INFORMACIJA O LEKU
ULTOMIRIS (rawulizumab) — 300 mg/3 ml, 1100 mg/11 ml koncentrat do sporzadzania roztworu
do infuzji
Sklad jakosciowy i ilo§ciowy: Produkt leczniczy Ultomiris to posta¢ rawulizumabu wytwarzanego
w hodowli komorek jajnika chomika chinskiego (ang. Chinese hamster ovary, CHO) droga
rekombinacji DNA. Kazda fiolka o pojemnosci 3 ml zawiera 300 mg rawulizumabu (100 mg/ml). Po
rozcienczeniu koncowe stezenie roztworu do infuzji wynosi 50 mg/ml. Kazda fiolka o pojemnosci 11
ml zawiera 1100 mg rawulizumabu (100 mg/ml). Po rozcienczeniu koncowe stezenie roztworu do
infuzji wynosi 50 mg/ml. Substancje pomocnicze o znanym dziataniu: So6d (4,6 mg na fiolke o
pojemnosci 3 ml, 16,8 mg na fiolke o pojemnosci 11 ml), polisorbat 80 (1,5 mg na fiolke o pojemnosci
3 ml; 5,5 mg na fiolke o pojemnosci 11 ml). Pelny wykaz substancji pomocniczych, patrz punkt 6.1 w
Charakterystyce Produktu Leczniczego (ChPL).
Postaé farmaceutyczna: Koncentrat do sporzadzania roztworu do infuzji (koncentrat jatowy).
Przejrzysty roztwor, bezbarwny do zéttawego, o pH 7,4 i osmolalnosci okoto 250 — 350 mOsm/kg.
Wskazania do stosowania: Napadowa nocna hemoglobinuria (ang. paroxysmal nocturnal
haemoglobinuria, PNH) Produkt leczniczy Ultomiris jest wskazany do stosowania w leczeniu
pacjentdéw dorostych oraz dzieci i mlodziezy o masie ciata 10 kg lub wigkszej z PNH: su pacjentéw z
hemolizg i jednym lub kilkoma objawami klinicznymi wskazujacymi na duzg aktywno$¢ choroby; *u
pacjentow, ktorzy sa klinicznie stabilni po otrzymywaniu leczenia ekulizumabem przez co najmniej 6
ostatnich miesiecy. Atypowy zespot hemolityczno-mocznicowy (ang. atypical haemolytic uremic
syndrome, aHUS) Produkt leczniczy Ultomiris jest wskazany do stosowania w leczeniu pacjentow
dorostych oraz dzieci i mtodziezy o masie ciata co najmniej 10 kg z aHUS, ktorzy nie byli wezesniej
leczeni inhibitorami uktadu dopetniacza lub u ktérych stosowano ekulizumab przez co najmniej 3
miesigce 1 wykazano odpowiedz na ekulizumab. Uogélniona miastenia (ang. generalised myasthenia
gravis, gMQG) Produkt leczniczy Ultomiris jest wskazany do stosowania jako terapia dodatkowa do
standardowego leczenia dorostych pacjentow z gMG, u ktorych wystepuja przeciwciata przeciw
receptorowi acetylocholiny (ang. anti-acetylcholine receptor, AChR). Choroba ze spektrum zapalenia
nerwoéw wzrokowych i rdzenia kregowego (ang. neuromyelitis optica spectrum disorder, NMOSD)
Produkt leczniczy Ultomiris jest wskazany do stosowania w leczeniu pacjentow dorostych z NMOSD
z dodatnim wynikiem badania na obecnos$¢ przeciwciat przeciw akwaporynie 4 (ang. aquaporin-4,
AQP4) (patrz punkt 5.1 w ChPL).
Dawkowanie i sposéb podawania: Rawulizumab musi by¢ podawany przez osobe z fachowego
personelu medycznego, pod nadzorem lekarza majacego doswiadczenie w leczeniu pacjentow z
zaburzeniami hematologicznymi, zaburzeniami nerek, zaburzeniami nerwowo-mie¢$niowymi 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 wykonywa¢ wykwalifikowany personel medyczny. Dawkowanie
Dorosli pacjenci z PNH, aHUS, gMG [lub NMOSD Zalecany schemat dawkowania obejmuje podanie
dawki nasycajacej droga infuzji dozylnej, a nastgpnie podawanie ta samg droga dawek
podtrzymujacych. Podawane dawki nalezy okresli¢ w oparciu o masg¢ ciata pacjenta, w sposob
przedstawiony w Tabeli 1. U dorostych pacjentéw (w wieku >18 lat) dawki podtrzymujgce nalezy
podawac co 8 tygodni, rozpoczynajac po 2 tygodniach od podania dawki nasycajacej. Dozwolone sg
sporadyczne odstepstwa od schematu dawkowania o + 7 dni wzgledem zaplanowanego dnia infuzji (z
wyjatkiem pierwszej dawki podtrzymujacej rawulizumabu), lecz kolejna dawka powinna zostac
podana zgodnie z pierwotnym schematem.

