INFORMACJA O LEKU
SOLIRIS (ekulizumab) — 300 mg koncentrat do sporzadzania roztworu do infuzji
Sklad jakosciowy i ilosciowy: Ekulizumab jest humanizowanym, monoklonalnym przeciwciatem IgGzax,
wytwarzanym w linii komorek NSO technikg rekombinacji DNA. Jedna fiolka 30 ml zawiera 300 mg
ekulizumabu (10 mg/ml). Po rozciefczeniu koncowe stezenie roztworu do infuzji wynosi 5 mg/ml. Substancja
pomocnicza o znanym dziataniu: s6d (5 mmol w fiolce), polisorbat 80 (6,6 mg w fiolce). Pelny wykaz
substancji pomocniczych, patrz punkt 6.1 w Charakterystyce Produktu Leczniczego (ChPL).
Posta¢ farmaceutyczna: Koncentrat do sporzadzania roztworu do infuzji. Klarowny, bezbarwny roztwor o
pH 7,0 i osmolalnosci okoto 290-310 mOsm/kg.
Wskazania do stosowania: Produkt leczniczy Soliris jest wskazany do stosowania u dorostych i dzieci z:
*Napadowa nocng hemoglobinurig (PNH, ang. paroxysmal nocturnal haemoglobinuria). Dowody klinicznych
korzys$ci wykazano u pacjentdow z hemoliza z jednym lub kilkoma objawami klinicznymi wskazujacymi na duza
aktywnos$¢ choroby, niezaleznie od wcze$niejszych przetoczen lub bez przetoczen (patrz punkt 5.1 w ChPL);
*Atypowym zespotem hemolityczno—mocznicowym (aHUS, ang. atypical hemolytic uremic syndrome) (patrz
punkt 5.1 w ChPL); *Oporna na leczenie uogolniong miastenig rzekomoporazng (gMG, ang. generalized
myasthenia gravis) u pacjentdw w wieku 6 lat i starszych, z dodatnim wynikiem badania na obecnos¢
przeciwciat przeciwko receptorowi acetylocholinowemu (AChR, ang. acetylcholine receptor) (patrz punkt 5.1 w
ChPL).
Produkt leczniczy Soliris jest wskazany do stosowania u dorostych z: *Chorobg ze spektrum zapalenia nerwow
wzrokowych i rdzenia krggowego (NMOSD, ang. neuromyelitis optica spectrum disorder) u pacjentow z
dodatnim wynikiem badania na obecno$¢ przeciwcial przeciw akwaporynie 4 (AQP4, ang. aquaporin-4) w
przypadku rzutowego przebiegu choroby (patrz punkt 5.1 w ChPL).
Dawkowanie i sposob podawania: Produkt leczniczy Soliris musi by¢ podawany przez osobe z fachowego
personelu medycznego, pod nadzorem lekarza majacego doswiadczenie w leczeniu pacjentéw z zaburzeniami
hematologicznymi, zaburzeniami czynnosci nerek, zaburzeniami nerwowo-migsniowymi lub zaburzeniami
neurozapalnymi. U pacjentow, ktorzy dobrze tolerujg infuzje podawane w placowce medycznej, mozna
rozwazy¢ podawanie wlewu w warunkach domowych. Decyzj¢ o wykonywaniu infuzji w domu pacjenta nalezy
podja¢ na podstawie oceny i zalecenia lekarza prowadzacego. Infuzje w warunkach domowych powinien
prowadzi¢ wykwalifikowany personel medyczny. Dawkowanie Napadowa nocna hemoglobinuria (PNH) u
0sob dorostych Schemat dawkowania u dorostych (w wieku >18 lat) przy PNH obejmuje 4-tygodniowa faze
leczenia poczatkowego, a nastepnie faze leczenia podtrzymujacego: *Faza leczenia poczatkowego: dawka 600
mg produktu Soliris, podawana w infuzji dozylnej trwajacej 25—45 minut (35 minut + 10 minut), co tydzien
przez pierwsze 4 tygodnie. *Faza leczenia podtrzymujacego: dawka 900 mg produktu Soliris, podawana w
infuzji dozylnej trwajacej 25—45 minut (35 minut + 10 minut) w pigtym tygodniu, a nastepnie dawka 900 mg
podawana w infuzji dozylnej trwajacej 25-45 minut (35 minut + 10 minut) co 14 dni £ 2 dni (patrz punkt 5.1 w
ChPL). Atypowy zespé? hemolityczno—mocznicowy (aHUS), oporna na leczenie uogdlniona miastenia
rzekomoporazna (JMG) oraz choroba ze spektrum zapalenia nerwow wzrokowych i rdzenia kregowego
(NMOSD) u 0s6b dorostych Schemat dawkowania w aHUS, opornej na leczenie gMG i NMOSD u dorostych
pacjentow (w wieku >18 lat) obejmuje czterotygodniowg faze leczenia poczatkowego, a nastepnie faze leczenia
podtrzymujacego: *Faza leczenia poczatkowego: dawka 900 mg produktu Soliris, podawana w infuzji dozylne;j
trwajacej 2545 minut (35 minut £+ 10 minut), co tydzien przez pierwsze 4 tygodnie. *Faza leczenia
podtrzymujacego: dawka 1200 mg produktu Soliris, podawana w infuzji dozylnej trwajacej 25-45 minut (35
minut £ 10 minut) w pigtym tygodniu, a nastgpnie dawka 1200 mg podawana w infuzji dozylnej trwajacej 25—
45 minut (35 minut £ 10 minut) co 14 dni = 2 dni (patrz punkt 5.1 w ChPL). Oporna na leczenie gMG Dostgpne
dane sugeruja, ze odpowiedz kliniczng uzyskuje si¢ zwykle przed uptywem 12 tygodni leczenia z
zastosowaniem produktu leczniczego Soliris. Nalezy rozwazy¢ przerwanie leczenia u pacjenta, u ktorego brak
jest dowodow na wystepowanie korzysci terapeutycznej po uptywie 12 tygodni. Dzieci i miodziez z PNH, aHUS
lub oporng na leczenie gMG Dzieci i mtodziez z PNH, aHUS lub oporng na leczenie gMG o masie ciala > 40 kg
sg leczone zgodnie z zaleceniami dotyczacymi dawkowania jak w przypadku pacjentow dorostych. U dzieci i
mtodziezy z PNH, aHUS lub oporng na leczenie gMG o masie ciata ponizej 40 kg schemat dawkowania
produktu leczniczego Soliris jest nastgpujacy:
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Faza leczenia

