INFORMACJA O LEKU
Lynparza (olaparyb) — 100 mg tabletki powlekane, 150 mg tabletki powlekane.
Sklad jakosciowy i ilosciowy: Lynparza 100 mg tabletki powlekane Kazda tabletka powlekana zawiera
100 mg olaparybu. Lynparza 150 mg tabletki powlekane Kazda tabletka powlekana zawiera 150 mg
olaparybu. Substancja pomocnicza o znanym dziataniu Ten produkt leczniczy zawiera 0,24 mg sodu w
tabletce 100 mg i 0,35 mg sodu w tabletce 150 mg. Petny wykaz substancji pomocniczych, patrz punkt
6.1 w Charakterystyce Produktu Leczniczego (ChPL).
Posta¢ farmaceutyczna: Tabletka powlekana (tabletka). Lynparza 100 mq tabletki powlekane Owalna,
dwuwypukta tabletka w kolorze od zoéttego do ciemnozoéttego, oznaczona napisem ,,OP100” po jednej
stronie i pozbawiona napisdw po drugiej stronie. Lynparza 150 mg tabletki powlekane Owalna,
dwuwypukta tabletka w kolorze od zielonego do zielonoszarego, oznaczona napisem ,,OP150” po jednej
stronie i pozbawiona napisow po drugiej stronie.
Wskazania do stosowania: Rak jajnika Produkt Lynparza jest wskazany do stosowania w monoterapii
w: leczeniu podtrzymujacym dorostych pacjentéw z zaawansowanym (w stopniu III i IV wg klasyfikacji
FIGO) nabtonkowym rakiem jajnika o niskim stopniu zréznicowania, rakiem jajowodu lub pierwotnym
rakiem otrzewnej z obecnos$cig mutacji BRCAL/2 (dziedzicznej i (lub) somatycznej), u ktérych uzyskano
odpowiedz (catkowita lub czg¢sciowa) po ukonczeniu chemioterapii pierwszego rzutu opartej na
zwiazkach platyny; leczeniu podtrzymujacym dorostych pacjentéw z platynowrazliwym nawrotowym
rakiem jajnika o niskim stopniu zr6znicowania (ang. high grade), rakiem jajowodu lub pierwotnym
rakiem otrzewnej, u ktorych uzyskano odpowiedz (catkowita lub czgsciowa) na chemioterapi¢ opartg na
zwigzkach platyny. Produkt Lynparza w skojarzeniu z bewacyzumabem jest wskazany w: leczeniu
podtrzymujacym dorostych pacjentéw z zaawansowanym (w stopniu Il i IV wg klasyfikacji FIGO)
nabtonkowym rakiem jajnika o wysokim stopniu zto§liwosci (ang. high grade), rakiem jajowodu lub
pierwotnym rakiem otrzewnej, u ktérych uzyskano odpowiedz (catkowita lub czgsciowa) po ukonczeniu
chemioterapii pierwszego rzutu opartej na zwigzkach platyny w skojarzeniu z bewacyzumabem i u
ktorych nowotwor zto§liwy charakteryzuje si¢ zaburzeniami procesu rekombinacji homologicznej (ang.
homologous recombination deficiency, HRD), definiowanymi na podstawie obecnosci mutacji BRCAL/2 i
(lub) niestabilnosci genomu (patrz punkt 5.1 w ChPL). Rak piersi Produkt Lynparza jest wskazany do
stosowania w: monoterapii lub w skojarzeniu z terapiag hormonalng w leczeniu adjuwantowym dorostych
pacjentoéw z dziedzicznymi mutacjami BRCA1/2, u ktérych wystepuje HER2-ujemny wczesny rak piersi
wysokiego ryzyka, leczony wczesniej chemioterapia neoadjuwantowa lub adjuwantowa (patrz punkty 4.2
i 5.1 w ChPL), monoterapii w leczeniu dorostych pacjentéw z dziedzicznymi mutacjami BRCA1/2, u
ktorych wystepuje HER2-ujemny miejscowo zaawansowany lub rozsiany rak piersi. Pacjenci powinni
wczesniej otrzymac terapie antracykling i taksanem w ramach leczenia (neo)adjuwantowego lub z
powodu choroby rozsianej, chyba ze pacjenci nie kwalifikowali si¢ do takich terapii (patrz punkt 5.1 w
ChPL). U pacjentéw z rakiem piersi z obecnos$cig receptorow hormonalnych (HR-dodatni) powinna
rowniez wystapi¢ progresja podczas lub po wczesniejszej terapii hormonalnej lub nie mozna u tych
pacjentow zastosowacé terapii hormonalnej. Gruczolakorak trzustki Produkt Lynparza jest wskazany do
stosowania w monoterapii w leczeniu podtrzymujgcym dorostych pacjentdw z przerzutowym
gruczolakorakiem trzustki z obecno$cig dziedzicznych mutacji BRCA1/2, u ktérych nie wystgpita
progresja choroby po leczeniu zwigzkami platyny przez co najmniej 16 tygodni w ramach pierwszej linii
chemioterapii. Rak gruczotu krokowego Produkt Lynparza jest wskazany do stosowania w: monoterapii
w leczeniu dorostych pacjentéw z przerzutowym, opornym na kastracje rakiem gruczotu krokowego (ang.
metastatic castration-resistant prostate cancer, mMCRPC) z obecnos$ciag mutacji BRCAL/2 (dziedzicznych
i/lub somatycznych), u ktorych po wczeséniej zastosowane;j terapii z uzyciem nowego leku o dziataniu
hormonalnym wystapita progresja choroby; w skojarzeniu z abirateronem i prednizonem lub
prednizolonem w leczeniu dorostych pacjentow z mCRPC, u ktérych chemioterapia nie jest wskazana
klinicznie (patrz punkt 5.1 w ChPL). Rak endometrium Produkt Lynparza w skojarzeniu z
durwalumabem jest wskazany do stosowania w leczeniu podtrzymujacym dorostych pacjentek z
pierwotnie zaawansowanym lub nawrotowym rakiem endometrium bez zaburzen w systemie naprawy
nieprawidtowo sparowanych nukleotydéw (ang. mismatch repair proficient, pMMR), ktérych choroba nie
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ulegla progresji podczas pierwszej linii leczenia durwalumabem w skojarzeniu z karboplatyna i
paklitakselem.