Tabela 1. Schemat dawkowania rawulizumabu w oparciu o mase¢ ciala u dorostych z masa
ciala 40 kg lub wieksza
Zakres masy ciala (kg) Dawka nasycajaca Dawka podtrzymujaca Odstep miedzy
(mg) (mg)* dawkami
od >40 do <60 2400 3000 Co 8 tygodni
od >60 do <100 2700 3300 Co 8 tygodni
>100 3000 3600 Co 8 tygodni

* Pierwsza dawke podtrzymujacg podaje si¢ 2 tygodnie po dawce nasycajace;j.
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Instrukcje dotyczace rozpoczynania leczenia u pacjentow, ktoérzy nie byli weczesniej leczeni
inhibitorami uktadu dopetniacza lub ktoérzy przechodza z leczenia ekulizumabem, znajduja sie w
Tabeli 2.

Tabela 2. Instrukcje dotyczace rozpoczynania leczenia rawulizumabem
Populacja Dawka nasycajaca rawulizumabu | Czas podania pierwszej dawki
W oparciu o mase ciala podtrzymujacej rawulizumabu w
oparciu o mase ciala
Pacjenci obecnie nieleczeni Na poczatku leczenia 2 tygodnie po dawce nasycajacej
rawulizumabem lub rawulizumabu
ekulizumabem
Pacjenci obecnie leczeni W porze przyjecia nastgpne;j 2 tygodnie po dawce nasycajacej
ekulizumabem zaplanowanej dawki ekulizumabu rawulizumabu

Drzieci i mtodziez z PNH lub aHUS Dzieci i mlodziez o masie ciata >40 kg Tych pacjentow nalezy
leczy¢ zgodnie z zaleceniami dawkowania dla os6b dorostych (patrz Tabela 1). Dzieci i mtodziez o
masie ciata od 210 kg do <40 kg Dawki zalezne od masy ciafa i odstgpy mi¢dzy dawkami stosowane
u dzieci i mtodziezy o masie ciata od >10 kg do <40 kg przedstawiono w Tabeli 3. U pacjentow
zmieniajacych leczenie ekulizumabem na leczenie rawulizumabem dawke nasycajacg rawulizumabu
nalezy podac¢ 2 tygodnie po ostatnim wlewie ekulizumabu, a nastepnie podawa¢ dawki podtrzymujace
zgodnie ze schematem dawkowania opartym na masie ciala przedstawionym w Tabeli 3,
rozpoczynajac 2 tygodnie po podaniu dawki nasycajacej.

Tabela 3.1 Schemat dawkowania rawulizumabu w oparciu o mase ciala u dzieci i mlodziezy
z PNH lub aHUS o masie ciala ponizej 40 kg
Zakres masy ciala (kg) Dawka nasycajaca Dawka podtrzymujgca Odstep miedzy
(mg) (mg)* dawkami
od >10 do <20 600 600 Co 4 tygodnie
od >20 do <30 900 2100 Co 8 tygodni
od >30 do <40 1200 2700 Co 8 tygodni

* Pierwsza dawke podtrzymujaca podaje si¢ 2 tygodnie po dawce nasycajace;j.

Rawulizumabu nie badano u dzieci i mtodziezy z PNH o masie ciata ponizej 30 kg. Zalecane
dawkowanie w przypadku tych pacjentow jest oparte na dawkowaniu stosowanym u dzieci i
mtodziezy z aHUS, na podstawie danych farmakokinetycznych i farmakodynamicznych (PK/PD)
dostepnych dla pacjentow z aHUS i PNH leczonych rawulizumabem. PNH to choroba przewlekta,
dlatego zaleca si¢ stosowanie rawulizumabu przez caly okres zycia pacjenta, chyba Ze przerwanie
leczenia jest wskazane ze wzgledow klinicznych (patrz punkt 4.4 w ChPL). W przypadku aHUS
leczenie rawulizumabem w celu zniesienia objawoéw mikroangiopatii zakrzepowej (ang. thrombotic
microangiopathy, TMA) powinno trwa¢ minimum 6 miesigcy, po czym dtugos¢ leczenia nalezy
rozwazy¢ indywidualnie dla kazdego pacjenta. Pacjenci narazeni na wyzsze ryzyko nawrotu TMA
stwierdzone przez lekarza prowadzacego leczenie (lub w razie wskazan klinicznych) moga wymagac
przewlektego leczenia (patrz punkt 4.4 w ChPL). U pacjentéw dorostych z gMG lub NMOSD leczenie
rawulizumabem badano wylacznie w przypadku podawania przewlektego (patrz punkt 4.4 w ChPL).
Rawulizumabu nie badano u pacjentow z gMG klasy V wg MGFA. Dawkowanie uzupetniajgce po
leczeniu z zastosowaniem wymiany osocza (ang. plasma exchange, PE), plazmaferezy (ang.
plasmapheresis, PP) lub dozylnego preparatu immunoglobulin (ang. intravenous immunoglobulin,
1VIg) Wykazano, ze wymiana osocza (PE), plazmafereza (PP) i dozylny preparat immunoglobulin
(IVIg) zmniejszaja stezenie rawulizumabu w surowicy. W przypadku PE, PP lub IVIg wymagana jest
uzupetniajaca dawka rawulizumabu (Tabela 4).
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Tabela 4. Uzupehiajaca dawka rawulizumabu po PP, PE lub IVIg

