicznego punktu widzenia, fagodny rozrost gruczotu krokowego. Jesli
chodzi o etiologi¢ samego schorzenia to nie jest ona do konica poznana, wiadomo, Ze gruczol
krokowy jest narzagdem hormonozaleznym. Dlatego tez mogg tu odgrywaé rolg hormony takie
jak hormon luteinizujagcy czy sam testosteron. Leczenie lagodnego rozrostu gruczotu
krokowego obejmuje leki, ktore beda wplywaly bezposrednio na konwersje testosteronu do
dihydrotestosteronu. Jesli za$ chodzi o objawy kliniczne samej choroby to dotyczg one przede
wszystkim uczucia niecalkowitego oproznienia pgcherza moczowego, gwaltownego parcia na
mocz czy czgstomoczu dziennego i nocnego. Procesy patologiczne odpowiedzialne za
powyzsze objawy to jest to nie tylko powigkszenie gruczotu krokowego, ale te objawy moga
by¢ spowodowane rowniez wystepowaniem przeszkody podpecherzowej, ktora zwigzana jest
ze wzmozeniem napi¢cia migsnia gruczolaka, cewki moczowej oraz szyi pecherza oraz z
dolegliwosciami ze strony dolnych drég moczowych, do ktérych zaliczamy réwniez
oddawanie moczu kroplami, wydtuzenie czasu mikcji i bol czy pieczenie podczas oddawania
moczu. Bardzo istotnym elementem postgpowania w lagodnym rozroscie gruczolu
krokowego jest postawienie rozpoznania u pacjenta czyli dokladne zdiagnozowanie.
Warto jest tez podkresli¢, ze wskazania do leczenia tagodnego rozrostu gruczotu krokowego
wystepujg tylko u czgsci chorych, i do tego aby ustali¢ czy pacjent ma wskazania do leczenia
farmakologicznego, zabiegowego czy operacyjnego konieczne jest wykonanie diagnostyki
u pacjenta. Diagnostyka obejmuje szczegdtowy wywiad lekarski, badanie przedmiotowe ze
szczegblnym zwrdceniem uwagi na zaburzenia w oddawaniu moczu. Konieczne jest rowniez
wykonanie badania per rectum i badanie pgcherza moczowego, a takze badanie stezenia
antygenu sterczowego (PSA) w surowicy krwi. Nalezy podkresli¢, Ze nie tylko przekroczenie
poziomu PSA w surowicy ale rowniez obserwowany jego wzrost moze $wiadczyé, ze moze
wystgpi¢ zmiana o charakterze nowotworowym. Odpowiedzi pacjenta sa punktowane i do ich
oceny stuza skale. Jesli ilos¢ punktow u pacjenta wynosi 0-7 to uwaza sie, Zze sa to objawy
o niewielkim nasileniu, niewymagajace leczenia farmakologicznego. Pacjenci o niewielkim
lub pacjenci o umiarkowanym nasileniu objawdw zazwyczaj nie odnoszg korzysci z leczenia,
poniewaz te objawy nie maja istotnego wplywu na jakos¢ ich zycia i na sam postep choroby.
U tej grupy mezczyzn, u ktorych wystgpuja objawy o niewielkim nasileniu, ryzyko leczenia
farmakologicznego przewaza nad wynikajacymi z niego korzy$ciami. Nastepnie Pani dr hab.
n. med. Ewa Balkowiec-Iskra scharakteryzowata substancie czynna [ . ktora
wykazuje selektywne dzialanie na receptory typu al typu A i typu D, ale glownie na
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receptory typu alA zlokalizowane w migéniowcee szyi pecherza moczowego i sterczowym
odcinku cewki moczowej. W zwigzku takim selektywnym dzialaniem, rzadziej niz w
przypadku innych lekow z tej grupy, wyst¢puja dzialania niepozadane zwigzane z
blokowaniem receptoréw wystgpujacych w naczyniach krwiono$nych czyli rzadziej
wystepuje niedocisnienie ortostatyczne, jesli juz to na ogol tylko po przyjeciu pierwszej
dawki.
W zwigzku z tym, Ze z wystgpieniem u pacjentow pierwszych objawdow lagodnego rozrostu
gruczotu krokowego, konieczne jest wykonanie diagnostyki i konieczna jest obserwacja
pacjenta pod kagtem ewentualnego wzrostu PSA w surowicy krwi, jak rowniez ze wzgledu na
to ze pacjent nie jest w stanie sam zdiagnozowac¢ tagodnego rozrostu gruczotu krokowego, co
wigcej objawy, ktére wymienia w ulotce podmiot odpowiedzialny moga by¢ przyczyna
nie tylko tej jednej choroby ale réwniez innych np. nadreaktywno$ci wypieracza,
podraznienia wypieracza, niedoczynnosci wypieracza czy wystgpowania przeszkody
podpecherzowej, a takze ze wzgledu na to, ze u pacjentow o niewielkim lub o umiarkowanym
nasileniu objaw¢wy nie stosuje si¢ leczenia farmakologicznego — produkt leczniczy
nie powinien by¢ dost¢pny bez recepty. Pani dr hab. n. med. Ewa Batkowiec-
Iskra poinformowata, Zze podmiot odpowiedzialny przedstawil Raport kliniczny, ktory zostat
przygotowany przez , ale zaznaczyla z wieloma
elementami raportu trudno si¢ zgodzi¢ np. wezesne rozpoczgcie leczenia pozwoli na szybsze
ustgpienie lub zlagodzenie objawow - nie jest zgodne z obecng wiedzg. Pan prof. dr hab. n.
farm. Aleksander Pawel Mazurek potwierdzil, ze produkt powinno si¢ stosowaé po
zdiagnozowaniu choroby, do kontynuacji leczenia. W nawiazaniu do powyzszego Pani dr
hab. n. med. Ewa Balkowiec-Iskra podkreslita, ze podmiot odpowiedzialny w drukach
informacyjnych (Charakterystyce Produktu Leczniczego, ulotce oraz opakowaniu produktu
leczniczego) rowniez napisal, ze wskazaniem do stosowania sg objawy zwigzane ze
zdiagnozowanym fagodnym rozrostem gruczolu krokowego. Pan dr n. med. Maciej Jedrasik
takze przychylil si¢ do wypowiedzi poprzednich cztonkéw Komisji i podkreslit waznosé
zdiagnozowania choroby oraz wazno$¢ monitorowania odpowiednich parametréw, pacjent
powinien by¢ zatem pod $cista kontrolg specjalisty urologa. Ponadto zauwazono, ze obecnie
przy wypetnianiu kart DiLO, réwniez potrzebne sg badania histopatologiczne bez ktorych
nie mozna oceni¢ nowotworu. Pacjent nie dokona sam oceny schorzenia prostaty.