Dawkowanie i spos6b podawania: Leczenie produktem Lynparza powinien rozpoczyna¢ i nadzorowaé
lekarz doswiadczony w stosowaniu przeciwnowotworowych produktéw leczniczych. Dobor pacjentow
Pierwsza linia leczenia podtrzymujgcego w zaawansowanym raku jajnika z mutacjg BRCA: Przed
rozpoczeciem leczenia produktem Lynparza w terapii podtrzymujacej po zastosowaniu chemioterapii
pierwszego rzutu w nablonkowym raku jajnika o niskim stopniu zréznicowania (EOC), raku jajowodu
(FTC) lub pierwotnym raku otrzewnej (PPC) nalezy potwierdzi¢ u pacjentow wystepowanie patogennych
lub prawdopodobnie patogennych dziedzicznych i (lub) somatycznych mutacji w genach podatnosci na
raka piersi (BRCA) 1 lub 2 przy uzyciu walidowanego testu. Leczenie podtrzymujgce platynowrazliwego
nawrotowego raka jajnika: Nie ma wymogu przeprowadzenia diagnostyki mutacji BRCAL/2 przed
zastosowaniem produktu Lynparza w monoterapii w ramach leczenia podtrzymujacego U pacjentow z
nawrotowym rakiem jajnika, rakiem jajowodu lub pierwotnym rakiem otrzewnej, u ktérych uzyskano
odpowiedz catkowitg lub czesciowa na terapi¢ zwigzkami platyny. Pierwsza linia leczenia
podtrzymujgcego w HRD-dodatnim zaawansowanym raku jajnika w skojarzeniu z bewacyzumabem:
Przed rozpoczgciem leczenia produktem Lynparza w skojarzeniu z bewacyzumabem w terapii
podtrzymujacej pierwszego rzutu w EOC, FTC lub PPC nalezy potwierdzi¢ u pacjentow wystgpowanie
HRD definiowane jako obecnos¢ patogennej lub prawdopodobnie patogennej mutacji BRCAL/2 i (lub)
niestabilnosci genomu przy uzyciu walidowanego testu (patrz punkt 5.1 w ChPL). Leczenie adjuwantowe
wczesnego raka piersi wysokiego ryzyka z dziedzicznymi mutacjami BRCA: Przed rozpoczeciem leczenia
produktem Lynparza w leczeniu adjuwantowym HER2-ujemnego wczesnego raka piersi wysokiego
ryzyka nalezy potwierdzi¢ u pacjentow wystgpowanie patogennej lub prawdopodobnie patogennej
mutacji gBRCA1/2 przy uzyciu zwalidowanego testu (patrz punkt 5.1 w ChPL). Monoterapia HER2-
ujemnego przerzutowego raka piersi z mutacjg gBRCA1/2: Przed rozpoczeciem leczenia miejscowo
zaawansowanego lub rozsianego raka piersi bez nadmiernej ekspresji receptora ludzkiego naskérkowego
czynnika wzrostu 2 (HER2-ujemny rak piersi) konieczne jest potwierdzenie obecno$ci patogennej lub
prawdopodobnie patogennej dziedzicznej mutacji w genach podatno$ci na raka piersi (JBRCA1/2). Status
mutacji w genach BRCA powinien zosta¢ okreslony przez laboratorium posiadajace doswiadczenie z
uzyciem walidowanego testu. Dane wykazujace kliniczng walidacje testow BRCAL/2 z tkanki guza w
raku piersi nie sg obecnie dostepne. Pierwsza linia leczenia podtrzymujgcego w przerzutowym
gruczolakoraku trzustki z mutacjg gBRCA: Przed rozpoczgciem leczenia produktem Lynparza w terapii
podtrzymujacej w pierwszej linii leczenia przerzutowego raka trzustki konieczne jest potwierdzenie
wystepowania patogennej lub prawdopodobnie patogennej dziedzicznej mutacji w genach BRCAL/2
(gBRCAL/2). Status mutacji gBRCAL/2 powinien zosta¢ okreslony przez laboratorium posiadajace
do$wiadczenie z uzyciem walidowanego testu. Dane wykazujace kliniczng walidacje testow BRCA1/2 z
tkanki guza w przypadku raka trzustki nie sg obecnie dostepne. Monoterapia przerzutowego, opornego na
kastracje raka gruczotu krokowego z obecnoscig mutacji BRCAL/2: Przed rozpoczeciem leczenia
przerzutowego, opornego na kastracj¢ raka gruczotu krokowego z obecnoscia mutacji BRCA1/2
(mCRPC) produktem Lynparza, nalezy potwierdzi¢ u pacjentdow wystepowanie patogennych lub
prawdopodobnie patogennych mutacji w genach BRCA1/2 (z wykorzystaniem materialu z guza lub probki
krwi) (patrz punkt 5.1 w ChPL). Status mutacji BRCA1/2 powinien zosta¢ okreslony przez laboratorium
posiadajace doswiadczenie z uzyciem zwalidowanego testu. Leczenie mCRPC w skojarzeniu z
abirateronem i prednizonem lub prednizolonem: Nie ma koniecznosci wykonywania badan genomu przed
zastosowaniem produktu leczniczego Lynparza w skojarzeniu z abirateronem i prednizonem lub
prednizolonem w leczeniu pacjentdw z mCRPC. Pierwsza linia leczenia podtrzymujgcego
zaawansowanego lub nawrotowego raka endometrium bez zaburzen w systemie naprawy nieprawidtowo
sparowanych nukleotydéw (pMMR) w skojarzeniu z durwalumabem: Przed rozpoczeciem leczenia u
pacjentek nalezy potwierdzi¢ wystepowanie nowotworu bez zaburzen w systemie naprawy
nieprawidlowo sparowanych nukleotydow (pMMR) przy uzyciu zwalidowanego testu (patrz punkt 5.1 w
ChPL). W przypadku pacjentow diagnozowanych w celu wykrycia mutacji w genach BRCAL/2 nalezy
przeprowadzi¢ poradnictwo genetyczne zgodnie z lokalnymi regulacjami. Dawkowanie: Produkt

2025-10-09 Aktualizacja ChPL (Peadiatric Type II)