Zakres masy Ostatnia dawka Dawka uzupekiajaca (mg) Dawka uzupekiajaca (mg)
ciala (kg) rawulizumabu (mg) po kazdym zabiegu PE lub po zakonczeniu cyklu IVIg
PP
od >40 do <60 2400 1200
3000 1500 600
od >60 do <100 2700 1500 600
3300 1800
>100 3000 1500
600
3600 1800
Czas podania uzupelniajacej dawki W ciagu 4 godzin po kazdym W ciagu 4 godzin po
rawulizumabu zabiegu PE lub PP zakonczeniu cyklu IVIg

Skroty: IVIg = dozylny preparat immunoglobulin, kg = kilogram, PE = wymiana osocza, PP = plazmafereza

Szczegoblne grupy pacjentéw Osoby w podesziym wieku Nie jest wymagane dostosowanie dawki u
pacjentow z PNH, aHUS, gMG lub NMOSD w wieku 65 lat i powyzej. Nie ma danych wskazujacych
na konieczno$¢ stosowania specjalnych srodkow ostroznosci w przypadku leczenia osob w podesztym
wieku, jednak doswiadczenie ze stosowania rawulizumabu w badaniach klinicznych w grupie
pacjentow w podesztym wieku z PNH, aHUS lub NMOSD jest ograniczone. Zaburzenia czynnosci
nerek Nie jest wymagane dostosowanie dawki u pacjentow z zaburzeniami czynno$ci nerek (patrz
punkt 5.2 w ChPL). Zaburzenia czynnosci wqtroby Nie przeprowadzono badan dotyczacych
bezpieczenstwa stosowania i skutecznosci rawulizumabu u pacjentow z zaburzeniami czynnosci
watroby, jednak dane farmakokinetyczne sugeruja brak koniecznosci dostosowywania dawki u
pacjentdéw z zaburzeniami czynnos$ci watroby.

Dzieci i mtodziez Nie okreslono dotychczas bezpieczenstwa stosowania ani skutecznosci
rawulizumabu u dzieci i mtodziezy z PNH lub aHUS o masie ciata ponizej 10 kg. Aktualne dane
przedstawiono w punkcie 4.8 w ChPL, ale nie jest mozliwe sformutowanie zalecen. Nie okreslono
dotychczas bezpieczenstwa stosowania ani skuteczno$ci rawulizumabu u dzieci i mtodziezy z gMG
ani NMOSD. Dane nie sg dostgpne. Sposéb podawania Wyltacznie do infuzji dozylnej. Produkt
leczniczy nalezy podawac przez filtr o $rednicy porow 0,2 um i nie nalezy go podawac we
wstrzyknigciu dozylnym ani w szybkim wstrzyknigciu (bolus). Po podaniu produktu leczniczego
Ultomiris nalezy przeptukac cata lini¢ 0,9% roztworem chlorku sodu do wstrzykiwan zgodnym z USP.
Ultomiris koncentrat do sporzadzania roztworu do infuzji jest dostarczany w fiolkach o pojemnosci 3
ml i 11 ml i konieczne jest jego rozcienczenie do koncowego stezenia 50 mg/ml. Po rozcienczeniu
produkt leczniczy Ultomiris nalezy podawac droga infuzji dozylnej za pomoca pompy strzykawkowe;j
lub pompy infuzyjnej. Minimalny czas infuzji wynosi od 0,17 do 1,3 godziny (od 10 do 75 minut) w
zaleznos$ci od masy ciala (patrz Tabela 5 1 Tabela 6 ponizej).