poczatkowego
600 mg co tydzien
przez pierwsze 2
tygodnie
600 mg co tydzien
przez pierwsze 2
tygodnie
600 mg pojedyncza
dawka w 1. tygodniu
300 mg pojedyncza
dawka w 1. tygodniu
Nie przeprowadzono badan dotyczacych stosowania produktu leczniczego Soliris u pacjentow z PNH lub
oporng na leczenie gMG o masie ciala ponizej 40 kg. Dawkowanie produktu leczniczego Soliris u pacjentow
pediatrycznych z PNH lub opornag na leczenie gMG o masie ciata ponizej 40 kg jest identyczne jak dawkowanie
oparte na masie ciata zalecane w przypadku dzieci i mtodziezy z aHUS. Na podstawie dostepnych danych
farmakokinetycznych (PK) i farmakodynamicznych (PD) dotyczacych pacjentow z aHUS i PNH, leczonych
produktem Soliris oczekuje si¢, ze oparty na masie ciata schemat dawkowania u dzieci i mtodziezy bedzie miat
podobny profil skutecznosci i bezpieczenstwa co u pacjentow dorostych. Oczekuje sig, ze oparty na masie ciata
schemat dawkowania u pacjentdéw z oporng na leczenie gMG o masie ciala ponizej 40 kg, rowniez bedzie miat
podobny profil skutecznosci i bezpieczenstwa co u pacjentow dorostych. Uzupetniajace podanie produktu
Soliris jest konieczne podczas rownoczesnego leczenia z zastosowaniem osocza (plazmafereza, wymiana osocza
lub infuzja Swiezego, mrozonego osocza), zgodnie z ponizszym opisem:

Masa ciala Faza leczenia podtrzymujacego

Od 30 do <40 kg 900 mg w 3. tygodniu; nastepnie 900 mg co 2 tygodnie

0Od 20 do <30 kg 600 mg w 3. tygodniu; nastepnie 600 mg co 2 tygodnie

Od 10 do <20 kg 300 mg w 2. tygodniu; nastepnie 300 mg co 2 tygodnie

Od 5 do <10 kg 300 mg w 2. tygodniu; nastepnie 300 mg co 3 tygodnie

Rodzaj leczenia
z zastosowaniem
osocza

Ostatnia dawka
produktu Soliris

Uzupekniajaca dawka
produktu Soliris przy
kazdym leczeniu z

zastosowaniem osocza

Czas podania
uzupeliajacej dawki
produktu Soliris

Plazmafereza lub | 300 mg 300 mg na kazda sesje
wymiana osocza glsizcr;;ferezy lub wymiany W cia,gu 60 minut po
=600 Mg 600 mg na kazda sesjo kazdej p}azmafere21e lub
- . PO wymianie 0SoCza
plazmaferezy lub wymiany
0S0Cza
Infuzja swiezego, | >300 mg 300 mg na kazda infuzje 60 minut przed infuzja
mrozonego $wiezego, mrozonego $wiezego, mrozonego
0S0Cza 0S0Cza 0S0Cza

Uzupetiajaca dawka produktu Soliris jest wymagana w przypadku jednoczesnego leczenia dozylnym
preparatem immunoglobulin (IVIg), zgodnie z ponizszym opisem (patrz réwniez punkt 4.5 w ChPL):

Ostatnia dawka
produktu Soliris

Uzupehiajaca dawka
produktu Soliris

Czas podania uzupelniajacej
dawki produktu Soliris

>900 mg 600 mg na cykl 1VIg

<600 mg 300 mg na cykl 1VIg
Skrot: IVIg = dozylny preparat immunoglobulin
Monitorowanie leczenia Nalezy obserwowac, czy u pacjentow z aHUS nie wystepujg objawy przedmiotowe i
podmiotowe mikroangiopatii zakrzepowej (patrz punkt 4.4 w ChPL Badania laboratoryjne u pacjentéw z
aHUS). Zaleca si¢ stosowanie produktu Soliris przez caty okres zycia pacjenta, chyba ze przerwanie leczenia

Jak najszybciej po cyklu IVIg
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jest wskazane ze wzgledow klinicznych (patrz punkt 4.4 w ChPL). Pacjenci w podesztym wieku Produkt
leczniczy Soliris mozna podawac pacjentom w wieku 65 lat i starszym. Dostepne dane nie wskazujg na to, aby
w leczeniu 0s6b w podesztym wieku konieczne byly szczegdlne srodki ostroznosci, cho¢ doswiadczenie ze
stosowaniem produktu Soliris w tej populacji pacjentow jest wciaz ograniczone. Niewydolnosé nerek Nie jest
konieczna modyfikacja dawki u pacjentow z niewydolnoscia nerek (patrz punkt 5.1 w ChPL). Niewydolros¢
wqtroby Nie badano bezpieczenstwa stosowania ani skutecznosci produktu leczniczego Soliris u pacjentéw z
niewydolno$cig watroby. Dzieci i mtodziez Nie okreslono bezpieczenstwa stosowania ani skutecznos$ci produktu
leczniczego Soliris u dzieci w wieku ponizej 6 lat z oporng na leczenie gMG. Nie okre$lono bezpieczenstwa
stosowania ani skuteczno$ci produktu leczniczego Soliris u dzieci i mtodziezy w wieku ponizej 18 lat z
NMOSD. Sposdb podawania Nie nalezy podawa¢ leku we wstrzyknigeiu dozylnym ani w szybkim
wstrzyknigciu dozylnym (bolus). Produkt leczniczy Soliris nalezy podawac jedynie w infuzji dozylnej, zgodnie
z ponizszym opisem. Instrukcja dotyczaca rozcienczania produktu leczniczego przed podaniem, patrz punkt 6.6
w ChPL. Rozcienczony roztwor produktu leczniczego Soliris nalezy podawa¢ w infuzji dozylnej trwajacej 25—
45 minut (35 minut + 10 minut) w przypadku dorostych pacjentéw oraz 1-4 godzin w przypadku dzieci i
mtodziezy w wieku ponizej 18 lat, we wlewie grawitacyjnym, za pomoca pompy strzykawkowej lub pompy
infuzyjnej. Nie ma koniecznosci zabezpieczania rozcienczonego roztworu produktu leczniczego Soliris przed
swiatlem podczas podawania go pacjentowi. Pacjenta nalezy obserwowac przez godzing po zakonczeniu infuzji
dozylnej. W razie wystgpienia dziatania niepozadanego podczas podawania produktu leczniczego Soliris,
infuzje dozylng mozna spowolni¢ lub przerwac, w zaleznosci od decyzji lekarza. W przypadku spowolnienia
infuzji dozylnej catkowity czas podawania leku nie moze przekracza¢ dwoch godzin u dorostych oraz czterech
godzin u dzieci i mtodziezy w wieku ponizej 18 lat. Dane dotyczace bezpieczenstwa stosowania infuzji w
warunkach domowych sg ograniczone. Dlatego zaleca si¢ zastosowanie dodatkowych srodkow ostroznosci,
takich jak dostepnos¢ do mozliwosci doraznego leczenia reakcji na wlew lub reakcji anafilaktycznej. Reakcje na
infuzje dozylna opisano w punktach 4.4 i 4.8 ChPL.

