ANEKS 1

CHARAKTERYSTYKA PRODUKTU LECZNICZEGO



W Niniejszy produkt leczniczy bedzie dodatkowo monitorowany. Umozliwi to szybkie
zidentyfikowanie nowych informacji o bezpieczenstwie. Osoby nalezace do fachowego personelu
medycznego powinny zglasza¢ wszelkie podejrzewane dziatania niepozadane. Aby dowiedzie¢ sig, jak
zglasza¢ dzialania niepozadane - patrz punkt 4.8.

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

NULIBRY 9,5 mg proszek do sporzadzania roztworu do wstrzykiwan.

2. SKEAD JAKOSCIOWY I ILOSCIOWY

Kazda fiolka zawiera 12,5 mg dwuwodnego bromowodorku fosdenopteryny, co odpowiada 9,5 mg
fosdenopteryny.

Po rekonstytucji w 5 ml sterylnej wody do wstrzykiwan kazdy ml roztworu zawiera 1,9 mg
fosdenopteryny (1,9 mg/ml).

Pelny wykaz substancji pomocniczych, patrz punkt 6.1.

3.  POSTAC FARMACEUTYCZNA

Proszek do sporzadzania roztworu do wstrzykiwan (proszek do wstrzykiwan).

Biaty do bladozottego proszek.

Odtworzony roztwor ma pH w zakresie od 5 do 7, lepkos¢ 1,0 ¢St i osmolalnos¢ w zakresie 260—
320 mOsmol/kg

4. SZCZEGOLOWE DANE KLINICZNE

4.1 Wskazania do stosowania

Produkt leczniczy NULIBRY jest wskazany do stosowania w leczeniu pacjentéw z niedoborem
kofaktora molibdenowego (MoCD, ang. molybdenum cofactor deficiency) typu A.

4.2 Dawkowanie i sposob podawania

Produkt leczniczy NULIBRY nalezy podawac pacjentom z potwierdzonym genetycznie rozpoznaniem
lub wstepnym rozpoznaniem MoCD typu A.

Pacjenci ze wstgpnym rozpoznaniem MoCD typu A musza zosta¢ poddani badaniu genetycznemu

w celu potwierdzenia rozpoznania MoCD typu A. Nalezy przerwa¢ podawanie produktu leczniczego
NULIBRY, jesli wstepne rozpoznanie MoCD typu A nie zostanie potwierdzone badaniem
genetycznym.

Leczenie produktem leczniczym NULIBRY powinno zosta¢ rozpoczete i nadzorowane w szpitalu
przez pracownika stuzby zdrowia, do§wiadczonego w leczeniu wrodzonych wad metabolizmu.
NULIBRY to produkt stosowany w przewlektej terapii zastepczej substratami przeznaczony do
dlugotrwatego stosowania.



Dawkowanie

Drzieci i mlodziez: dzieci w wieku ponizej 1 roku zycia (wedtug wieku cigzowego)
U pacjentéow w wieku ponizej jednego pierwszego roku zycia zaleca si¢ dostosowanie dawki produktu
leczniczego NULIBRY w zaleznosci od wieku cigzowego.

W przypadku pacjentow ponizej 1. roku zycia, ktorzy urodzili si¢ przedwczesnie (wiek cigzowy

< 37 tygodni), zalecana dawka poczatkowa produktu leczniczego NULIBRY wynosi 0,40 mg/kg
mc./dobe dozylnie raz na dobg. Dawke nalezy dostosowaé do dawki docelowej 0,90 mg/kg mc./dobg
przez okres 3 miesigcy, jak pokazano w Tabeli 1.

W przypadku pacjentéw ponizej 1. roku zycia, ktdrzy urodzili si¢ w terminie (wiek ciazowy

> 37 tygodni), zalecana dawka poczatkowa produktu leczniczego NULIBRY wynosi 0,55 mg/kg
mc./dobe dozylnie raz na dob¢. Dawke nalezy dostosowa¢ do dawki docelowej 0,90 mg/kg mc./dobe
przez okres 3 miesigcy, jak pokazano w Tabeli 1.