Lynparza jest dostgpny w postaci tabletek 100 mg i 150 mg. Zalecana dawka produktu Lynparza w
monoterapii lub w skojarzeniu z innymi preparatami wynosi 300 mg (dwie tabletki po 150 mg) dwa razy
na dobg, co odpowiada catkowitej dawce dobowej 600 mg. W celu zmniejszenia dawki dostepna jest
tabletka 100 mg. Lynparza w monoterapii Pacjenci z platynowrazliwym nawrotowym (PSR) rakiem
jajnika o niskim stopniu zréznicowania, rakiem jajowodu lub pierwotnym rakiem otrzewnej, u ktorych
uzyskano odpowiedz (catkowitg lub czgsciowa) na chemioterapi¢ oparta na zwigzkach platyny powinni
rozpocza¢ leczenie produktem Lynparza nie p6zniej niz 8 tygodni po podaniu ostatniej dawki lekow w
schemacie zawierajacym pochodne platyny. Lynparza w skojarzeniu z bewacyzumabem Gdy produkt
Lynparza jest stosowany w skojarzeniu z bewacyzumabem w ramach leczenia podtrzymujacego
pierwszej linii w nabtonkowym raku jajnika o wysokim stopniu ztosliwosci (ang. high grade), raku
jajowodu lub pierwotnym raku otrzewnej po zakonczeniu terapii pierwszego rzutu opartej na zwigzkach
platyny w skojarzeniu z bewacyzumabem, dawka bewacyzumabu wynosi 15 mg/kg mc. raz na 3
tygodnie. Nalezy zapoznac si¢ z petng informacjg o produkcie dotyczaca bewacyzumabu (patrz punkt 5.1
w ChPL). Lynparza w skojarzeniu z terapig hormonalng Nalezy zapozna¢ si¢ z pelng informacja o
stosowanych jednoczes$nie produktach leczniczych terapii hormonalnej [inhibitor aromatazy/srodek
antyestrogenowy i (lub) LHRH] w odniesieniu do zalecanego dawkowania. Lynparza w skojarzeniu z
abirateronem i prednizonem lub prednizolonem Gdy produkt Lynparza jest stosowany w skojarzeniu z
abirateronem w leczeniu pacjentow z mCRPC, dawka abirateronu wynosi 1000 mg doustnie raz na dobe
(patrz punkt 5.1 w ChPL). Abirateron nalezy podawa¢ z prednizonem lub prednizolonem w dawce 5 mg
doustnie dwa razy na dobe. Nalezy zapozna¢ si¢ z pelng informacjg o produkcie dotyczaca abirateronu.
Lynparza w skojarzeniu z durwalumabem Gdy produkt Lynparza jest stosowany w skojarzeniu z
durwalumabem w leczeniu podtrzymujacym pacjentek z pierwotnie zaawansowanym lub nawrotowym
rakiem endometrium bez zaburzen w systemie naprawy nieprawidtowo sparowanych
nukleotydow(pMMR), u ktdrych nie doszto do progresji choroby podczas pierwszej linii leczenia
durwalumabem w skojarzeniu z karboplatyng i paklitakselem, dawka durwalumabu wynosi 1500 mg co 4
tygodnie (patrz punkt 5.1 w ChPL). Nalezy zapozna¢ si¢ z petng informacjg 0 durwalumabie. Czas
trwania leczenia: Leczenie podtrzymujqce po leczeniu pierwszego rzutu w zaawansowanym raku jajnika z
mutacjg w genach BRCA1/2: Pacjenci moga stosowac leczenie do czasu wystapienia progresji choroby
stwierdzonej w badaniach obrazowych, wystapienia niemozliwej do zaakceptowania toksycznosci lub
przez okres do 2 lat przy braku radiologicznych dowodéw na wystepowanie choroby po 2 latach leczenia.
Pacjenci z czesciowg odpowiedzia po 2 latach, ktérzy w opinii lekarza prowadzacego moga odnies¢
korzys$ci z dalszego leczenia moga kontynuowac je powyzej 2 lat. Leczenie podtrzymujgce
platynowrazliwego, nawrotowego raka jajnika: W przypadku pacjentéw z platynowrazliwym,
nawrotowym, nabtonkowym rakiem jajnika o niskim stopniu zr6znicowania, rakiem jajowodu lub
pierwotnym rakiem otrzewnej zaleca si¢ kontynuowanie leczenia do czasu wystapienia progresji choroby
podstawowej lub niemozliwej do zaakceptowania toksycznosci. Pierwsza linia leczenia podtrzymujgcego
w HRD-dodatnim zaawansowanym raku jajnika w skojarzeniu z bewacyzumabem: Pacjenci mogg
stosowac leczenie produktem Lynparza do czasu wystgpienia progresji choroby stwierdzonej w badaniach
obrazowych, wystgpienia niemozliwej do zaakceptowania toksycznosci lub przez okres do 2 lat przy
braku radiologicznych dowodow na wystepowanie choroby po 2 latach leczenia. Pacjenci z dowodami na
wystepowanie choroby po 2 latach, ktorzy w opinii lekarza prowadzacego moga odnies$¢ korzysci z
dalszego leczenia produktem Lynparza moga kontynuowac je powyzej 2 lat. Nalezy zapoznac si¢ z
informacja o produkcie dotyczacg bewacyzumabu, w ktorej podano zalecany catkowity czas trwania
leczenia wynoszacy maksymalnie 15 miesigcy, z uwzglgdnieniem okres6w stosowania leku w skojarzeniu
z chemioterapig i jako leczenia podtrzymujacego (patrz punkt 5.1 w ChPL). Leczenie adjuwantowe
wczesnego raka piersi wysokiego ryzyka z dziedzicznymi mutacjami BRCA: Zaleca si¢ leczenie pacjentow
przez okres do 1 roku lub do czasu nawrotu choroby badz wystgpienia niemozliwej do zaakceptowania
toksycznosci, w zaleznosci od tego, ktore z tych zdarzen wystapi wezesniej. Monoterapia HER2-
ujemnego rozsianego raka piersi z mutacjg gBRCA1/2: Zaleca si¢ kontynuowanie leczenia do czasu
wystapienia progresji choroby podstawowej lub niemozliwej do zaakceptowania toksyczno$ci. Nie
okreslono skutecznosci i bezpieczenstwa stosowania powtornego leczenia podtrzymujacego produktem
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leczniczym Lynparza po pierwszym lub kolejnym nawrocie u pacjentek z rakiem jajnika. Nie ma danych
dotyczacych skutecznosci ani bezpieczenstwa powtdrnego leczenia pacjentek z rakiem piersi (patrz punkt
5.1 w ChPL). Pierwsza linia leczenia podtrzymujgcego w przerzutowym gruczolakoraku trzustki z
mutacjg gBRCA: Zaleca si¢ kontynuowanie leczenia do czasu wystapienia progresji choroby
podstawowej lub niemozliwej do zaakceptowania toksyczno$ci. Monoterapia przerzutowego, opornego
na kastracje raka gruczotu krokowego z obecnoscig mutacji BRCAL/2: Zaleca si¢ kontynuowanie
leczenia do czasu wystgpienia progresji choroby podstawowej lub niemozliwej do zaakceptowania
toksycznosci. U pacjentdow niepoddanych kastracji chirurgicznej podczas leczenia nalezy kontynuowac
kastracj¢ farmakologiczng analogiem hormonu uwalniajgcego hormon luteinizujgcy (LHRH). Leczenie
mMCRPC w skojarzeniu z abirateronem i prednizonem lub prednizolonem: Zaleca si¢ kontynuowanie
leczenia do czasu wystgpienia progresji choroby podstawowej lub niemozliwej do zaakceptowania
toksycznosci, gdy produkt leczniczy Lynparza jest stosowany w skojarzeniu z abirateronem i
prednizonem lub prednizolonem. Leczenie analogiem gonadoliberyny (GnRH) nalezy kontynuowaé
podczas leczenia u wszystkich pacjentow; alternatywnie, pacjenci powinni poddac si¢ wezesniej
obustronnej orchidektomii. Nalezy zapoznac si¢ z informacjg o produkcie zawierajagcym abirateron. Nie
ma danych dotyczacych skutecznosci ani bezpieczenstwa stosowania odnoszacych si¢ do powtornego
leczenia produktem leczniczym Lynparza u pacjentéw z rakiem gruczotu krokowego (patrz punkt 5.1 w
ChPL). Pierwsza linia leczenia podtrzymujgcego w zaawansowanym lub nawrotowym raku endometrium
Z pMMR w skojarzeniu z durwalumabem: Zaleca si¢, by leczenie byto kontynuowane do progres;ji
choroby podstawowej lub niemozliwej do zaakceptowania toksycznosci. Nalezy zapoznacé si¢ z petna
informacja o durwalumabie. Pominigcie dawki leku Jezeli pacjent pominie dawke produktu Lynparza,
powinien przyja¢ kolejng dawke o zaplanowanej porze. Dostosowanie dawkowania z powodu dziatan
niepozadanych Stosowanie leku mozna przerwa¢ w celu opanowania dziatan niepozadanych takich jak
nudnosci, wymioty, biegunka i niedokrwisto$¢; mozna rowniez rozwazy¢ zmniejszenie dawki leku (patrz
punkt 4.8 w ChPL). Zalecana dawka zredukowana wynosi 250 mg (jedna tabletka 150 mg i jedna tabletka
100 mg) dwa razy na dobe (co odpowiada calkowitej dawce dobowej 500 mg). W przypadku, gdy
konieczna jest dalsza redukcja dawki, zalecane jest jej zmniejszenie do 200 mg (dwie tabletki po 100 mg)
dwa razy na dobe (co odpowiada catkowitej dawce dobowej 400 mg). Dostosowanie dawkowania w
przypadku stosowania jednoczesnie z inhibitorami CYP3A Nie zaleca si¢ stosowania olaparybu
réwnolegle z silnymi lub umiarkowanymi inhibitorami CYP3A i nalezy rozwazy¢ zastosowanie w ich
miejsce innych produktow leczniczych. W przypadku koniecznosci zastosowania jednoczesnie silnego
inhibitora CYP3A zaleca si¢ zmniejszenie dawki produktu Lynparza do 100 mg (jedna tabletka 100 mg)
dwa razy na dobe¢ (co odpowiada catkowitej dawce dobowej 200 mg). W przypadku koniecznosci
zastosowania jednoczes$nie umiarkowanego inhibitora CYP3A zaleca si¢ zmniejszenie dawki produktu
Lynparza do 150 mg (jedna tabletka 150 mg) dwa razy na dobg¢ (co odpowiada catkowitej dawce dobowej
300 mg) (patrz punkty 4.4 oraz 4.5 w ChPL). Szczegdlne grupy pacjentéw Osoby w podesztym wieku U
pacjentow w podesztym wieku nie jest wymagane dostosowywanie dawki poczatkowej leku. Zaburzenia
czynnosci nerek U pacjentéw z umiarkowanymi zaburzeniami czynnosci nerek (klirens kreatyniny 31 do
50 ml/min) zalecana dawka produktu leczniczego Lynparza to 200 mg (dwie tabletki po 100 mg) dwa
razy na dobe (co odpowiada catkowitej dawce dobowej 400 mg) (patrz punkt 5.2 w ChPL). Produkt
leczniczy Lynparza moze by¢ podawany u pacjentéw z tagodnymi zaburzeniami czynnosci nerek (klirens
kreatyniny 51 do 80 ml/min) bez zmiany dawki. Produkt leczniczy Lynparza nie jest zalecany do
stosowania u pacjentéw z cigzkimi zaburzeniami czynnosci nerek lub schytkowsa niewydolnoscig nerek
(klirens kreatyniny <30 ml/min), poniewaz bezpieczenstwo stosowania i farmakokinetyka nie byty
badane u tych pacjentow. Produkt leczniczy Lynparza moze by¢ zastosowany u pacjentéw z cigzkimi
zaburzeniami czynnosci nerek, jedynie, jezeli korzysci przewyzszajg ryzyko, a wtedy pacjent musi by¢
uwaznie obserwowany w zakresie czynno$ci nerek i wystepowania objawow niepozgdanych. Zaburzenia
czynnosci wqgtroby Produkt leczniczy Lynparza moze by¢ stosowany u pacjentow z tagodnymi lub
umiarkowanymi zaburzeniami czynnosci watroby (A lub B w skali Child-Pugh) bez zmiany dawki (patrz
punkt 5.2 w ChPL). Produkt leczniczy Lynparza nie jest zalecany do stosowania u pacjentéw z cigzkimi
zaburzeniami czynnos$ci watroby (C w skali Child-Pugh), jako Ze bezpieczenstwo stosowania i
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farmakokinetyka leku w tej grupie nie zostaty okreslone. Pacjenci rasy niekaukaskiej Dost¢pne sg jedynie
ograniczone dane kliniczne dotyczace stosowania produktu u pacjentow rasy niekaukaskiej. Jednakze, nie
jest wymagane dostosowanie dawki produktu ze wzgledu na przynalezno$¢ etniczng (patrz punkt 5.2 w
ChPL). Dzieci i mlodziez Bezpieczenstwo i skutecznos$¢ produktu Lynparza u dzieci i mtodziezy (W
wieku < 18 lat) nie zostaty okreslone. Aktualne dane przedstawiono w punkcie 4.8, 5.1 i 5.2, ale brak
zalecen dotyczacych dawkowania. Spos6b podawania Produkt Lynparza jest przeznaczony do podawania
doustnego. Produkt Lynparza tabletki nalezy potyka¢ w cato$ci, nie zu¢, nie rozkrusza¢, nie rozpuszczaé
ani nie dzieli¢. Tabletki Lynparza mozna przyjmowac¢ niezaleznie od positkow. Przeciwwskazania:
Nadwrazliwo$¢ na substancje czynng lub na ktorgkolwiek substancj¢ pomocniczg wymieniong w punkcie
6.1 ChPL. Karmienie piersig podczas leczenia oraz przez 1 miesiac po przyjeciu ostatniej dawki leku
(patrz punkt 4.6 w ChPL).