Przeciwwskazania: Nadwrazliwos$¢ na ekulizumab, biatka mysie lub na ktérgkolwiek substancje pomocnicza
wymieniong w punkcie 6.1 w ChPL. Nie nalezy rozpoczyna¢ leczenia produktem Soliris u pacjentow (patrz
punkt 4.4 w ChPL): *z niewyleczonym zakazeniem Neisseria meningitidis; *ktorzy nie majg aktualnego
szczepienia przeciwko Neisseria meningitidis (o ile nie otrzymuja zapobiegawczo odpowiednich antybiotykow
przez 2 tygodnie po zaszczepieniu).

Specjalne ostrzezenia i $Srodki ostroznosci dotyczace stosowania: Identyfikowalno$¢ W celu poprawienia
identyfikowalnos$ci biologicznych produktow leczniczych nalezy czytelnie zapisa¢ nazwe i numer serii
podawanego produktu. Nie przypuszcza si¢, aby produkt leczniczy Soliris miat wptyw na aplastyczna sktadowa
niedokrwistosci u pacjentow z PNH. Zakazenia meningokokowe Ze wzgledu na mechanizm dziatania,
stosowanie produktu leczniczego Soliris zwigksza podatno$¢ pacjentow na zakazenie dwoinkami zapalenia
opon moézgowych (Neisseria meningitidis). Moze wystapi¢ zakazenie meningokokami jakiejkolwiek grupy
serologicznej. W celu zmniejszenia ryzyka zakazenia, kazdego pacjenta nalezy zaszczepi¢ przeciwko zakazeniu
meningokokami na co najmniej 2 tygodnie przed podaniem produktu Soliris, chyba ze ryzyko wynikajace z
opo6znienia leczenia produktem leczniczym Soliris przewaza nad ryzykiem rozwinigcia si¢ zakazenia
meningokokowego. Pacjentom, u ktorych rozpoczeto leczenie produktem leczniczym Soliris weze$niej niz po
2 tygodniach od momentu podania tetrawalentnej szczepionki przeciwko meningokokom, nalezy podawac
zapobiegawczo odpowiedni antybiotyk przez 2 tygodnie od momentu zaszczepienia. W zapobieganiu
zakazeniom czg¢sto wystepujacymi chorobotworczymi grupami serologicznymi meningokokow zaleca si¢
szczepionki przeciwko wszystkim dostgpnym grupom serologicznym, w tym A, C, Y, W 135 i B. Pacjenci
muszg by¢ zaszczepieni | powtornie zaszczepieni zgodnie z aktualnymi krajowymi wytycznymi w zakresie
stosowania szczepionek. Szczepienie moze powodowac dalsza aktywacje dopetniacza, co z kolei moze, u
pacjentéw z chorobami zwigzanymi z zaburzeniami uktadu dopetniacza, w tym z PNH, aHUS, oporng na
leczenie gMG i NMOSD, prowadzi¢ do nasilenia objawdw przedmiotowych i podmiotowych choroby
podstawowej, takich jak hemoliza (PNH), mikroangiopatia zakrzepowa (aHUS), zaostrzenie MG (oporna na
leczenie gMG) lub rzut choroby (NMOSD). W zwiazku z tym, po wykonaniu zalecanego szczepienia pacjentow
nalezy uwaznie monitorowac pod katem objawdw chorobowych. Szczepienie moze nie by¢ wystarczajace do
uniknigcia zakazenia meningokokowego. Nalezy zwréci¢ uwagg na oficjalne zalecenia dotyczace wlasciwego
stosowania lekdw przeciwbakteryjnych. U pacjentow leczonych produktem Soliris notowano przypadki
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cigezkiego lub $miertelnego zakazenia meningokokowego. Posocznica jest czesta postacig zakazen
meningokokowych u pacjentdw leczonych produktem Soliris (patrz 4.8 w ChPL). Kazdego pacjenta nalezy
obserwowac w celu wykrycia wezesnych objawow zakazenia meningokokami; jesli podejrzewa si¢ zakazenie,
nalezy niezwtocznie wykonac badania i w razie koniecznosci zastosowac leczenie odpowiednimi
antybiotykami. Pacjenta nalezy poinformowac o tych objawach przedmiotowych i podmiotowych, a takze o
dziataniach, jakie nalezy podja¢ w celu niezwlocznego otrzymania pomocy lekarskiej. Lekarz musi
przedyskutowacé z pacjentem korzysci i zagrozenia wynikajace ze stosowania produktu leczniczego Soliris i
dostarczy¢ mu Przewodnik dla pacjenta oraz Karte dla pacjenta (ich opis mozna znalez¢ w Ulotce dotaczonej do
opakowania). Inne zakazenia uktadowe Ze wzglgdu na mechanizm dziatania leku, nalezy zachowa¢ ostrozno$é
podczas podawania produktu Soliris pacjentom z czynnymi zakazeniami uktadowymi. U pacjentéw moze
wystepowac zwiekszona podatno$¢ na zakazenia, zwlaszcza na infekcje spowodowane przez bakterie z rodzaju
Neisseria i bakterie otoczkowe. Zglaszano cigzkie zakazenia gatunkami z rodzaju Neisseria (innymi niz
Neisseria meningitidis), w tym rozsiane zakazenia gonokokowe. Pacjentom nalezy udostepni¢ informacje
znajdujace si¢ w Ulotce dotaczonej do opakowania w celu zwigkszenia ich wiedzy o mozliwych ciezkich
zakazeniach oraz ich objawach podmiotowych i przedmiotowych. Lekarz powinien poinformowac pacjentow o
sposobach zapobiegania rzezaczce. Reakcje na infuzj¢ dozylng Podanie produktu leczniczego Soliris moze
wywotaé reakcje na infuzje lub odczyny immunologiczne, ktére mogg powodowac¢ alergie lub reakcje
nadwrazliwos$ci (w tym reakcje anafilaktyczne). W badaniach klinicznych u 1 (0,9%) pacjenta z oporna na
leczenie gMG wystapita reakcja na infuzje dozylna, ktora spowodowata konieczno$é przerwania podawania
produktu Soliris. U zadnego pacjenta pediatrycznego z PNH, aHUS, oporng na leczenie gMG lub NMOSD nie
wystapity reakcje na infuzje dozylna, ktére powodowatyby konieczno$¢ przerwania podawania produktu Soliris.
W przypadku wystapienia u pacjenta ciezkich reakcji na infuzje dozylna, nalezy przerwac podawanie produktu
Soliris i zastosowa¢ odpowiednie leczenie. Immunogenno$¢ We wszystkich badaniach klinicznych u pacjentow
leczonych produktem Soliris niezbyt czg¢sto obserwowano odpowiedz w postaci przeciwciat. W kontrolowanych
placebo badaniach dotyczacych PNH stwierdzano pojawienie si¢ niewielkiej ilo$ci przeciwciat, z czgstoscia
(3,4%) zblizong do obserwowanej w przypadku placebo (4,8%). U 3 na 100 (3%) pacjentow z aHUS leczonych
produktem Soliris wykryto przeciwciala specyficzne wzgledem produktu Soliris, wykorzystujac oznaczenia
metoda mostkowania ECL. U 1 na 100 (1%) pacjentow z aHUS stwierdzono stabo dodatni wynik badan na
obecnos¢ przeciwceial neutralizujgcych. W kontrolowanym placebo badaniu dotyczacym opornej na leczenie
gMG u zadnego (0/62) z pacjentow otrzymujacych produkt leczniczy Soliris nie stwierdzono odpowiedzi w
postaci wytwarzania przeciwciat przeciwlekowych w ciagu 26 tygodni aktywnego leczenia, natomiast w
badaniu przedtuzonym dotyczacym opornej na leczenie gMG ogodtem u 3 na 117 (2,6%) pacjentow stwierdzono
dodatni wynik na obecnos¢ przeciwciat przeciwlekowych ADA (ang. antidrug antibody, ADA) w czasie
dowolnej wizyty po ocenie poczatkowej. Dodatnie wyniki oznaczen ADA wydawaty si¢ mie¢ charakter
przemijajacy, gdyz nie obserwowano dodatnich mian w czasie kolejnych wizyt, a u pacjentéw tych nie
stwierdzono wynikow klinicznych sugerujacych wptyw dodatnich mian ADA. W kontrolowanym placebo
badaniu dotyczacym NMOSD u 2 na 95 (2,1%) pacjentdéw leczonych produktem Soliris stwierdzono odpowiedz
w postaci wytwarzania przeciwciat przeciwlekowych po rozpoczgciu badania. U obu pacjentéw wynik badania
na obecno$¢ przeciwciat neutralizujacych byt ujemny. Probki z dodatnim wynikiem na obecnosé¢ ADA
charakteryzowaty si¢ niskim mianem, a wynik dodatni miat charakter przemijajacy. Nie zaobserwowano
korelacji pomigdzy powstawaniem przeciwcial a odpowiedzig kliniczng lub zdarzeniami niepozadanymi.
Szczepienia Przed rozpoczeciem leczenia produktem Soliris zaleca si¢ rozpoczgcie immunizacji pacjentow z
PNH, aHUS, oporng na leczenie gMG i NMOSD, zgodnie z aktualnymi wytycznymi dotyczacymi immunizacji.
Ponadto kazdego pacjenta nalezy zaszczepi¢ przeciwko zakazeniom meningokokami na co najmniej 2 tygodnie
przed podaniem produktu leczniczego Soliris, chyba Ze ryzyko wynikajace z op6znienia leczenia produktem
Soliris przewaza nad ryzykiem rozwinigcia si¢ zakazenia meningokokowego. Pacjentom, u ktorych rozpoczeto
leczenie produktem Soliris wczeéniej niz po 2 tygodniach od momentu podania tetrawalentnej szczepionki
przeciwko meningokokom, nalezy podawac zapobiegawczo odpowiedni antybiotyk przez 2 tygodnie od
momentu zaszczepienia. W zapobieganiu zakazeniom czg¢sto wystepujacymi chorobotworczymi grupami
serologicznymi meningokokéw zaleca si¢ szczepionki przeciwko wszystkim dostgpnym grupom serologicznym,
wtym A, C, Y, W 135 B. Pacjenci musza by¢ zaszczepieni i powtornie zaszczepieni zgodnie z aktualnymi
krajowymi wytycznymi w zakresie stosowania szczepionek (patrz: Zakazenia meningokokowe). Pacjentow w