Tabela 1 Poczatkowa dawka i harmonogram zwi¢kszania dawki produktu leczniczego
NULIBRY dla pacjentow w wieku ponizej pierwszego roku zycia wedlug wieku
cigZowego

Noworodki urodzone Noworodki urodzone
Harmonogram przedwcze$nie w terminie
dostosowania dawki (wiek cigzowy ponizej (wiek cigzowy 37 tygodni
37 tygodni) i powyzej)

Dawka poczatkowa

0,40 mg/kg mc. raz na dobg

0,55 mg/kg mc. raz na dobg

Dawka w miesigcu 1

0,70 mg/kg mc. raz na dobg

0,75 mg/kg mc. raz na dobg

Dawka w miesiacu 3

0,90 mg/kg mc. raz na dobg

0,90 mg/kg mc. raz na dobg

Dzieci i mtodziez w wieku od 1. roku Zycia do 18 lat oraz osoby doroste
Zalecana dawka produktu leczniczego NULIBRY wynosi 0,90 mg/kg mc. (na podstawie rzeczywistej
masy ciala), podawane dozylnie raz na dobg.

Pominiecie przyjecia dawki
W przypadku pomini¢cia dawki, pomini¢ta dawke nalezy podac jak najszybciej. Kolejng zaplanowanag

dawke nalezy poda¢ po uptywie co najmniej 6 godzin od podania pominigtej dawki.

Sposdéb podawania

Produkt leczniczy NULIBRY jest przeznaczony wylgcznie do podania dozylnego.

Produkt leczniczy NULIBRY jest przeznaczony do podawania w tempie infuzji 1,5 ml/min po
rekonstytucji w 5 ml jatowej wody do wstrzykiwan. Objeto$¢ dawki ponizej 2 ml moze wymagaé
podania za pomocg strzykawki przez powolne bezposrednie dozylne wstrzyknigcie.

Instrukcja dotyczaca rekonstytucji produktu leczniczego przed podaniem, patrz punkt 6.6.

Jezeli pracownik stuzby zdrowia uzna to za stosowne, produkt leczniczy NULIBRY moze by¢
podawany w domu przez opiekuna pacjenta. W przypadku podawania produktu leczniczego
NULIBRY przez opiekuna/pacjenta, opiekun/pacjent musi uwaznie przeczyta¢ szczegotowe
»Instrukcje dla uzytkownika”, dotyczace przygotowania, podawania, przechowywania i usuwania
produktow leczniczych NULIBRY, ktore dotaczono do opakowania.

Pracownik stuzby zdrowia powinien obliczy¢ i poda¢ opiekunowi/pacjentowi objetos¢ produktu
NULIBRY w mililitrach (ml) oraz liczbg fiolek potrzebnych do podania kazdej dawki, patrz punkt 6.6.



4.3 Przeciwwskazania

Nadwrazliwos$¢ na substancje¢ czynng lub na ktorgkolwiek substancj¢ pomocniczg wymieniong w
punkcie 6.1.

4.4 Specjalne ostrzezenia i Srodki ostroznosci dotyczace stosowania

Mozliwos¢ wystapienia nadwrazliwosci na $wiatto

Nadwrazliwos¢ na $wiatto to potencjalne ryzyko stwierdzone w oparciu o badania in vitro oraz in vivo
na zwierzgtach, patrz punkt 5.3.

Pacjenci leczeni fosdenopteryng lub ich opiekunowie muszg zosta¢ poinformowani, ze pacjenci
powinni unika¢ lub ograniczy¢ do minimum narazenie na bezposrednie dziatanie promieni
stonecznych i sztuczne promieniowanie UV (np. fototerapie UVA lub UVB), i stosowa¢ $rodki
ostroznosci (np. stosowanie kremow z filtrem o szerokim spektrum ochrony przed stoncem,

z wysokim wskaznikiem ochrony przeciwstonecznej i noszenie odziezy, kapelusza i okularéw
przeciwstonecznych, chronigcych przed stoncem). Opiekunowie/pacjenci powinni zosta¢
poinstruowani, aby natychmiast zasiegna¢ porady lekarskiej, jesli u pacjenta wystgpi wysypka lub
zauwazone zostang objawy reakcji nadwrazliwos$ci na $wiatlo (zaczerwienienie, uczucie pieczenia
skory, pecherze). Lekarze powinni rozwazy¢ suplementacj¢ witaminy D ze wzgledu na stosowanie
filtrow przeciwstonecznych i odziezy chronigcej przed promieniami stonecznymi oraz udzieli¢
odpowiedniej porady opiekunom/pacjentom.