Tabela 5. Szybkos$¢ podawania dawek produktu leczniczego Ultomiris

Zakres masy Dawka Minimalny czas Dawka Minimalny czas
ciala (kg)* nasycajaca (mg) trwania infuzji podtrzymujaca trwania infuzji
minuty (godziny) (mg) minuty (godziny)

od >10 do <20° 600 45 (0,8) 600 45 (0,8)

od >20 do <30° 900 35(0,6) 2100 75(1,3)

od >30 do <40° 1200 31(0,5) 2700 65 (1,1)

od >40 do <60 2400 45 (0,8) 3000 55(0,9)

od >60 do <100 2700 35(0,6) 3300 40 (0,7)

>100 3000 25 (0,4) 3600 30(0,5)

2 Masa ciala w czasie leczenia.
> Wylacznie dla wskazan PNH i aHUS.
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Tabela 6. Szybko$¢ podawania uzupehiajacych dawek produktu leczniczego Ultomiris

Zakres masy ciala (kg)* Dawka uzupelniajgca® (mg) Minimalny czas trwania infuzji
minuty (godziny)

od >40 do <60 600 15 (0,25)
1200 25 (0,42)

1500 30 (0,50)

od >60 do <100 600 12 (0,20)
1500 22 (0,36)

1800 25 (0,42)

>100 600 10 (0,17)
1500 15 (0,25)

1800 17 (0,28)

* Masa ciata w czasie leczenia.

®Dobor uzupetniajgcej dawki rawulizumabu — patrz Tabela 4.

Instrukcja dotyczaca rozcienczania produktu leczniczego przed podaniem, patrz punkt 6.6 w ChPL.
Przeciwwskazania: *Nadwrazliwos$¢ na substancje czynng lub na ktorgkolwiek substancjg
pomocniczg wymieniong w punkcie 6.1 ChPL. *Pacjenci z niewyleczonym zakazeniem Neisseria
meningitidis w momencie rozpoczecia leczenia (patrz punkt 4.4 w ChPL). «Pacjenci niemajacy
aktualnego szczepienia przeciwko Neisseria meningitidis, chyba ze beda otrzymywac zapobiegawczo
odpowiednie antybiotyki przez 2 tygodnie po zaszczepieniu (patrz punkt 4.4 w ChPL).