Specjalne ostrzeZenia i $Srodki ostroznosci dotyczace stosowania: Toksyczno$¢ hematologiczna U
pacjentow leczonych produktem Lynparza zglaszano wystgpowanie toksycznosci hematologicznej, w tym
klinicznych rozpoznan i (lub) oznak laboratoryjnych zasadniczo tagodnej lub umiarkowanej (stopnia 1
lub 2 CTCAE) niedokrwistos$ci, neutropenii, matoptytkowosci oraz limfopenii. Podczas stosowania
produktu Lynparza w skojarzeniu z durwalumabem, zglaszano wystgpowanie wybidrczej aplazji
czerwonokrwinkowej (PRCA) (patrz punkt 4.8 ChPL) i (lub) niedokrwisto$ci autoimmunohemolitycznej
(AIHA). Pacjenci nie powinni rozpoczyna¢ leczenia produktem Lynparza do czasu ustagpienia
toksycznosci hematologicznej spowodowanej terapig przeciwnowotworowa stosowang wczesniej
(stezenie hemoglobiny, liczba ptytek Krwi oraz neutrofilow powinny odpowiada¢ stopniowi <1. wg
CTCAE). Zalecane jest wykonanie badania petnej morfologii krwi wyj$ciowo, a nastgpnie powtarzanie
go w odstepach miesiecznych przez pierwsze 12 miesiecy leczenia oraz okresowo po tym czasie, w celu
monitorowania wystgpienia klinicznie istotnych zmian parametréw hematologicznych w toku leczenia
(patrz punkt 4.8 w ChPL). W przypadku wystapienia u pacjenta ci¢zkiej toksycznosci hematologiczne;j
lub uzaleznienia od transfuzji krwi, leczenie produktem Lynparza nalezy przerwac i wykonac
odpowiednie badania hematologiczne. Jezeli klinicznie nieprawidtowe wartosci parametrow
hematologicznych bedg utrzymywac si¢ po 4 tygodniach od przerwania przyjmowania produktu
Lynparza, zalecane jest wykonanie badania szpiku kostnego i (lub) analizy cytogenetycznej krwi. W
przypadku potwierdzenia wystgpowania PRCA lub AIHA leczenie produktem Lynparza i durwalumabem
nalezy zakonczy¢. Zespot mielodysplastyczny/Ostra biataczka szpikowa Zespot mielodysplastyczny
(MDS)/ostra biataczka szpikowa (AML) wystepowata u pacjentow otrzymujgcych produkt Lynparza
(patrz punkt 4.8 w ChPL). Wigkszo$¢ zdarzen zakonczyta si¢ zgonem. Pacjenci z platynowrazliwym
nawrotowym rakiem jajnika z BRCAm, ktorzy wczesniej otrzymywali co najmniej dwie linie
chemioterapii opartej na zwiazkach platyny, byli bardziej narazeni na wystapienie MDS/AML. Czas
trwania leczenia olaparybem u pacjentéw, u ktorych doszto do rozwoju MDS/AML wahat si¢ od < 6
miesigcy do > 4 lat. W przypadku podejrzewania MDS/AML pacjenta nalezy skierowaé¢ do hematologa w
celu wykonania dalszych badan, w tym analizy szpiku kostnego i pobrania krwi do badan
cytogenetycznych. Jesli po wykonaniu badan w kierunku dhugotrwatej toksycznosci hematologicznej
diagnoza MDS/AML zostanie potwierdzona, zaleca si¢ zakonczenie terapii produktem Lynparza i
wdrozenie u pacjenta odpowiedniego leczenia. Zylne powiktania zakrzepowo-zatorowe U pacjentow
leczonych produktem leczniczym Lynparza wystgpowaly zylne powiktania zakrzepowo-zatorowe,
glownie zdarzenia zatorowosci ptucnej, ktore nie mialy spojnego schematu klinicznego. Wigksza czgstosé
wystepowania tych zdarzen obserwowano u pacjentdw z przerzutowym, opornym na kastracje rakiem
gruczotu krokowego, ktdrzy otrzymywali takze terapie deprywacji androgenéw w poréwnaniu z innymi
zatwierdzonymi wskazaniami (patrz punkt 4.8 w ChPL). Nalezy monitorowac pacjentdéw w celu wykrycia
klinicznych objawow przedmiotowych i podmiotowych zakrzepicy zylnej i zatorowosci ptucnej oraz
podja¢ odpowiednie leczenie. Pacjenci z zylnymi powiktaniami zakrzepowo-zatorowymi w wywiadzie
moga podlega¢ wigkszemu ryzyku dalszego wystepowania tych zdarzen i powinni by¢ odpowiednio
monitorowani. Zapalenie ptuc Wystgpowanie zapalenia ptuc, w tym przypadkoéw zakonczonych zgonem,
zglaszano u pacjentéw leczonych produktem Lynparza w badaniach klinicznych (patrz punkt 4.8 w
ChPL). W przypadku wystapienia u pacjenta nowych lub pogarszajacych si¢ objawow ze strony uktadu
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oddechowego takich jak duszno$é, kaszel i goraczka lub odchylenia od normy w badaniach
radiologicznych klatki piersiowej, produkt Lynparza nalezy odstawi¢ i niezwlocznie przeprowadzi¢
badania diagnostyczne. Jezeli zostanie potwierdzone rozpoznanie zapalenia pluc, nalezy odstawi¢ produkt
Lynparza i natychmiast rozpocza¢ odpowiednie leczenie. Hepatotoksycznosé Odnotowano przypadki
hepatotoksycznosci u pacjentow leczonych olaparybem (patrz punkt 4.8 w ChPL). W razie pojawienia si¢
objawdw Klinicznych lub oznak wskazujacych na hepatotoksyczno$¢ nalezy natychmiast ocenié¢ stan
kliniczny pacjenta i oznaczy¢ parametry czynnos$ci watroby. Jesli u pacjenta podejrzewa si¢ polekowe
uszkodzenie watroby (PUW), leczenie nalezy przerwac. W przypadku ciezkiego polekowego uszkodzenia
watroby nalezy rozwazy¢ zaprzestanie leczenia, kiedy jest to uzasadnione klinicznie. Szkodliwe
oddziatywanie na zarodek i ptéd Uwzgledniajagc mechanizm dziatania produktu Lynparza (hamowanie
aktywnosci PARP), lek ten mogtby powodowaé uszkodzenia ptodu w przypadku podania kobiecie w
cigzy. W badaniach nieklinicznych przeprowadzonych na szczurach wykazano, ze olaparyb oddziatuje w
sposob niepozadany na przezycie potomstwa w fazie zarodkowej i ptodowej oraz wywoluje powstawanie
powaznych wad wrodzonych ptodu przy ekspozycji mniejszej niz spodziewana podczas stosowania
zalecanej u ludzi dawki wynoszacej 300 mg dwa razy na dobe. Cigza/antykoncepcja u kobiet Produktu
Lynparza nie nalezy stosowac podczas cigzy. Kobiety w wieku rozrodezym musza stosowaé dwie metody
skutecznej antykoncepcji przed rozpoczeciem leczenia produktem Lynparza, podczas leczenia oraz przez
6 miesi¢cy po przyjeciu ostatniej dawki produktu Lynparza. Zaleca si¢ stosowanie dwoch wysoce
skutecznych, uzupehiajacych si¢ metod antykoncepcji. Mezczyzni i ich partnerki w wieku rozrodczym
powinni stosowac skuteczng antykoncepcj¢ podczas leczenia oraz przez 3 miesigce po przyjeciu ostatniej
dawki produktu Lynparza (patrz punkt 4.6 w ChPL). Interakcje Nie zaleca si¢ jednoczesnego stosowania
produktu Lynparza z silnymi lub umiarkowanymi inhibitorami CYP3A (patrz punkt 4.5 w ChPL). W
sytuacji, gdy zastosowanie silnego lub umiarkowanego inhibitora CYP3A jednoczesnie z produktem
Lynparza jest konieczne, dawka produktu Lynparza powinna zosta¢ zmniejszona (patrz punkty 4.2 i 4.5w
ChPL). Nie zaleca si¢ jednoczesnego stosowania produktu Lynparza z silnymi lub umiarkowanymi
induktorami CYP3A. W przypadku, gdy u pacjenta juz przyjmujacego produkt Lynparza konieczne jest
leczenie silnym lub umiarkowanym induktorem CYP3A, lekarz przepisujacy produkt leczniczy powinien
zdawac¢ sobie sprawe z tego, ze skuteczno$¢ produktu Lynparza moze by¢ znacznie zmniejszona (patrz
punkt 4.5 w ChPL). S6d Ten produkt leczniczy zawiera mniej niz 1 mmol sodu (23 mg) w tabletce