Zawarto$¢ sodu

Lek zawiera mniej niz 1 mmol (23 mg) sodu na fiolke, to znaczy lek uznaje si¢ za ,,wolny od sodu”.
4.5 Interakcje z innymi produktami leczniczymi i inne rodzaje interakcji

Nie przeprowadzono badan dotyczacych interakcji fosdenopteryny z innymi produktami leczniczymi.
Prawdopodobienstwo wystgpienia interakcji metabolicznych i zwigzanych z transporterami
fosdenopteryny z innymi lekami jest minimalne, a jednoczesne podawanie innych produktow
leczniczych prawdopodobnie nie wptynie na farmakokinetyke fosdenopteryny (patrz punkt 5.2).

4.6 Wplyw na plodnosé, cigze i laktacje

Cigza

Brak danych lub istnieja tylko ograniczone dane dotyczace stosowania fosdenopteryny u kobiet

w okresie cigzy. Badania na zwierzetach dotyczace szkodliwego wptywu na reprodukcje sa

niewystarczajace (patrz punkt 5.3).

Nie zaleca si¢ stosowania produktu leczniczego NULIBRY w okresie cigzy oraz u kobiet w wieku
rozrodczym, niestosujacych antykoncepcji.

Karmienie piersia

Nie wiadomo, czy fosdenopteryna/metabolity przenikaja do mleka ludzkiego.
Nie mozna wykluczy¢ zagrozenia dla noworodkéw/niemowlat.

Nalezy podja¢ decyzje, czy przerwaé karmienie piersia, czy przerwac¢ podawanie produktu leczniczego
NULIBRY, biorac pod uwage korzysci z karmienia piersig dla dziecka i korzysci z leczenia dla matki.



Plodnos¢
Nie prowadzono badan dotyczacych wplywu fosdenopteryny na ptodnosé.
4.7 Wplyw na zdolnos$¢ prowadzenia pojazdow i obslugiwania maszyn

Produkt NULIBRY nie ma wptywu lub wywiera nieistotny wptyw na zdolno$¢ prowadzenia pojazdow
i obstugiwania maszyn.

4.8 Dzialania niepozadane

Podsumowanie profilu bezpieczenstwa stosowania

Niepozadane reakcje na lek opisane w tej czesci oceniano u 11 pacjentow z MoCD typu A.
Najczestsza (> 20%) reakcja niepozadana, zaobserwowang podczas badan klinicznych, byty
powiktania zwigzane z urzadzeniem, ktdre zostalty uznane za spowodowane przez cewnik, a nie
fosdenopteryng. Nie byto koniecznosci przerwania leczenia u zadnego z pacjentow z powodu zdarzen
niepozadanych.

Tabelaryczne zestawienie dzialan niepozadanych

Zaobserwowane dziatania niepozadane leku (ADR) zostaly wymienione ponizej zgodnie

z klasyfikacja uktadow i narzadow MedDRA oraz wedtug czestosci wystepowania, zgodnie

z nastepujaca konwencja: bardzo czgsto (>1/10); czgsto (>1/100 do <1/10), niezbyt czesto (=1/1000 do
<1/100), rzadko (=>1/10 000 do <1/1000), bardzo rzadko (<1/10 000), nieznana (cz¢sto$¢ nie moze by¢
okreslona na podstawie dostepnych danych).

Tabela 2 przedstawia najczestsze ADR, wystepujace u pacjentow leczonych produktem leczniczym
NULIBRY.

Tabela 2 Dzialania niepozadane, zglaszane wedlug klasyfikacji ukladow i narzadow /
preferowanych terminéw oraz czesto$¢ wystepowania

Klasyfikacja ukladoéw i narzadow bardzo czesto (= 10%)
Zaburzenia ogolne i stany w miejscu
podania

Powiktania zwigzane z urzadzeniem

Opis wybranych dziatan niepozadanych

Powikiania zwigzane z cewnikiem

U o$miu z dziesigciu pacjentéw leczonych produktem leczniczym NULIBRY wystapito co najmniej
jedno zdarzenie niepozadane zwigzane z urzadzeniem. Zdarzenia zglaszane u wigcej niz jednego
pacjenta obejmowaty powiktania zwigzane z urzadzeniem (7 pacjentdw), przemieszczenie urzadzenia
i zakazenie miejsca wprowadzenia cewnika (3 pacjentow), a takze wynaczynienie w miejscu
wprowadzenia cewnika, bol w miejscu wprowadzenia cewnika, zatozenie cewnika do zyty centralnej,
wysiek w miejscu wprowadzenia cewnika, wyciek z urzadzenia, niedroznos$¢ urzadzenia, bakteriemie,
posocznice i zakazenie uktadu naczyniowego (po 2 pacjentow w kazdym przypadku).