2025-07-17 Aktualizacja ChPL — Liver Injury addition



wieku ponizej 18 lat nalezy zaszczepi¢ przeciwko Haemophilus influenzae i przeciwko zakazeniom
pneumokokami, przy czym w kazdej grupie wiekowej nalezy $cisle stosowac si¢ do krajowych zalecen
dotyczacych szczepien. Szczepienie moze powodowac dalszg aktywacje dopelniacza, co z kolei moze, u
pacjentdéw z chorobami zwigzanymi z zaburzeniami uktadu dopetniacza, w tym z PNH, aHUS, oporna na
leczenie gMG i NMOSD, prowadzi¢ do nasilenia objawdéw przedmiotowych i podmiotowych choroby
podstawowej, takich jak hemoliza (PNH), mikroangiopatia zakrzepowa (aHUS), zaostrzenie MG (oporna na
leczenie gMQ) lub rzut choroby (NMOSD). W zwiazku z tym po wykonaniu zalecanego szczepienia pacjentow
nalezy uwaznie monitorowac pod katem objawow chorobowych. Stosowanie lekow przeciwzakrzepowych
Leczenie produktem Soliris nie powinno mie¢ wpltywu na stosowanie lekow przeciwzakrzepowych. Terapie z
zastosowaniem lekdw immunosupresyjnych i inhibitoréw esterazy cholinowej Oporna na leczenie gMG W
przypadku zmniejszenia dawki lub odstawienia lekéw immunosupresyjnych i inhibitorow esterazy cholinowej
konieczne jest §ciste monitorowanie pacjentow pod katem objawdw zaostrzenia choroby. Choroby ze spektrum
zapalenia nerwow wzrokowych i rdzenia kregowego W przypadku zmniejszenia dawki lub odstawienia lekow
immunosupresyjnych nalezy $cisle monitorowac pacjentéw pod katem objawdw przedmiotowych i
podmiotowych mozliwego rzutu NMOSD. Badania laboratoryjne u pacjentéw z PNH Pacjentéw z PNH nalezy
monitorowa¢ pod katem objawow przedmiotowych i podmiotowych hemolizy wewnagtrznaczyniowej, w tym
aktywno$ci dehydrogenazy mleczanowej (LDH) w surowicy. Podobnie, pacjentow z PNH leczonych produktem
Soliris nalezy monitorowa¢ pod katem hemolizy wewnatrznaczyniowej mierzac aktywnos¢ LDH. Moze by¢
konieczne skorygowanie dawki w zakresie zalecanego schematu dawkowania co 14 dni = 2 dni w fazie leczenia
podtrzymujacego (minimalny odstep mi¢dzy dawkami = 12 dni). Badania laboratoryjne u pacjentéw z aHUS
Pacjentow z aHUS leczonych produktem Soliris nalezy monitorowa¢ pod katem zakrzepowej mikroangiopatii
mierzac liczbe plytek krwi, aktywno$¢ LDH i stgzenie kreatyniny w surowicy. Moze by¢ konieczne
skorygowanie dawki w zakresie zalecanego schematu dawkowania co 14 dni £ 2 dni w fazie leczenia
podtrzymujacego (minimalny odstep migdzy dawkami = 12 dni). Przerwanie leczenia u pacjentow z PNH
Nalezy uwaznie obserwowac, czy u pacjentow z PNH, ktorzy przerwa leczenie produktem Soliris, nie
wystepuja przedmiotowe i podmiotowe objawy ci¢zkiej hemolizy wewnatrznaczyniowej. Cigzka hemolizg
rozpoznaje si¢, gdy aktywnos¢ LDH w surowicy jest wigksza niz przed leczeniem i wystepuje jedno z
ponizszych zjawisk: bezwzgledne zmniejszenie wielkosci klonu PNH przekraczajace 25% (przy braku
rozcienczenia zwigzanego z przetoczeniem) w ciggu jednego tygodnia lub w czasie krotszym, stezenie
hemoglobiny <5 g/dl lub zmniejszenie o >4 g/dl w ciggu tygodnia lub w czasie krotszym, dlawica piersiowa,
zmiana stanu psychicznego, zwigkszenie stezenia kreatyniny w surowicy o 50% lub zakrzepica. W celu
wykrycia cigzkiej hemolizy i innych reakcji, kazdego pacjenta odstawiajacego produkt Soliris nalezy
obserwowac przez co najmniej 8 tygodni. Jezeli po odstawieniu produktu Soliris wystapi ci¢zka hemoliza,
nalezy rozwazy¢ nastepujace sposoby postepowania (leczenia): przetoczenie krwi (masy erytrocytarnej) lub
transfuzja wymienna, jezeli odsetek komorek PNH oznaczany metoda cytometrii przepltywowej wynosi >50%
wszystkich krwinek czerwonych, podawanie lekow przeciwzakrzepowych, stosowanie kortykosteroidow lub
ponowne zastosowanie produktu Soliris. W badaniach klinicznych dotyczacych PNH 16 pacjentéw przerwato
leczenie produktem Soliris. Nie zaobserwowano ci¢zkiej hemolizy. Przerwanie leczenia u pacjentéw z aHUS Po
przerwaniu leczenia produktem Soliris u niektorych pacjentow juz po 4 tygodniach i do 127 tygodni
obserwowano powiktania w postaci mikroangiopatii zakrzepowej (TMA). Przerwanie leczenia nalezy rozwazac
tylko w przypadkach medycznie uzasadnionych. Podczas badan klinicznych dotyczacych aHUS 61 pacjentow
(w tym 21 pacjentow pediatrycznych) przerwato leczenie produktem Soliris z mediang okresu obserwacji
wynoszaca 24 tygodnie. Po przerwaniu leczenia zaobserwowano 15 powiktan w postaci cigzkiej
mikroangiopatii zakrzepowej (TMA) u 12 pacjentdw, a 2 powiktania w postaci cigzkiej TMA wystapily u
dodatkowych 2 pacjentow, u ktérych stosowano zmniejszone dawkowanie produktu leczniczego Soliris,