100 mg lub 150 mg, co oznacza, ze jest on zasadniczo ,,wolny od sodu”.

Dzialania niepozadane: Podsumowanie profilu bezpieczenstwa Ze stosowaniem produktu Lynparza
zwigzane bylo wystepowanie dziatan niepozadanych o zasadniczo tagodnym lub umiarkowanym
nasileniu (stopien 1 lub 2 wg CTCAE) i zazwyczaj niewymagajacych odstawienia leku. W roznych
badaniach klinicznych przeprowadzonych wsrod pacjentow otrzymujacych produkt Lynparza w
monoterapii najczgsciej obserwowanymi (> 10%) dziataniami niepozadanymi byly: nudnosci, uczucie
zmeczenia/astenia, niedokrwisto$¢, wymioty, biegunka, zmniejszone taknienie, bol glowy, neutropenia,
zaburzenia smaku, kaszel, leukopenia, zawroty gtowy, duszno$¢ i niestrawno$¢. Dziatania niepozgdane
stopnia >3. wystepujace u >2% pacjentow obejmowaty niedokrwistos¢ (14%), neutropenie¢ (5%), uczucie
zmgczenia/asteni¢ (4%), leukopenig (2%) i matoptytkowos¢ (2%). Dziataniami niepozadanymi, ktore
najczesciej prowadzily do przerwania podawania leku i (lub) zmniejszenia dawki byty: niedokrwistos$é
(16%), nudnosci (7%), uczucie zmeczenia/astenia (6%), neutropenia (6%) i wymioty (6%). Dziataniami
niepozadanymi, ktore najczesciej prowadzity do zakonczenia leczenia byly: niedokrwistos¢ (1,7%),
nudnosci (0,9%), uczucie zmeczenia/astenia (0,8%), matoptytkowosé (0,7%), neutropenia (0,6%) i
wymioty (0,5%). Gdy produkt Lynparza jest stosowany w skojarzeniu z bewacyzumabem w leczeniu raka
jajnika, w skojarzeniu z abirateronem i prednizonem lub prednizolonem w leczeniu raka gruczotu
krokowego lub w skojarzeniu z durwalumabem po leczeniu durwalumabem w skojarzeniu z
chemioterapig oparta na pochodnych platyny z powodu raka endometrium, profil bezpieczenstwa jest na
0go6t spdjny z profilem bezpieczenstwa poszczegdlnych terapii. Gdy lek byl stosowany w skojarzeniu z
bewacyzumabem zdarzenia niepozadane doprowadzity do przerwania podawania i (lub) zmniejszenia
dawki olaparybu u 57% pacjentow oraz doprowadzily do definitywnego zakonczenia leczenia
olaparybem i placebo odpowiednio u 21% i 6% pacjentow. Dziatania niepozadane, ktore najczesciej
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prowadzity do przerwania podawania i (lub) zmniejszenia dawki olaparybu to niedokrwistos¢ (21,7%),
nudnosci (9,5%), uczucie zmgczenia/astenia (5,4%), wymioty (3,7%), neutropenia (3,6%),
matoptytkowos¢ (3,0%) i biegunka (2,6%). Dziatania niepozadane, ktore najczegsciej prowadzity do
definitywnego zakonczenia leczenia to niedokrwistos¢ (3,7%), nudnosci (3,6%) i uczucie
zmeczenia/astenia (1,5%). Gdy lek byt stosowany w skojarzeniu z abirateronem, zdarzenia niepozadane
doprowadzity do przerwania podawania i (lub) zmniejszenia dawki olaparybu u 50,7% pacjentdw oraz
doprowadzity do definitywnego zakonczenia leczenia olaparybem i placebo odpowiednio u 19,0% i 8,8%
pacjentdéw. Dziatania niepozadane, ktore najczesciej prowadzity do przerwania podawania i (lub)
zmniejszenia dawki olaparybu to niedokrwistos¢ (17,1%), uczucie zmeczenia/astenia (5,5%), nudnosci
(4,1%), neutropenia (3,4%), wymioty (2,3%), biegunka (2,1%) oraz zdarzenia zakrzepicy zylnej (2,1%).
Dziatania niepozadane, ktore najczesciej prowadzity do definitywnego zakonczenia leczenia to
niedokrwistos$¢ (4,5%) i uczucie zmgczenia/astenia (1,3%). Gdy lek byt stosowany w skojarzeniu z
durwalumabem po leczeniu durwalumabem w skojarzeniu z chemioterapig oparta na pochodnych platyny,
zdarzenia niepozadane doprowadzity do przerwania podawania i (lub) zmniejszenia dawki olaparybu u
59,9% pacjentdéw oraz doprowadzity do definitywnego zakonczenia leczenia olaparybem u 10,9%
pacjentow. Dziatania niepozadane, ktore najczesciej prowadzity do przerwania podawania i (lub)
zmnigjszenia dawki olaparybu to niedokrwistos$¢ (20,8%), nudnosci (8,3%), neutropenia (7,3%), uczucie
zmeczenia/astenia (5,7%), matoplytkowos¢ (4,2%), wymioty (4,2%), zwickszenie stezenia kreatyniny we
krwi (3,1%), leukopenia (3,1%) i zmniejszony apetyt (2,6%), biegunka (2,1%). Dziatania niepozadane,
ktore najczgsciej prowadzity do definitywnego zakonczenia leczenia olaparybem to niedokrwisto$é¢
(3,6%) i neutropenia (1%). Tabelaryczne zestawienie dziatan niepozadanych Profil bezpieczenstwa opiera
si¢ na zbiorczych danych pochodzacych od 4 499 pacjentéw z guzami litymi leczonych produktem
Lynparza w monoterapii w badaniach klinicznych w zalecanej dawce. Podczas badan klinicznych wérod
pacjentdéw otrzymujacych produkt Lynparza w monoterapii, w ktérych ekspozycja pacjentow na lek jest
znana, stwierdzono wystepowanie dziatan niepozadanych przedstawionych ponizej. Dziatania
niepozadane zostaty wyszczegdlnione wedtug klasyfikacji uktadow i narzadow (ang. System Organ
Class, SOC) MedDRA, a nastgpnie z uzyciem preferowanych okreslen stownikowych wg MedDRA w
Tabeli 1. W obrgbie kazdej grupy uktadow i narzadoéw preferowane terminy zostaty uporzadkowane
wedlug zmniejszajacej si¢ czestosci wystgpowania, a nastgpnie wedhug zmniejszajacej sie cigzkosci.
Czestosci wystepowania dziatan niepozadanych zostaly okreslone nastgpujaco: bardzo czesto (>1/10),
czesto (>1/100 do <1/10), niezbyt czesto (=1/1 000 do <1/100), rzadko (>1/10 000 do <1/1 000), bardzo
rzadko (<1/10 000), czgstos$¢ nieznana (nie mozna jej oszacowac na podstawie dostepnych danych).