Roéwniez Pan prof. dr hab. n. med. Andrzej Langner przychylit sie do
stanowiska czlonkow Komisji i zauwazyl, ze odréznienie lagodnego rozrostu gruczotu
krokowego od nowotworu jest trudne i nawet lekarze POZ nie robig badan pre rectum.
Wymagana jest zawsze konsultacja z lekarzem specjalistg. Pani dr hab. n. med. Ewa
Batkowiec-Iskra dodala, ze zmiana kategorii ww. produktu leczniczego na OTC mogla by
prowadzi¢ do sytuacji, w ktorej pacjenci z dolegliwosciami rzadziej lub duzo pdzniej
zglaszaliby si¢ do lekarza. Pan prof. dr hab. n. farm. Aleksander Pawel Mazurek zauwazyl
jednak, ze jest to pierwszy wniosek o zmiang kategorii _ ale prawdopodobnie
pojawig si¢ kolejne w zwigzku z powyzszym nalezaloby si¢ zastanowi¢ nad problemem w
kontekscie produktow roslinnych dostepnych bez recepty, ktére rowniez moga przyczyniacé
si¢ do zwlekania pacjentow ze zglaszaniem si¢ do lekarza. Pani dr hab. n. med. Ewa
Batkowiec-Iskra wskazala tez na istotne klinicznie interakcje lekowe [ . ktora jest
inhibitorem CYP3A4 metabolizujacego ok. 60 % wszystkich lekow. Zatem ryzyko interakcji
z innymi lekami przy stosowaniu _, jest bardzo wysokie, co moze mie¢ wptyw na
bezpieczenstwo stosowania produktu leczniczego.
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Po dyskusji przewodniczgcy poddal pod glosowanie wniosek:

Produkt leczniczy kapsulki o przedluzonym
uwalnianiu, twarde, 0,4 mg powinien pozosta¢ z kategoria dostepnosci .wydawany z
przepisu lekarza — Rp” ze wzgledu, iz moze by¢ czesto stosowany nieprawidlowo. czego
wynikiem moze byé bezposrednie lub posrednie zagrozenie zdrowia ludzkiego oraz ze
wzgledu, na to Zze moze stanowié¢ bezposrednie lub posrednie zagrozenie dla Zycia lub
zdrowia ludzkiego, nawet wowczas, gdy jest stosowany prawidlowo bez nadzoru lekarskiego.

Glosy za: 4
Glosy przeciw: 0
Wstrzymat si¢: 0

Nastepnie przewodniczacy zamknat posiedzenie Komisji.

Przewodniczqcy Komisji ds. Produktow Leczniczych
prof. dr hab. n. farm. Aleksander Mazurek
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