wykraczajace poza zarejestrowany schemat dawkowania (patrz punkt 4.2 w ChPL). Powiktania w postaci
cigzkiej TMA wystepowaly u pacjentéw niezaleznie 0d tego, czy stwierdzono u nich mutacje genetyczna,
polimorfizm wysokiego ryzyka lub autoprzeciwciata. U tych pacjentow wystapily dodatkowe cigzkie
powiklania, w tym ci¢zkie pogorszenie czynnosci nerek, hospitalizacja zwigzana z chorobg i progresja do
schytkowej niewydolnosci nerek, wymagajacej dializowania. U jednego pacjenta nastgpita progresja do
schytkowej niewydolnosci nerek pomimo wznowienia leczenia produktem Soliris po jego odstawieniu. Nalezy
uwaznie obserwowac, czy u pacjentdow z aHUS, ktorzy przerwa leczenie produktem Soliris, nie wystgpuja
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przedmiotowe i podmiotowe objawy cigzkiej zakrzepowej mikroangiopatii. Monitorowanie moze okazac si¢
niewystarczajgce dla prognozowania ciezkich mikroangiopatii zakrzepowych lub im zapobiegania u pacjentéw
z aHUS po przerwaniu leczenia produktem Soliris. Wystapienie powiktan w postaci ci¢zkiej mikroangiopatii
zakrzepowej po przerwaniu leczenia mozna stwierdzi¢ na podstawie (i) zmiany jakichkolwiek dwoch lub
powtarzajacej si¢ zmiany ktoregokolwiek z nastepujacych parametréw: zmniejszenie liczby plytek krwi o co
najmniej 25% w poréwnaniu do stanu poczgtkowego lub maksymalnej liczby ptytek krwi podczas leczenia
produktem Soliris, lub zwigkszenie stezenia kreatyniny w surowicy o co najmniej 25% w poréwnaniu do stanu
poczatkowego lub minimum obserwowanego podczas leczenia produktem Soliris; lub zwigkszenie aktywnosci
LDH o co najmniej 25% w poréwnaniu do stanu poczatkowego lub minimum obserwowanego podczas leczenia
produktem Soliris; lub (ii) ktéoregokolwiek z nastepujacych: zmiana stanu psychicznego lub drgawki; dlawica
piersiowa lub dusznosci; lub zakrzepica. Jezeli po przerwaniu leczenia produktem Soliris wystapi powiktanie w
postaci ci¢zkiej zakrzepowej mikroangiopatii, nalezy rozwazy¢: ponowne zastosowanie leczenia produktem
Soliris, podtrzymujace leczenie z zastosowaniem osocza lub odpowiednie dla danego narzadu metody
podtrzymujace, w tym podtrzymywanie czynno$ci nerek za pomoca dializ, czynno$ci oddechowych za pomoca
mechanicznej wentylacji lub podawania lekdw przeciwzakrzepowych. Przerwanie leczenia u pacjentéw z
oporng na leczenie gMG Stosowanie produktu Soliris w opornej na leczenie gMG badano tylko w warunkach
dlugotrwatego podawania. Pacjentow, ktorzy przerwa leczenie produktem Soliris, nalezy uwaznie monitorowaé
pod katem objawow przedmiotowych i podmiotowych zaostrzenia choroby. Przerwanie leczenia u pacjentow z
NMOSD Stosowanie produktu Soliris w NMOSD badano tylko w warunkach dtugotrwatego podawania, a
skutki przerwania leczenia produktem Soliris nie zostaty opisane. Pacjentow, ktorzy przerwa leczenie
produktem Soliris, nalezy uwaznie monitorowac pod katem objawow przedmiotowych i podmiotowych
mozliwego rzutu NMOSD. Materiaty edukacyjne Kazdy lekarz, ktory zamierza przepisa¢ produkt leczniczy
Soliris, musi upewni¢ si¢, ze zna wytyczne dla fachowego personelu medycznego dotyczace przepisywania.
Lekarz musi przedyskutowaé z pacjentem korzysci i zagrozenia wynikajace ze stosowania produktu leczniczego
Soliris i dostarczy¢ mu Przewodnik dla pacjenta oraz Kartg dla pacjenta. Nalezy pouczy¢ pacjenta, ze w razie
wystapienia goraczki, bolu glowy przebiegajacego z goraczka i (lub) sztywnoscig karku lub wrazliwoscia na
$wiatlo, nalezy natychmiast zwroci¢ si¢ do lekarza, poniewaz objawy te moga wskazywac na zakazenie
meningokokami. Substancje pomocnicze o znanym dziataniu S6d Po rozcienczeniu roztworem chlorku sodu 9
mg/ml (0,9%) do wstrzykiwan produkt leczniczy zawiera 0,88 g sodu w 240 ml roztworu przy dawce
maksymalnej, co odpowiada 44,0% zalecanej przez WHO maksymalnej 2 g dobowej dawki sodu u 0séb
dorostych. Po rozcienczeniu roztworem chlorku sodu 4,5 mg/ml (0,45%) do wstrzykiwan produkt leczniczy
zawiera 0,67 g sodu w 240 ml roztworu przy dawce maksymalnej, co odpowiada 33,5% zalecanej przez WHO
maksymalnej 2 g dobowej dawki sodu u 0sob dorostych. Polisorbat 80 Ten produkt leczniczy zawiera 6,6 mg
polisorbatu 80 w kazdej fiolce (fiolka 30 ml), co odpowiada ilo$ci 0,66 mg/kg mc. lub mniejszej przy
maksymalnej dawce w przypadku pacjentow dorostych oraz dzieci i mlodziezy o masie ciata powyzej 10 kg
oraz odpowiada ilo$ci 1,32 mg/kg mc. lub mniegjszej przy maksymalnej dawce w przypadku dzieci i mtodziezy o
masie ciala od 5 do <10 kg. Polisorbaty moga powodowac¢ reakcje alergiczne.