Tabela 1 Tabelaryczny wykaz dzialan niepozadanych
Dzialania niepozadane

Klasa ukladéw i Czestos¢ wszystkich stopni Czestos$¢ wystepowania dzialania
narzadow wg nasilenia wg CTCAE niepozadanego o stopniu nasilenia 3
MedDRA lub wiekszym wg CTCAE
Nowotwory Niezbyt czesto Niezbyt czesto

fagodne, ztosliwe i

nicokreslone (w Zespot mielodysplastyczny/ Ostra Zesp6t mielodysplastyczny/ Ostra

tym torbiele | biataczka szpikowa® biataczka szpikowa

polipy)

Zaburzenia krwi i Bardzo czesto Bardzo czesto

ukladu chionnego® | \Ge o1 rwistosé, neutropeniat, Niedokrwistos¢®
leukopenia? Czesto
Czesto Neutropenia?, matoptytkowosc?,
Limfopenia?, matoptytkowos¢? leukopenia?, limfopenia?
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zaburzenia smaku?

Zaburzenia uktadu | Niezbyt czesto Rzadko
. . DS
immunologicznego | Nadwrazliwo$¢ Nadwrazliwodc?
Rzadko
Obrzek naczynioruchowy”
Zaburzenia Czesto
watroby 1 drog Zwickszenie aktywnosci
z6kciowych aminotransferaz?
Czestos$¢ nieznana
Polekowe uszkodzenie watroby”
Zaburzenia Bardzo czesto Niezbyt czesto
metabolizmu Zmniejszenie taknienia Zmniejszenie taknienia
i odzywiania
Zaburzenia uktadu | Bardzo czesto Niezbyt czesto
nerwowego Zawroty glowy, bol glowy, Zawroty gtowy, bol glowy

Zaburzenia uktadu
oddechowego,
Klatki piersiowej i
srodpiersia

Bardzo czesto

Kaszel?, dusznos$¢?
Niezbyt czesto
Zapalenie ptuc?

Czesto

Duszno$¢?

Niezbyt czesto

Kaszel?, zapalenie ptuc?

Zaburzenia zotadka
i jelit

Bardzo czesto

Wymioty, biegunka, nudnosci,
niestrawnos¢

Czesto

Zapalenie jamy ustnej?, b6l w
nadbrzuszu

Czesto

Wymioty, nudnosci

Niezbyt czesto

Zapalenie jamy ustnej?, biegunka
Rzadko

Niestrawno$¢, bol w nadbrzuszu

Zaburzenia skory i
tkanki podskérnej

Czesto
Wysypka?
Niezbyt czesto
Zapalenie skory?
Rzadko

Rumien guzowaty

Niezbyt czesto
Wysypka?
Rzadko
Zapalenie skory?

Zaburzenia ogo6lne
i stany w miejscu
podania

Bardzo czesto
Uczucie zmeczenia (w tym
ostabienie)

Czesto

Uczucie zmgczenia (w tym oslabienie)

Badania
diagnostyczne®

Czesto

Zwickszenie stezenia kreatyniny we
krwi

Niezbyt czesto

Zwigkszenie $redniej objetosci
krwinek czerwonych

Rzadko
Zwigkszenie stgzenia kreatyniny we
krwi
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Zaburzenia Czesto Czesto

naczyniowe Zylna choroba zakrzepowo- Zylna choroba zakrzepowo-zatorowa?

zatorowa?

MDS/AML obejmuje preferowane terminy oznaczajace ostra biataczke szpikowa, zespot mielodysplastyczny
i (przewlekla) biataczke szpikowa. Niedokrwistos¢ obejmuje preferowane terminy oznaczajace
niedokrwisto$¢, niedokrwisto$¢ makrocytarng, erytropenie, zmniejszenie wartosci hematokrytu, zmniejszenie
stezenia hemoglobiny, niedokrwisto$¢ normocytowa i zmniejszenie liczby czerwonych krwinek. Neutropenia
obejmuje preferowane terminy oznaczajace goraczke neutropeniczng, neutropenie, zakazenie neutropeniczne,
posocznice neutropeniczng i zmniejszenie liczby neutrofilow. Matoplytkowo$¢ obejmuje preferowane
terminy oznaczajgce zmniejszenie liczby plytek krwi i matoptytkowos¢. Leukopenia obejmuje preferowane
terminy oznaczajace leukopeni¢ i zmniejszenie liczby biatych krwinek. Limfopenia obejmuje preferowane
terminy oznaczajace zmniejszenie liczby limfocytow i limfopenig. Nadwrazliwo$¢ obejmuje preferowane
terminy oznaczajace nadwrazliwos$¢ na lek i nadwrazliwos$¢. Zwigkszenie aktywnosci aminotransferaz
obejmuje nastgpujace terminy preferowane: zwigkszenie aktywnosci aminotransferazy alaninowej,
zwigkszenie aktywnosci aminotransferazy asparaginianowej, zwickszenie aktywnos$ci enzymow
watrobowych i hipertransaminazemia. Zaburzenia smaku obejmuja preferowane terminy oznaczajace
uposledzenie odczuwania smaku i zaburzenia smaku. Kaszel obejmuje preferowane terminy oznaczajace
kaszel i kaszel z odkrztuszaniem. Duszno$¢ obejmuje preferowane terminy oznaczajace dusznos¢ i dusznosé
wysitkowa. Zapalenie ptuc obejmuje preferowane terminy oznaczajace zapalenie ptuc, $rodmigzszowa
chorobe pluc, ostre srodmigzszowe zapalenie ptuc, eozynofilowe zapalenie ptuc, ostre eozynofilowe
zapalenie phuc i zapalenie pluc z nadwrazliwosci. Zapalenie jamy ustnej obejmuje preferowane terminy
oznaczajgce afty, owrzodzenie jamy ustnej i zapalenie jamy ustnej. Wysypka obejmuje preferowane terminy
oznaczajace rumien, wysypke ztuszczajaca, wysypke, wysypke rumieniows, wysypke plamkowsa, wysypke
grudkowo-plamistg, wysypke grudkowa i wysypke ze $wigdem. Zapalenie skory obejmuje preferowane
terminy oznaczajace zapalenie skory i alergiczne zapalenie skory. Zylna choroba zakrzepowo-zatorowa
obejmuje preferowane terminy oznaczajace zatorowosc¢, zatorowo$¢ ptucna, zakrzepice, zakrzepice zyt
glebokich, zakrzepice zyly glownej i zakrzepice zylna.
Zarejestrowane dane laboratoryjne przedstawiono ponizej w punkcie Toksycznosé¢ hematologiczna i Inne
wyniki badan laboratoryjnych.