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 dzialania niepozadane za posrednictwem krajowego systemu zgltaszania
wymienionego w zataczniku V.



4.9 Przedawkowanie

Nie ustalono maksymalnej tolerowanej dawki produktu leczniczego NULIBRY i nie ma znanego
antidotum dla fosdenopteryny. W przypadku, gdy pacjent otrzyma wigksza niz planowana dawke
produktu leczniczego NULIBRY, zaleca si¢ czgste monitorowanie parametrow zyciowych i stanu
klinicznego przez co najmniej 8 godzin po przyjeciu leku.

5.  WLASCIWOSCI FARMAKOLOGICZNE
5.1 Wlasciwos$ci farmakodynamiczne

Grupa farmakoterapeutyczna: Inne leki dziatajace na przewod pokarmowy i metabolizm, rozne leki
dzialajace na przewod pokarmowy i metabolizm; Kod ATC: A16AX19

Mechanizm dzialania

U pacjentéw z MoCD typu A wystgpujg mutacje w genie syntezy kofaktora molibdenowego 1
(MOCS1), prowadzace do niewystarczajacej, zaleznej od MOCS1A/B, syntezy substratu posredniego
cPMP. Terapia zastgpcza substratami przy zastosowaniu leku NULIBRY zapewnia egzogenne zrodto
cPMP, ktory jest przeksztalcany w molybdopteryng. Nastepnie molybdopteryna przeksztatca si¢

w kofaktor molibdenowy, ktdry jest potrzebny do aktywacji enzymow zaleznych od molibdenu, w tym
oksydazy siarczynowej (ang. sulphite oxidase, SOX), enzymu obnizajacego stgzenie siarczynow
neurotoksycznych.

Skutecznos¢ kliniczna i bezpieczenstwo stosowania

Skutecznos¢ leku NULIBRY i rcPMP oceniono w analizie tgczonej, obejmujgcej 15 pacjentow

z genetycznie potwierdzonym MoCD typu A, ktorzy otrzymali terapi¢ zastepcza z zastosowaniem
leku NULIBRY i (lub) rcPMP, ktory jest taka samg aktywng czasteczka jak fosdenopteryna i uznaje
si¢ go za odpowiednik terapeutyczny leku NULIBRY.

Sposrod 15 leczonych pacjentéw wiaczonych do analizy taczonej, 47% byto ptci meskiej, 73% byto
rasy biatej, a 27% byto Azjatami; mediana wieku cigzowego wynosita 39 tygodni (w przedziale od 35
do 41 tygodni). Mediana wieku podczas rozpoznania genetycznego wynosita 4 dni u 15 pacjentow

i obejmowata 6 pacjentdw z diagnoza prenatalng.

Calkowity czas przezycia przedstawiono w Tabela 3.

Tabela 3 Calkowity czas przezycia u pacjentéw z MoCD typu A leczonych produktem
leczniczym NULIBRY lub rcPMP
NULIBRY
(lub rcPMP)
(n=15)
Liczba zgonow (%) 2 (13,3%)
Prawdopodobienstwo przezycia wedtug metody
Kaplana Meiera
1 rok 93%
3 lata 86%
ilr:s;l; czas przezycia (miesigce) (mediana; min., 73.2 (64.4: 0; 162)

Wykaz skrotow: CI = przedziat ufnosci; rcPMP=rekombinowany cPMP pochodzacy od Escherichia coli.

Wyniki z ogdlnej analizy przezycia pordwnano z naturalng historig nieleczonej grupy kontrolne;.
Calkowity czas przezycia byt znacznie dluzszy u pacjentow, ktorzy otrzymywali lek NULIBRY
w poréwnaniu z naturalng historig nieleczonej grupy kontrolne;j.



W poroéwnaniu z naturalng historig nieleczonej grupy, u pacjentow, ktdrzy otrzymywali produkt
NULIBRY, istniato wigksze prawdopodobienstwo samodzielnego chodzenia, zywienia doustnego,
przyrostu masy ciata, postepu rozwoju i uzyskania obwodu gtowy zblizonego do rowiesnikow.
Neurologiczne uszkodzenie, do ktérego doszlo przed leczeniem, w tym w macicy, nie jest odwracalne.