Specjalne ostrzezenia i $Srodki ostroznos$ci dotyczace stosowania: Identyfikowalno§¢ W celu
poprawienia identyfikowalnosci biologicznych produktow leczniczych nalezy czytelnie zapisa¢ nazwe
i numer serii podawanego produktu. Ciezkie zakazenie meningokokowe Ze wzgledu na mechanizm
dzialania rawulizumabu jego stosowanie zwigcksza podatno$¢ pacjenta na zakazenie
meningokokowe/posocznice meningokokowa (wywotane przez Neisseria meningitidis). Mozliwe jest
wystgpienie choroby meningokokowej wywotanej przez dowolna grupe serologiczng (patrz punkt 4.8
w ChPL). W celu zmniejszenia ryzyka zakazenia konieczne jest zaszczepienie wszystkich pacjentow
przeciwko zakazeniom meningokokowym na co najmniej 2 tygodnie przed rozpoczeciem leczenia
rawulizumabem, chyba Ze ryzyko zwigzane z opdznieniem leczenia rawulizumabem przewaza nad
ryzykiem zwigzanym z wystapieniem zakazenia meningokokowego. Pacjentom, u ktérych rozpoczegto
leczenie rawulizumabem wczesniej niz po 2 tygodniach od momentu zaszczepienia przeciwko
meningokokom, nalezy podawaé zapobiegawczo odpowiednie antybiotyki przez 2 tygodnie od
momentu zaszczepienia. W zapobieganiu zakazeniom czgsto wystepujacymi chorobotwérczymi
grupami serologicznymi meningokokow zaleca si¢ szczepionki przeciwko wszystkim dostepnym
grupom serologicznym, w tym A, C, Y, W 135 1 B. Pacjenci muszg by¢ zaszczepieni i powtornie
zaszczepieni zgodnie z aktualnymi krajowymi wytycznymi w zakresie stosowania szczepionek. Jesli u
pacjenta dokonywana jest zmiana leczenia z ekulizumabu, lekarz powinien sprawdzi¢, czy pacjent ma
aktualne szczepienie przeciwko meningokokom wedtug krajowych wytycznych w zakresie stosowania
szczepionek. Szczepienie moze nie by¢ wystarczajace do uniknigcia zakazenia meningokokowego.
Nalezy przestrzegac oficjalnych zalecen dotyczacych odpowiedniego stosowania lekow
przeciwbakteryjnych. U pacjentéw leczonych rawulizumabem i u pacjentdow leczonych innymi
inhibitorami koncowej fazy aktywacji dopetniacza zgtaszano wystepowanie cigzkich lub $miertelnych
przypadkow zakazenia meningokokowego/posocznicy meningokokowej. Kazdego pacjenta nalezy
monitorowa¢ w celu wykrycia wczesnych objawow zakazenia meningokokowego i posocznicy
meningokokowej. Jesli podejrzewa si¢ zakazenie, nalezy niezwlocznie wykona¢ badania i zastosowaé
leczenie odpowiednimi antybiotykami. Pacjenta nalezy poinformowa¢ o objawach przedmiotowych i
podmiotowych zakazenia, a takze o koniecznos$ci podjecia dziatan celem niezwlocznego otrzymania
pomocy lekarskiej. Lekarz powinien wreczy¢ pacjentowi Przewodnik dla pacjenta oraz Karte dla
pacjenta. Szczepienia Przed rozpoczeciem leczenia rawulizumabem zaleca si¢ rozpoczecie szczepien
pacjentéw zgodnie z aktualnymi wytycznymi dotyczacymi szczepien. Szczepienie moze powodowac
dalszg aktywacje dopelniacza, co z kolei moze, u pacjentow z chorobami wyzwalanymi przez
dopetniacz prowadzi¢ do nasilenia objawdw przedmiotowych i podmiotowych choroby podstawowe;.
Dlatego po wykonaniu zalecanego szczepienia nalezy $cisle monitorowac pacjentow pod katem
objawow chorobowych. Pacjenci w wieku ponizej 18 lat muszg zosta¢ zaszczepieni przeciwko
zakazeniom wywolanym przez bakterie Haemophilus influenzae i pneumokoki, przy czym w kazdej
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grupie wiekowej nalezy si¢ $cisle stosowa¢ do krajowych zalecen dotyczacych szczepien. Inne
zakazenia ukladowe Nalezy zachowac¢ ostrozno$¢ podczas podawania rawulizumabu pacjentom z
czynnymi zakazeniami uktadowymi. Rawulizumab hamuje koncowa faze¢ aktywacji dopetniacza,
dlatego pacjenci moga by¢ bardziej podatni na zakazenia wywotane przez gatunki z rodzaju Neisseria
1 bakterie otoczkowe. Zglaszano ciezkie zakazenia gatunkami z rodzaju Neisseria (innymi niz
Neisseria meningitidis), w tym rozsiane zakazenia gonokokowe. Pacjentom nalezy udostepnic
informacje znajdujace si¢ w ulotce dla pacjenta w celu zwigkszenia ich wiedzy o mozliwych cigzkich
zakazeniach oraz ich objawach przedmiotowych i podmiotowych. Lekarze powinni informowac
pacjentdw o sposobach zapobiegania rzezaczce. Reakcje zwigzane z infuzja Podanie rawulizumabu
moze wywota¢ ogolnoustrojowe reakcje zwigzane z infuzja oraz reakcje alergiczne lub reakcje
nadwrazliwos$ci, w tym anafilaksje (patrz punkt 4.8 w ChPL). W przypadku ogdlnoustrojowych
reakcji zwigzanych z infuzja, jezeli dojdzie do wystgpienia objawdéw niestabilno$ci uktadu sercowo-
naczyniowego lub niewydolnos$ci uktadu oddechowego, nalezy przerwaé podawanie rawulizumabu 1
wdrozy¢ odpowiednie $srodki wspomagajace. Przerwanie leczenia u pacjentow z PNH Jesli pacjent z
PNH przerwie leczenie rawulizumabem, nalezy go $cisle monitorowac¢ pod katem objawow
przedmiotowych i podmiotowych ciezkiej hemolizy wewnatrznaczyniowej, rozpoznawanej na
podstawie zwigkszenia aktywnos$ci dehydrogenazy mleczanowej (ang. lactate dehydrogenase, LDH)
w potaczeniu z nagtym zmniejszeniem rozmiaru klonu PNH lub stgzenia hemoglobiny, badz
ponownego wystapienia objawow, takich jak zmeczenie, hemoglobinuria, bol brzucha, dusznos¢,
cigzkie niepozadane zdarzenie naczyniowe (w tym zakrzepica), zaburzenia potykania lub zaburzenia
wzwodu. Kazdego pacjenta przerywajacego leczenie rawulizumabem nalezy monitorowaé przez co
najmniej 16 tygodni, aby umozliwi¢ wykrycie hemolizy i innych reakcji. Jesli po przerwaniu leczenia
wystapig objawy przedmiotowe i podmiotowe hemolizy, w tym zwigkszona aktywno$¢ LDH, nalezy
rozwazy¢ ponowne rozpoczecie leczenia rawulizumabem. Przerwanie leczenia u pacjentéw z aHUS
Brak jest danych dotyczacych przerwania leczenia rawulizumabem. W dtugoterminowym,
prospektywnym badaniu obserwacyjnym przerwanie leczenia inhibitorem biatka dopetniacza C5
(ekulizumabem) skutkowato 13,5-krotnie wyzsza czgstoscig nawrotow TMA 1 wigzato si¢ z trendem
w kierunku zmniejszonej czynnosci nerek w poréwnaniu z pacjentami kontynuujgcymi leczenie. Jesli
u pacjentow konieczne jest przerwanie leczenia rawulizumabem, nalezy ich na biezaco doktadnie
monitorowa¢ pod katem objawow przedmiotowych i podmiotowych TMA. Monitorowanie moze
jednak okaza¢ si¢ niewystarczajace, aby przewidzie¢ ciezkie powiktania w postaci TMA lub im
zapobiec. Powiktania w postaci TMA po przerwaniu leczenia mozna rozpozna¢ na podstawie
obecnos$ci dowolnego z ponizszych objawow: - Jednoczesne wystepowanie co najmniej 2 z
nastepujacych wynikoéw badan laboratoryjnych: zmniejszenie liczby ptytek krwi o co najmniej 25% w
porownaniu z warto$cia poczatkowa lub maksymalna liczba ptytek krwi podczas leczenia
rawulizumabem; zwigkszenie st¢Zenia kreatyniny w surowicy o co najmniej 25% w poréwnaniu z
warto$cig poczatkowa lub warto$cig minimalng obserwowang podczas leczenia rawulizumabem;
zwigkszenie aktywnosci LDH w surowicy o co najmniej 25% w poréwnaniu z warto$cig poczatkowa
lub warto$cig minimalng obserwowana podczas leczenia rawulizumabem (wyniki nalezy potwierdzi¢
drugim pomiarem) lub - Dowolny z nast¢pujacych objawéw TMA: zmiana stanu psychicznego lub
drgawki badz inne pozanerkowe objawy TMA, w tym nieprawidlowosci uktadu sercowo-
naczyniowego, zapalenie osierdzia, objawy ze strony uktadu pokarmowego/biegunka lub zakrzepica.
Jesli powiktania w postaci TMA wystapia po przerwaniu leczenia rawulizumabem, nalezy rozwazy¢
wznowienie leczenia rawulizumabem, zaczynajac od dawki nasycajacej, a nastepnie stosujagc dawki
podtrzymujace (patrz punkt 4.2 w ChPL). Przerwanie leczenia u pacjentéw z gMG Biorgc pod uwagg,
ze gMG jest chorobg przewlekla, pacjentow osiagajacych korzys¢ z leczenia rawulizumabem, ktorzy
przerywaja leczenie, nalezy monitorowac pod katem objawdw choroby podstawowej. Jesli objawy
gMG wystgpig po przerwaniu leczenia, nalezy rozwazy¢ ponowne rozpoczecie leczenia
rawulizumabem. Przerwanie leczenia u pacjentéw z NMOSD Biorac pod uwage, ze NMOSD jest
chorobg przewlekla, pacjentdw osiagajacych korzys¢ z leczenia rawulizumabem, ktorzy przerywaja
leczenie, nalezy monitorowac pod katem nawrotu NMOSD. Jesli objawy nawrotu NMOSD wystapia
po przerwaniu leczenia, nalezy rozwazy¢ ponowne rozpoczgcie leczenia rawulizumabem. Zmiana
leczenia ekulizumabem na leczenie rawulizumabem U pacjentow z gMG, ktorzy nie wykazuja
odpowiedzi na zatwierdzony schemat dawkowania ekulizumabu, leczenie rawulizumabem nie jest
zalecane. Zawarto$¢ sodu Po rozcienczeniu roztworem chlorku sodu do wstrzykiwan o stezeniu
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9 mg/ml (0,9%) produkt leczniczy zawiera 0,18 g sodu w 72 ml w przypadku dawki maksymalnej, co
odpowiada 9,1% zalecanej przez WHO maksymalnej 2 g dobowej dawki sodu u 0séb dorostych.
Zawarto$¢ polisorbatu 80 Ten produkt leczniczy zawiera 1,5 mg polisorbatu 80 w kazdej fiolce 3 ml i
5,5 mg w kazdej fiolce 11 ml, co odpowiada 0,53 mg/kg lub mniej w maksymalnej dawce dla
pacjentdéw dorostych i dzieci o masie ciata powyzej 10 kg. Polisorbaty moga powodowac reakcje
alergiczne.