Jak zaobserwowano po wprowadzeniu do obrotu.
U pacjentéw otrzymujacych produkt Lynparza w skojarzeniu z durwalumabem po leczeniu
durwalumabem w skojarzeniu z chemioterapig oparta na pochodnych platyny, wiekszo$¢ dziatan
niepozadanych wystapita z ta samg lub mniejsza czestoscig (AE we wszystkich stopniach nasilenia i w
stopniu >3 wedlug CTCAE) co dzialania niepozadane dla monoterapii produktem Lynparza wymienione
w tabeli powyzej. Dziatania niepozadane zgtaszane z wigksza czgstoscig u pacjentow otrzymujacych
produkt Lynparza w skojarzeniu z durwalumabem to matoptytkowos¢ i wysypka (bardzo czgsto) oraz
nadwrazliwos$¢ (czesto). Stwierdzono rowniez nastepujace dodatkowe dziatania niepozadane:

*

Tabela 2 Dodatkowe dzialania niepozadane zgloszone w badaniu klinicznym z produktem
Lynparza stosowanym w skojarzeniu z durwalumabem

Klasa ukladow i Nazwa wg MedDRA | Kategoria CIOMS/ Czestos$¢ wystepowania
narzadow wg Laczna czestosé w stopniu 3 lub wyZzszym
MedDRA wystepowania wg CTCAE

(wszystkie stopnie wg

CTCAE)
Zaburzenia krwi i Wybidrcza aplazja Czesto Czesto
uktadu chtonnego czerwonokrwinkowa