Biomarkery MoCD w moczu

Leczenie produktem leczniczym NULIBRY spowodowato zmniejszenie st¢zenia S-sulfocysteiny
(SSC) w moczu u pacjentdéw z MoCD typu A i zmniejszenie to utrzymywato si¢ przez okres

48 miesigcy. Stezenie wyjsciowe SSC w moczu znormalizowany do kreatyniny zostat
scharakteryzowany u dwoch pacjentow za pomoca $redniej wartosci 92,0 pmol/mmol. Po leczeniu
produktem NULIBRY (n=15) $rednie + odchylenie standardowe SSC w moczu znormalizowane do
kreatyniny miescito si¢ w zakresie od 12,9 (£7,3) do 8,6 (£5,8) umol/mmol, od miesigca 3 do ostatniej

wizyty.

Populacja mlodziezy i 0séb dorostych

Dane dotyczace mtodziezy w wieku od 12 do 18 lat oraz os6b dorostych sg ograniczone.

Wyjatkowe okolicznosci

Ten produkt leczniczy zostat dopuszczony do obrotu zgodnie z procedura dopuszczenia w
wyjatkowych okolicznos$ciach. Oznacza to, ze ze wzglgdu na rzadkie wystegpowanie choroby nie byto
mozliwe uzyskanie petnej informacji dotyczacej tego produktu leczniczego.

Europejska Agencja Lekow dokona raz do roku przegladu wszelkich nowych informacji i, w razie
koniecznosci, ChPL zostanie zaktualizowana.

5.2 Wlasciwos$ci farmakokinetyczne

Farmakokinetyke fosdenopteryny u zdrowych oséb dorostych po jednorazowym dozylnym podaniu
podsumowano w Tabeli 4. Pole powierzchni pod krzywa zaleznosci st¢zenia w osoczu od czasu
(AUC) 1 maksymalne st¢zenie w osoczu (Cmax) fosdenopteryny zwigkszaty si¢ w przyblizeniu
proporcjonalnie do wzrastajgcych dawek.

Tabela 4 Srednie parametry farmakokinetyczne (SD) po pojedynczej dozylnej dawce
fosdenopteryny u zdrowych oséb
Parametr 0,075 mg/kg mc.! 0,24 mg/kg mc.! 0,68 mg/kg mc.!
Cmax (ng/ml) 285 (57) 873 (99) 2800 (567)
AUCq.inf (ng*h/ml) 523 (75) 1790 (213) 5960 (1820)

! dawki 0,075 mg/kg mc., 0,24 mg/kg mc. i dawki 0,68 mg/kg mc. stanowig 0,08-, 0,27- i 0,76-krotno$¢
zalecanej maksymalnej dawki.

Dystrybucja

Objetos¢ dystrybucji (Vd) fosdenopteryny wynosita okoto 300 ml/kg mc. Wigzanie fosdenopteryny
z biatkami osocza miescito si¢ w zakresie od 6 do 12%.

Metabolizm

Fosdenopteryna jest metabolizowana gtdwnie przez nieenzymatyczne procesy degradacji do
nieaktywnego produktu utleniania endogennego cPMP.

Badanie potencjatu interakcji z lekami
Mozliwo$¢ interakcji pomigedzy lekami na podstawie aktywnosci cytochromu P450 (CYP) i (lub)
interakcji z transporterem byta przedmiotem wielu badan in vitro.

Fosdenopteryna nie hamuje izozymow CYP2A2, CYP2B6, CYP2C8, CYP2C9, CYP2C19, CYP2D6
lub CYP3A4/5 w testach in vitro, w mikrosomach watroby ludzkiej. Stwierdzono niewielkie




hamowanie lub brak bezposredniego, zaleznego od czasu lub zaleznego od metabolizmu hamowania
tych izozymow, a zgloszone wartosci potowy maksymalnego stezenia hamujgcego (ICso) wynosity
> 500 um. Fosdenopteryna nie wykazata indukcji CYP1A2, CYP2B6 ani CYP3A4. Leczenie
hodowanych ludzkich hepatocytow 100 uM fosdenopteryny nie powodowato wzrostu lub
powodowato niewielki wzrost poziomu mRNA CYP1A2, CYP2B6 lub CYP3A4 i aktywnosci
enzymow.