Dzialania niepozadane: Podsumowanie profilu bezpieczenstwa Najczeséciej obserwowanymi
dziataniami niepozadanymi rawulizumabu sa: bol glowy (30,6%), zakazenie gornych drog
oddechowych (21,6%), zapalenie nosa i gardta (20,4%), biegunka (18,7%), goraczka (17,7%),
nudnosci (15%), bol stawow (14,4%), bol plecow (13,6%), zmeczenie (13,3%), bol brzucha (12,3%),
zawroty gtowy (10,7%) i zakazenie drog moczowych (10,7%). Najcigzszymi dziataniami
niepozadanymi sg zakazenie meningokokowe (0,7%), w tym posocznica meningokokowa,
meningokokowe zapalenie opon mézgowo-rdzeniowych, meningokokowe zapalenie mozgu i
zakazenie meningokokowe (patrz punkt 4.4 w ChPL), oraz rozsiane zakazenie gonokokowe (0,2%), w
tym rozsiane zakazenie rzezaczkowe i zakazenie rzezaczkowe. Tabelaryczne zestawienie dziatan
niepozadanych W Tabeli 7 zestawiono dziatania niepozadane zaobserwowane w badaniach
klinicznych oraz po wprowadzeniu produktu leczniczego do obrotu. Dziatania niepozgdane
wymieniono wedlug klasyfikacji uktadoéw i narzadow MedDRA oraz czgstosci wystgpowania z
zastosowaniem nastgpujacej konwencji: bardzo czesto (>1/10), czesto (=1/100 do <1/10), niezbyt
czesto (>1/1000 do <1/100), rzadko (>1/10 000 do <1/1000), bardzo rzadko (<1/10 000) oraz nieznana
(czestos¢ nie moze by¢ okreslona na podstawie dostgpnych danych). Dzialania niepozadane w kazde;j
kategorii czgsto$ci wymieniono wedlug malejacego stopnia cigzkos$ci.