Dzialania niepozadane: Podsumowanie profilu bezpieczenstwa Dodatkowe dane dotyczace bezpieczenstwa
uzyskano z 33 zakonczonych badan klinicznych, ktore obejmowaty 1555 pacjentéw poddanych ekspozycji na
ekulizumab w populacjach 0sob z chorobami zwigzanymi z zaburzeniami uktadu dopelniacza, w tym z PNH,
aHUS, oporng na leczenie gMG i NMOSD. Najczgstszym dziataniem niepozadanym byl bol gtowy
(wystepujacy glownie w poczatkowej fazie dawkowania), a najcig¢zszym dziataniem niepozadanym byto
zakazenie meningokokowe. Tabelaryczne zestawienie dziatan niepozadanych W Tabeli 1 podano dziatania
niepozadane odnotowane na podstawie spontanicznych zgloszen oraz zakonczonych badan klinicznych
ekulizumabu, w tym dotyczacych PNH, aHUS, opornej na leczenie gMG i NMOSD. Dziatania niepozadane,
zglaszane bardzo czesto (>1/10), czesto (>1/100 do <1/10), niezbyt czesto (>1/1000 do <1/100), rzadko (>1/10
000 do <1/1000) lub czgstos¢ nieznana (nie moze by¢ okreslona na podstawie dostepnych danych) po podaniu
ekulizumabu, s3 wymienione wedtug klasyfikacji uktadow i narzadoéw oraz z uwzglednieniem preferowanych
terminow. W kazdej grupie dziatania niepozadane przedstawiono zgodnie ze zmniejszajacym si¢ stopniem
cigzkoscli.
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Tabela 1. Dzialania niepozadane odnotowane w badaniach klinicznych ekulizumabu, w tym u pacjentow
z PNH, aHUS, oporna na leczenie gMG i NMOSD, jak rowniez dzialania niepozadane zgloszone po
dopuszczeniu do obrotu