Opis wybranych dziatan niepozadanych: Toksycznosé¢ hematologiczna Niedokrwisto$¢ oraz inne dziatania
niepozadane ze strony uktadu krwiotworczego miaty zazwyczaj niewielkie nasilenie (stopien 1 lub 2 wg
CTCAE), jednakze, zdarzaty si¢ rowniez zgloszenia zdarzen w stopniu 3. lub wyzszym wg CTCAE.
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Niedokrwisto$¢ byta najczestszym dziataniem niepozadanym stopnia >3 wg CTCAE w badaniach
klinicznych. Mediana czasu do pierwszego wystapienia niedokrwistosci wyniosta okoto 4 tygodnie
(okoto 7 tygodni w przypadku zdarzen stopnia >3 wg CTCAE). Postgpowanie z niedokrwisto$cia
polegato na przerwaniu podawania leku i zmniejszeniu dawki (patrz punkt 4.2 w ChPL) oraz na
przetoczeniu krwi, jesli byto to wiasciwe. W badaniach klinicznych, w ktérych stosowano lek w postaci
tabletek czesto$¢ wystgpowania niedokrwistosci jako dziatania niepozadanego wyniosta 35,2% (14,8%
stopnia >3 wg CTCAE), a czestos¢ przerwania podawania leku, zmniejszenia dawki i zakonczenia
leczenia z powodu niedokrwisto$ci wyniosta odpowiednio 16,4%, 11,1% i 2,1%; 15,6% pacjentow
leczonych olaparybem wymagato jednej lub wigcej transfuzji krwi. Wykazano istnienie zalezno$ci
ekspozycji od odpowiedzi miedzy olaparybem a zmniejszeniem stgzenia hemoglobiny. W badaniach
klinicznych z produktem Lynparza czesto$¢ wystgpowania zmiany (zmniejszenia) o0 >2 stopnie wg
CTCAE od wartos$ci poczatkowych wyniosta 21% w przypadku hemoglobiny, 17% w przypadku
bezwzglednej liczby neutrofiléw, 5% w przypadku ptytek krwi, 26% w przypadku limfocytéw i 19% w
przypadku leukocytow (wszystkie warto$ci procentowe sa przyblizone). Czgstos¢ wystepowania
zwigkszenia Sredniej objetosci krwinki czerwonej od wartosci niskich lub prawidtowych na poczatku
badania do wartos$ci przekraczajacych GGN wyniosta okoto 51%. Wydaje sig, ze wartosci te wrocity do
normy po zakonczeniu leczenia i nie mialy zadnych konsekwencji klinicznych. Zaleca si¢ wykonanie
badania petnej morfologii krwi wyj$ciowo, a nastepnie powtarzanie go w odstepach miesiecznych przez
pierwsze 12 miesigcy leczenia oraz okresowo po tym czasie, w celu monitorowania w zakresie klinicznie
istotnych zmian parametréw hematologicznych w toku leczenia, ktore moga wymagaé przerwania
stosowania leku lub zmniejszenia dawkowania i (lub) dalszego leczenia (patrz punkt 4.2 i 4.4 w ChPL).
Zespot mielodysplastyczny/ostra biataczka szpikowa MDS/AML to cigzkie dziatania niepozadane, ktore
wystepowaly niezbyt czgsto w monoterapii dawka terapeutyczng w ramach badan klinicznych, we
wszystkich wskazaniach (0,9%). Czgstos¢ wystepowania wyniosta 0,5%, z uwzglgdnieniem zdarzen
zglaszanych w dlugookresowej obserwacji bezpieczenstwa (czgstos¢ obliczona w oparciu o catkowita
populacje oceny bezpieczenstwa sktadajaca si¢ z 18 576 pacjentéw narazonych na co najmniej jedng
dawke olaparybu w postaci doustnej podawang w badaniach klinicznych). U wszystkich pacjentow
obecne byty czynniki potencjalnie sprzyjajace wystgpieniu MDS/AML,; pacjenci otrzymywali uprzednio
schematy chemioterapii zawierajgce zwigzki platyny. Wielu pacjentow otrzymywato takze inne terapie
uszkadzajace DNA i radioterapi¢. W wiekszosci zgtoszenia te dotyczyly nosicieli mutacji germinalne;j
genu podatno$ci na raka piersi 1 lub 2 (gBRCAL/2). Czestos¢ wystgpowania przypadkéw MDS/AML byta
podobna u pacjentéw z gBRCA1m i gBRCA2m (odpowiednio 1,6% i 1,2%). U niektorych pacjentéw
stwierdzano wczesniejsze wystgpowanie nowotworu ztosliwego lub dysplazji szpiku kostnego w
wywiadzie. Wérod pacjentéw z platynowrazliwym nawrotowym rakiem jajnika z BRCAm, ktorzy
wezesniej otrzymali przynajmniej dwie linie chemioterapii zwigzkami platyny i ktérzy otrzymywali
badane leczenie do czasu progresji choroby (badanie SOLO2, z leczeniem olaparybem przez > 2 lata u
45% pacjentow) czgstos¢ wystepowania MDS/AML wyniosta 8% w grupie pacjentdow otrzymujacych
olaparyb i 4% w grupie pacjentow otrzymujacych placebo w okresie obserwacji trwajacej do 5 lat. W
grupie otrzymujacej olaparyb 9 z 16 przypadkéw MDS/AML wystapito po zakonczeniu leczenia
olaparybem w okresie obserwacji przezycia. Czgstos¢ wystepowania MDS/AML obserwowano w
kontekscie wydtuzenia przezycia catkowitego w grupie otrzymujacej olaparyb i pdznego poczatku
MDS/AML. Ryzyko wystapienia MDS/AML pozostaje niskie w terapii pierwszej linii, gdy leczenie
podtrzymujace olaparybem jest podawane po jednej linii chemioterapii zwigzkami platyny przez okres 2
lat (1,5%) w badaniu SOLO1 w 7-letnim okresie obserwacji i 1,1% w badaniu PAOLA-1 w 5-letnim
okresie obserwacji. Informacje o zmniejszaniu ryzyka i postepowaniu (patrz punkt 4.4 w ChPL).
Wybidrcza aplazja czerwonokrwinkowa Wystepowanie wybiorczej aplazji czerwonokrwinkowej (PRCA)
zglaszano gdy produkt Lynparza byt stosowany w skojarzeniu z durwalumabem. W badaniu klinicznym z
udziatem pacjentek z rakiem endometrium leczonych produktem Lynparza w skojarzeniu z
durwalumabem, czesto$¢ wystgpowania PRCA wyniosta 1,6%. Wszystkie zdarzenia miaty 3. lub 4.
stopien nasilenia wedtug CTCAE. Zdarzenia byly mozliwe do opanowania po odstawieniu zarowno
produktu Lynparza, jak i durwalumabu. Postgpowanie w wigkszosci zdarzen obejmowato przetoczenie
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krwi i immunosupresj¢, prowadzac do ich ustgpienia; nie byto przypadkow §miertelnych. Minimalizacja
ryzyka i postepowanie, patrz punkt 4.4 w ChPL. Zylne powiktania zakrzepowo-zatorowe U mezczyzn,
ktorzy otrzymali olaparyb w skojarzeniu z abirateronem jako leczenie pierwszego rzutu z powodu
mCRPC (badanie PROpel), czestos¢ wystepowania zylnych powiktan zakrzepowo-zatorowych wniosta
8% w grupie leczonej olaparybem w skojarzeniu z abirateronem i 3,3% w grupie otrzymujacej placebo w
skojarzeniu z abirateronem. Mediana czasu do wystgpienia zdarzen w tym badaniu wyniosta 170 dni
(zakres: 12 do 906 dni). U wigkszos$ci pacjentow zdarzenie ustapito i mogli oni kontynuowac leczenie
olaparybem w skojarzeniu ze standardowa terapia. Pacjenci z istotng choroba uktadu krazenia byli
wykluczeni z udzialu w badaniu. Nalezy zapozna¢ si¢ z informacjg o produkcie zawierajgcym abirateron
w odniesieniu do sercowo-naczyniowych kryteriow wylaczenia (patrz punkt 4.4 w ChPL) Inne wyniki
badan laboratoryjnych W badaniach klinicznych z produktem Lynparza czesto$¢ wystepowania zmian
(zwickszenia) stezenia kreatyniny we krwi stopnia >2 wg CTCAE wzgledem warto$ci poczatkowych
wyniosta okoto 11%. Dane z kontrolowanego placebo badania prowadzonego metodg podwojnie $lepej
proby wykazaty, ze mediana zwigkszenia tego st¢zenia wyniosta do 23% wzgledem wartosci
poczatkowych i pozostawata stata w miare uptywu czasu, powracajac do wartosci poczatkowych po
zakonczeniu leczenia i bez widocznych nastepstw klinicznych. U 90% pacjentow stgzenie kreatyniny
odpowiadato stopniowi 0 wg CTCAE przed rozpoczgciem badania, a u 10% odpowiadato ono stopniowi
1 wg CTCAE przed rozpoczeciem badania. Toksyczny wplyw na uktad pokarmowy Nudnosci na og6t
zglaszano na bardzo wczesnym etapie leczenia, przy czym u wickszo$ci pacjentow ich pierwsze
wystgpienie miato miejsce w pierwszym miesigcu leczenia produktem Lynparza. Wymioty zglaszano
wezesnie, a u wiekszo$ci pacjentow pierwsze ich wystapienie miato miejsce w ciagu pierwszych dwoch
miesiecy leczenia produktem Lynparza. Zaréwno nudnosci, jak i wymioty u wigkszo$ci pacjentow
zgltaszano jako zdarzenia wystepujace z przerwami i reagujgce na przerwanie podawania leku,
zmniejszenie dawki i (lub) zastosowanie lekdéw przeciwwymiotnych. Profilaktyka lekami
przeciwwymiotnymi nie jest wymagana. W leczeniu podtrzymujacym po zastosowaniu terapii pierwszego
rzutu w raku jajnika pacjenci do$wiadczali nudnos$ci (77% w grupie otrzymujacej olaparyb, 38% w grupie
placebo), wymiotow (40% w grupie otrzymujacej olaparyb, 15% w grupie placebo), biegunki (34% w
grupie otrzymujacej olaparyb, 25% w grupie placebo) i niestrawnos$ci (17% w grupie otrzymujacej
olaparyb, 12% w grupie placebo). Nudnosci byly przyczyng przerwania leczenia u 2,3% pacjentow
leczonych olaparybem (stopnia 2. wg CTCAE) i 0,8% pacjentow otrzymujacych placebo (stopnia 1. wg
CTCAE); odpowiednio 0,8% i 0,4% pacjentéw leczonych olaparybem zakonczyto leczenie z powodu
wymiotoéw i niestrawnosci niskiego stopnia (stopnia 2. wg CTCAE). Zaden z pacjentéw leczonych
olaparybem lub otrzymujacych placebo nie zakoficzyt leczenia z powodu biegunki. Zaden z pacjentéw
otrzymujacych placebo nie zakonczyt leczenia z powodu wymiotéw lub niestrawnos$ci. Nudnosci byty
przyczyna przerwania podawania leku lub zmniejszenia dawki odpowiednio u 14% i 4% pacjentow
leczonych olaparybem. Wymioty byly przyczyna przerwania leczenia u 10% pacjentéw leczonych
olaparybem; u zadnego pacjenta leczonego olaparybem wymioty nie byly powodem zmniejszenia dawki.
Dzieci i mtodziez Na podstawie analizy ograniczonej liczby pacjentow z populacji dzieci i mtodziezy
leczonych olaparybem w badaniu D0816C00025, w badanej populacji nie obserwowano nowych
sygnatow dotyczacych bezpieczenstwa wzgledem znanego profilu bezpieczenstwa produktu leczniczego
Lynparza u dorostych (patrz punkt 5.1 w ChPL). Inne szczegdlne populacje pacjentéw Dostepne sa
ograniczone dane dotyczace bezpieczenstwa stosowania leku u pacjentow rasy niekaukaskiej.
Zglaszanie podejrzewanych dziatan niepozadanych Po dopuszczeniu produktu leczniczego do obrotu
istotne jest zglaszanie podejrzewanych dziatan niepozadanych. Umozliwia to nieprzerwane
monitorowanie stosunku korzysci do ryzyka stosowania produktu leczniczego. Osoby nalezace do
fachowego personelu medycznego powinny zgtasza¢ wszelkie podejrzewane dziatania niepozadane za
posrednictwem: Polska Departament Monitorowania Niepozadanych Dziatan Produktéw Leczniczych
Urzedu Rejestracji Produktow Leczniczych, Wyroboéw Medycznych i Produktow Biobojczych, Al.
Jerozolimskie 181C, PL-02 222 Warszawa, Tel.: + 48 22 49 21 301, Faks: + 48 22 49 21 309, strona
internetowa: https://smz.ezdrowie.gov.pl

Podmiot odpowiedzialny: AstraZeneca AB, SE-151 85, Sodertalje, Szwecja
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Pozwolenie wydane przez Komisj¢ Europejska numer: EU/1/14/959/002 56 tabletek powlekanych
(100 mg); EU/1/14/959/003 112 tabletek powlekanych (2 opakowania po 56) (100 mg); EU/1/14/959/004
56 tabletek powlekanych (150 mg); EU/1/14/959/005 112 tabletek powlekanych (2 opakowania po 56)
(150 mg)

Kategoria dostepnoS$ci: Rpz - Produkt leczniczy wydawany na recepte do zastrzezonego stosowania.
Przed zastosowaniem nalezy zapoznac si¢ z aktualng Charakterystyka Produktu Leczniczego.
Dodatkowe informacje dostepne na zyczenie: AstraZeneca Pharma Poland Sp. z o.0., ul. Postepu 14, 02-
676 Warszawa, tel. +48 22 245 73 00, fax. +48 22 485 30 07, www.astrazeneca.pl
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