Tabela 7. Dzialania niepozadane obserwowane w badaniach klinicznych i po
wprowadzeniu produktu leczniczego do obrotu
Klasyfikacja ukladow Bardzo czesto Czesto Niezbyt czesto
i narzadéw MedDRA (=1/10) (=1/100 do <1/10) (=1/1000 do <1/100)
Zakazenia i zarazenia Zakazenie drog Zakazenie
pasozytnicze moczowych?, zakazenie meningokokowe®,
gornych drog rozsiane zakazenie
oddechowych, zapalenie gonokokowe®
nosa i gardia
Zaburzenia ukladu Nadwrazliwo$¢® Reakcja
immunologicznego anafilaktyczna®
Zaburzenia ukladu Bol glowy, zawroty
nerwowego glowy
Zaburzenia zoladka i jelit Biegunka, nudnos$ci, bol | Wymioty,

brzucha niestrawno$¢
Zaburzenia skory i tkanki Pokrzywka, $wiad,
podskoérnej wysypka
Zaburzenia mieSniowo- Bol stawow, bol plecow | Bol migéni, kurcze
szkieletowe i tkanki lacznej miesni
Zaburzenia ogélne i stany w Goraczka, zmegczenie Choroba
miejscu podania grypopodobna,

dreszcze, ostabienie

Urazy, zatrucia i powiklania Reakcja zwiazana
po zabiegach z infuzja

@ Zakazenie drog moczowych jest terminem zbiorczym obejmujacym preferowane terminy: ,,zakazenie drog
moczowych”, , bakteryjne zakazenie uktadu moczowego”, ,.enterokokowe zakazenie uktadu moczowego” i
,,Zakazenie uktadu moczowego wywotane przez Escherichia”.

b Zakazenie meningokokowe obejmuje preferowane terminy ,,zakazenie meningokokowe”, , posocznica
meningokokowa”, ,,meningokokowe zapalenie opon mézgowo-rdzeniowych” oraz ,,meningokokowe zapalenie
moézgu”.

¢ Rozsiane zakazenie gonokokowe obejmuje preferowane terminy ,,rozsiane zakazenie gonokokowe” i
,,zakazenie gonokokowe”.

4 Oszacowano na podstawie danych uzyskanych po wprowadzeniu produktu leczniczego do obrotu.
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¢ Nadwrazliwo$¢ jest terminem zbiorczym dla preferowanego terminu ,,nadwrazliwos¢ na lek ze zwiazkiem
przyczynowym” i dla preferowanego terminu ,,nadwrazliwo$¢”.