Klasyfikacja Bardzo | Czesto Niezbyt czesto Rzadko Czestosé
ukladow i czesto | (=1/100 (>1/1000 do (=1/10 000 do nieznana (nie
narzadow (>1/10) | do<1/10) <1/100) <1/1000) moze
MedDRA by¢ okreslona na
podstawie
dostepnych
danych)
Zakazenia i zapalenie ptuc, | zakazenie zakazenie
zaraZenia zakazenie meningokokami®, | grzybicze
pasozytnicze gornych drég | posocznica, wywotane przez
oddechowych, | wstrzas Aspergillus®,
zapalenie septyczny, bakteryjne
oskrzeli, zapalenie zapalenie
zapalenie nosa | otrzewnej, stawowe,
1 gardta, zakazenie rzezaczkowe
zakazenie drog | dolnych drdg zakazenie uktadu
moczowych, oddechowych, MOCzowo-
opryszczka zakazenie plciowego,
wargowa grzybicze, zakazenie
zakazenia wywotane przez
wirusowe, Haemophilus,
ropien?, zapalenie | liszajec
tkanki tacznej,
grypa, zakazenia
uktadu
pokarmowego,
zapalenie
pecherza
moczowego,
zakazenie,
zapalenie zatok,
zapalenie dziaset
Nowotwory czerniak zlosliwy,
lagodne, zloSliwe i zespot
nieokreslone (w mielodysplastycz
tym torbiele i ny
polipy)
Zaburzenia krwi i leukopenia, matoptytkowosé, | hemoliza*,
ukladu chlonnego niedokrwisto$¢ | limfopenia nieprawidlowy
czynnik
krzepnigcia,
aglutynacja
czerwonych
krwinek,
koagulopatia
Zaburzenia reakcja
ukladu anafilaktyczna,
immunologicznego nadwrazliwo$é
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Klasyfikacja Bardzo | Czesto Niezbyt czesto Rzadko Czestosé

ukladow i czesto (=1/100 (>1/1000 do (>1/10 000 do nieznana (nie
narzgdow (>1/10) | do<1/10) <1/100) <1/1000) moze
MedDRA by¢ okreslona na
podstawie
dostepnych
danych)
Zaburzenia choroba Gravesa
endokrynologiczne
Zaburzenia ostabione
metabolizmu i taknienie
odzywiania
Zaburzenia bezsennos¢ depresja, niezwykte sny
psychiczne niepokoj, zmiany
nastroju,

zaburzenia snu

Zaburzenia bol zawroty gtowy | zaburzenia czucia,
ukladu nerwowego | glowy drzenia,
zaburzenia
smaku, omdlenia
Zaburzenia oka niewyrazne podraznienie
widzenie spojowek
Zaburzenia ucha i szumy uszne,
blednika zawroty glowy
Zaburzenia serca kotatanie serca
Zaburzenia nadci$nienie nadci$nienie krwiaki
naczyniowe zto$liwe,
niedocis$nienie,

uderzenie goraca,
zaburzenia zylne

Zaburzenia kaszel, bol dusznos¢,
ukladu gardta i krtani | krwawienie z
oddechowego, nosa,

klatki piersiowej i podraznienie
Srodpiersia gardta,

przekrwienie
btony §luzowe;j
nosa, wodnisty

katar
Zaburzenia biegunka, zaparcia, refluks
zoladka i jelit wymioty, niestrawnosc, zotadkowo-
nudnos$ci, bol | wzdecia brzucha | przetykowy, bole
brzucha dzigset
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Klasyfikacja Bardzo | Czesto Niezbyt czesto Rzadko Czestosé
ukladow i czesto (=1/100 (>1/1000 do (>1/10 000 do nieznana (nie
narzadow (>1/10) | do<1/10) <1/100) <1/1000) moze
MedDRA by¢ okreslona na
podstawie
dostepnych
danych)
Zaburzenia zwiekszenie z6ltaczka uszkodzenie
watroby i drég aktywnosci watroby!
z6lciowych aminotransferazy
alaninowej,
zwigkszenie
aktywnosci
aminotransferazy
asparaginianowej,
zwickszenie
aktywnosci
gammaglutamylo-
transferazy
Zaburzenia skory i wysypka, pokrzywka, odbarwienie
tkanki podskdrnej $wiad, tysienie | rumien, skory
wybroczyny,
nadmierna
potliwos¢,
suchos¢ skory,
zapalenie skory
Zaburzenia bole stawow, kurcze mie$ni, szczekoscisk,
mieSniowo- boéle migsni, boéle kosci, bole obrzgk stawow
szkieletowe i bole koniczyn plecow, béle szyi
tkanki lacznej

Zaburzenia nerek i

drég moczowych

zaburzenie
czynnosci nerek,
bolesne lub
utrudnione
oddawanie
moczu,
krwiomocz

Zaburzenia
ukladu
rozrodczego i
piersi

samoistna erekcja
pracia

zaburzenia
miesigczkowania

Zaburzenia og6lne

i stany w miejscu
podania

goraczka,
zmeczenie,
dolegliwosci
grypopodobne

obrzek,
dolegliwosci w
obrebie klatki
piersiowej,
astenia, bol w
obrebie klatki
piersiowej, bol w
miejscu infuzji,
dreszcze

wynaczynienie,
zaburzenia czucia
w miejscu infuzji,
uczucie goraca
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Klasyfikacja Bardzo | Czesto Niezbyt czesto Rzadko Czestosé
ukladow i czesto (=1/100 (>1/1000 do (>1/10 000 do nieznana (nie
narzadow (>1/10) | do<1/10) <1/100) <1/1000) moze
MedDRA by¢ okreslona na
podstawie
dostepnych
danych)
Badania zmniejszenie dodatni odczyn
diagnostyczne hematokrytu, Coombsa®
zmniejszenie
stezenia
hemoglobiny
Urazy, zatrucia i reakcja
powiklania po zZwigzana z
zabiegach infuzja

Uwzglednione badania: astma (C07-002), aHUS (C08-002, C08-003, C10-003, C10-004), zapalenie skorno-mi¢$niowe
(C99-006), oporna na leczenie gMG (C08-001, ECU-MG-301, ECU-MG-302, ECU-MG-303), choroba ze spektrum
zapalenia nerwow wzrokowych i rdzenia krggowego (NMOSD) (ECU-NMO-301, ECU-NMO-302), IMG (C99-004, E99-
004), PNH (C02-001, C04-001, C04-002, C06-002, C07-001, E02-001, E05-001, EO7-001, M07-005, X03-001, X03-
001A), tuszezyca (C99-007), RZS (C01-004, C97-001, C99-001, E01-004, E99-001), STEC-HUS (C11-001), SLE (C97-
002). MedDRA wersja 26.1.