Opis wybranych dziatan niepozadanych Zakazenie meningokokowe/posocznica
meningokokowa/zapalenie mozgu Szczepienie obniza ryzyko rozwoju zakazen meningokokowych, ale
nie eliminuje go catkowicie. W badaniach klinicznych u <1% pacjentéw wystapily ciezkie przypadki
zakazenia meningokokowego w czasie leczenia rawulizumabem; wszyscy pacjenci byli dorostymi
pacjentami z PNH lub NMOSD i byli wczesniej zaszczepieni. Szczegétowe informacje na temat
zapobiegania zakazeniom meningokokowym i leczenia podejrzewanego zakazenia
meningokokowego, patrz punkt 4.4 w ChPL. U pacjentéw leczonych rawulizumabem zakazenia
meningokokowe miaty posta¢ posocznicy meningokokowej i meningokokowego zapalenia mozgu.
Pacjentéw nalezy poinformowa¢ o objawach przedmiotowych i podmiotowych zakazenia
meningokokowego, a takze o konieczno$ci niezwlocznego uzyskania pomocy lekarskiej w przypadku
ich wystapienia. Reakcje zwigzane z infuzjg W badaniach klinicznych reakcje zwigzane z infuzja
wystepowaly czesto (>1%). Zdarzenia te, o nasileniu tagodnym do umiarkowanego i przej$ciowym
charakterze, obejmowaty bol plecow, bol brzucha, kurcze migsni, spadek cisnienia tetniczego,
podwyzszenie cisnienia tetniczego, dreszcze, dyskomfort w konczynach, nadwrazliwo$¢ (reakcja
alergiczna), zaburzenia smaku i sennos¢. Te reakcje nie wymagaly przerwania leczenia
rawulizumabem. Immunogennos¢ W badaniach pacjentéw dorostych z PNH (N = 475), badaniu z
udzialem dzieci i mtodziezy z PNH (N = 13), badaniach pacjentow z aHUS (N = 89), badaniu
pacjentow z gMG (N = 86) i w badaniu pacjentéw z NMOSD (N = 58) stwierdzono 2 (0,3%)
przypadki wystepowania przeciwcial przeciwlekowych w czasie leczenia rawulizumabem (u jednego
pacjenta dorostego z PNH i u jednego pacjenta dorostego z aHUS). Wystapienie tych przeciwcial
przeciwlekowych miato charakter przej$ciowy, miano przeciwciat byto niskie, a ich obecno$¢ nie byta
skorelowana z odpowiedzig kliniczng ani zdarzeniami niepozadanymi. Dzieci i mlodziez Napadowa
nocna hemoglobinuria (PNH) U dzieci i mtodziezy z PNH (N = 13, w wieku od 9 do 17 lat)
zakwalifikowanych do badania z udzialem dzieci i mtodziezy z PNH (ALXN1210-PNH-304) profil
bezpieczenstwa wydawat si¢ podobny do obserwowanego u dorostych pacjentow z PNH. Najczgsciej
zglaszanymi dziataniami niepozgdanymi u dzieci i mtodziezy z PNH byly bol brzucha, nudnosci,
zapalenie nosa i gardta oraz bol glowy, ktore wystapity u 3 pacjentow (23,1%). Atypowy zespot
hemolityczno-mocznicowy (aHUS) U dzieci i mlodziezy ze stwierdzonym aHUS (N = 34, w wieku od
10 miesiecy do ponizej 18 lat) zakwalifikowanych do badania ALXN1210-aHUS-312, profil
bezpieczenstwa rawulizumabu wydawat si¢ podobny do obserwowanego u dorostych pacjentéw z
aHUS. Profil bezpieczenstwa w réznych podgrupach wiekowych dzieci i mtodziezy wydaje si¢
podobny. Dane dotyczace bezpieczenstwa stosowania u pacjentdéw w wieku ponizej 2 lat sg
ograniczone do czterech pacjentow. Najczesciej zgltaszanymi dziataniami niepozadanymi (> 20%) u
dzieci i mlodziezy byly goraczka, wymioty, biegunka, b6l glowy, zapalenie nosa i gardta, zakazenie
gornych drog oddechowych i bol brzucha. Uogdlniona miastenia rzekomoporazna (gMG)
Rawulizumabu nie badano u dzieci i mtodziezy z gMG. Choroba ze spektrum zapalenia nerwow
wzrokowych i rdzenia kregowego Rawulizumabu nie badano u dzieci i mtodziezy z NMOSD.
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 zglasza¢ wszelkie podejrzewane dzialania niepozadane za
posrednictwem: Polska, Departament Monitorowania Niepozadanych Dziatan Produktow Leczniczych
Urzedu Rejestracji Produktow Leczniczych, Wyrobow Medycznych 1 Produktéw 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: Alexion Europe SAS, 103-105 rue Anatole France, 92300 Levallois-
Perret, Francja

Pozwolenie wydane przez Komisje Europejska numer: EU/1/19/1371/002-003

Kategoria dostepnosci: 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 0.0., ul. Postgpu 14,
02-676 Warszawa, tel. +48 22 245 73 00, fax. +48 22 485 30 07, www.astrazeneca.pl
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