*Patrz punkt: Opis wybranych dziatan niepozadanych.

2Ropien obejmuje nastgpujace grupy preferowanych terminéw: ropien konczyny, ropien okr¢znicy, ropien nerki, ropien
podskdrny, ropien zgba, ropien watroby, ropien okotoodbytniczy, ropien odbytnicy.

b Zakazenie meningokokami obejmuje nastepujace grupy preferowanych terminéw: zakazenie meningokokami, posocznica
meningokokowa, meningokokowe zapalenie opon mdzgowo-rdzeniowych.

¢ Dziatania niepozadane zgloszone po wprowadzeniu do obrotu.

d Czestos¢ nie moze byé okreslona na podstawie danych dostepnych po wprowadzeniu do obrotu.

Opis wybranych dziatan niepozgdanych We wszystkich badaniach klinicznych najciezszym dziataniem
niepozagdanym byta posocznica meningokokowa, ktora jest czgsta postacia zakazen meningokokowych

u pacjentéw leczonych produktem Soliris (patrz punkt 4.4 w ChPL). Zgtaszano przypadki zakazen innymi
gatunkami z rodzaju Neisseria, w tym posocznice wywotang przez Neisseria gonorrhoeae, Neisseria
sicca/subflava, nieokreslone gatunki z rodzaju Neisseria. Przeciwciata wobec produktu leczniczego Soliris
wykryto u 2% pacjentdéw z PNH, z wykorzystaniem testu ELISA, u 3% pacjentéw z aHUS i u 2% pacjentow

z NMOSD z wykorzystaniem metody mostkowania ECL. W kontrolowanych placebo badaniach dotyczacych
opornej na leczenie gMG nie obserwowano przypadkow powstawania przeciwciat przeciwlekowych. Podobnie
jak w przypadku wszystkich bialek istnieje mozliwos¢ dziatania immunogennego. Zgtaszane w badaniach
klinicznych dotyczacych PNH przypadki hemolizy byly zwigzane z pominigciem lub op6znieniem przyjecia
dawki produktu leczniczego Soliris (patrz roéwniez punkt 4.4 w ChPL). Zgtaszane w badaniach klinicznych
dotyczacych aHUS przypadki powiktan w postaci zakrzepowej mikroangiopatii byty zwigzane z pominigciem
lub op6znieniem przyjecia dawki produktu leczniczego Soliris (patrz réwniez punkt 4.4 w ChPL). Dzieci i
mtodziez Profil bezpieczenstwa u dzieci i mtodziezy z PNH (w wieku od 11 do ponizej 18 lat) wiaczonych do
badania M07-005 dotyczacego populacji pediatrycznej z PNH byt podobny do profilu obserwowanego u
pacjentéw dorostych z PNH. Najczes$ciej zgtaszanym dziataniem niepozadanym u dzieci i mlodziezy byt bol
glowy. U dzieci i mtodziezy z aHUS (w wieku od 2 miesiecy do ponizej 18 lat) wiaczonych do badan C08-002,
C08-003, C09-001r oraz C10-003 dotyczacych aHUS, profil bezpieczenstwa wydawat si¢ podobny do
obserwowanego u pacjentow dorostych z aHUS. Profil bezpieczenstwa dla roznych podgrup wiekowych dzieci i
mtlodziezy wydaje si¢ by¢ podobny. U dzieci i mtodziezy z oporng na leczenie gMG (w wieku od 12 do ponizej
18 lat), wlaczonych do badania ECU-MG-303, profil bezpieczenstwa wydawatl si¢ podobny do obserwowanego
u pacjentéw dorostych z oporng na leczenie gMG. Pacjenci w podesztym wieku Ogotem, nie stwierdzono réznic
W zakresie bezpieczenstwa stosowania miedzy pacjentami w podesztym wieku (>65 lat) a mlodszymi
pacjentami (<65 lat) cierpigcymi na oporng na leczenie gMG (patrz punkt 5.1 w ChPL). Pacjenci z innymi
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chorobami Dane dotyczgce bezpieczenstwa stosowania z innych badan klinicznych Uzupehiajace dane
dotyczace bezpieczenstwa stosowania uzyskano w 12 zakonczonych badaniach klinicznych, w ktorych
uczestniczyto tacznie 934 pacjentdow otrzymujacych ekulizumab, w innych populacjach 0so6b z chorobami
innymi niz PNH, aHUS, oporna na leczenie gMG lub NMOSD. U jednego niezaszczepionego pacjenta z
meningokokowym zapaleniem opon mézgowych rozpoznano idiopatyczna glomerulonefropatie blonows.
Dziatania niepozadane zgtaszane u pacjentéw z chorobami innymi niz PNH, aHUS, oporna na leczenie gMG
lub NMOSD byty podobne do tych, ktore zgtaszano u pacjentow z PNH, aHUS, oporna na leczenie gMG lub
NMOSD (patrz tabela 1 powyzej). W tych badaniach klinicznych nie zaobserwowano wystepowania
specyficznych dziatan niepozadanych.

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 nalezgce do fachowego personelu medycznego
powinny zgtasza¢ wszelkie podejrzewane dziatania niepozadane za posrednictwem: Departament
Monitorowania Niepozadanych Dziatan Produktéw Leczniczych Urzedu Rejestracji Produktéw Leczniczych,
Wyrobéw Medycznych i Produktéw Biobdjczych, 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: Alexion Europe SAS, 103-105 rue Anatole France, 92300 Levallois-Perret, Francja
Pozwolenie wydane przez Komisj¢ Europejska numer: EU/1/07/393/001

Kategoria dostepnosci: Rpz — Produkt leczniczy wydawany na receptg do zastrzezonego stosowania

Przed zastosowaniem nalezy zapozna¢ si¢ z aktualng Charakterystykg Produktu Leczniczego.
Dodatkowe informacje dostepne na zZyczenie: AstraZeneca Pharma Poland Sp. z 0.0., 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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