Fosdenopteryna nie hamuje transporterow naptywu ani wychwytu. Hamowanie P-gp, BCRP,
OATPI1BI1, OATPIB3, OCT2, OAT1 (20 uM), OAT3, OAT3, MATE1 i MATE2-K (20 uM)
zglaszano jako < 10% przy 200 uM, podczas gdy cPMP wykazywat niewielkie hamowanie MATE2-K

(25%) 1 OAT1 (33%) przy 200 uM. Fosdenopteryna nie jest substratem P-gp, BCRP, OATI1, OAT3,
OATPI1BI1, OATP1B3, OCT2 ani MATE2-K i moze by¢ stabym substratem dla MATEI.

Eliminacja

Sredni catkowity klirens (CL) fosdenopteryny miescit si¢ w zakresie od 167 do 195 ml/h/kg mc.
Sredni okres pottrwania fosdenopteryny wynosit od 1,2 do 1,7 godziny.

Klirens nerkowy fosdenopteryny stanowi okoto 40% klirensu catkowitego.

Szczegdlne grupy pacjentOw

Nie przeprowadzono badan majacych na celu oceng farmakokinetyki fosdenopteryny w szczegodlnych
grupach pacjentow, okreslonych na podstawie rasy, wieku lub obecnos$ci zaburzen czynnosci nerek lub
watroby. Wpltyw zaburzen czynnos$ci nerek i watroby na farmakokinetyke fosdenopteryny nie jest
znany.

Dzieci 1 mlodziez

Wtasciwosci farmakokinetyczne fosdenopteryny u dzieci i mtodziezy z MoCD typu A sa podobne do
tych u zdrowych oso6b dorostych.

5.3 Przedkliniczne dane o bezpieczenstwie

Dane niekliniczne, wynikajace z konwencjonalnych badan farmakologicznych dotyczacych
bezpieczenstwa, badan toksycznosci po podaniu wielokrotnym u mtodych zwierzat

oraz genotoksycznosci, nie ujawniajg szczegdlnego zagrozenia dla cztowieka.
Rakotworczosé

Nie przeprowadzono badan dotyczacych rakotworczosci fosdenopteryny.

Toksyczny wplyw na reprodukcie i rozwdj

Nie prowadzono badan dotyczacych szkodliwego wptywu fosdenopteryny na reprodukcij¢ i rozwoj.

Fototoksyczno$é

Fosdenopteryna wykazywala fototoksyczno$¢ w badaniach in vitro oraz in vivo. U szczuréw
obserwowano reakcje skorne (rumien, obrzek, tuszczenie si¢ i strupy) oraz zmiany okulistyczne
1 histopatologiczne po ekspozycji na promieniowanie UV.



6. DANE FARMACEUTYCZNE

6.1 Wykaz substancji pomocniczych

Kwas askorbinowy (E300)

Mannitol (E421)

Sacharoza

Kwas solny (E507) (do regulacji odczynu pH)

Sodu wodorotlenek (E524) (do regulacji odczynu pH)

6.2 Niezgodnos$ci farmaceutyczne

Nie miesza¢ tego produktu leczniczego z innymi produktami leczniczymi, oprocz wymienionych
w punkcie 6.6.

6.3 OKres waznosci

Nieotwarta fiolka

2 lata

Po rekonstytucji

Odtworzony lek NULIBRY moze by¢ przechowywany w temperaturze pokojowej (15°C do 25°C) lub
w lodowce (2°C do 8°C) przez okres do 4 godzin, z uwzglednieniem czasu podawania wlewu. Nie
zamraza¢ leku NULIBRY po rekonstytucji. Nie wstrzgsac.

Wykazano stabilno$¢ fizyczng i chemiczng w warunkach uzytkowania przez maksymalnie 4 godziny,
jesli produkt leczniczy jest przechowywany w temperaturze od 2°C do 8°C lub od 15°C do 25°C.

Z mikrobiologicznego punktu widzenia przygotowany produkt nalezy zuzy¢ natychmiast. Jesli
produkt nie zostanie uzyty natychmiast, odpowiedzialnos¢ za przestrzeganie okresu i warunkow
przechowywania przed wykorzystaniem ponosi uzytkownik, a okres ten nie powinien by¢ dtuzszy niz
okreslony w warunkach wymienionych powyzej, jezeli rekonstytucj¢ przeprowadzono

w kontrolowanych i zwalidowanych warunkach aseptycznych.

6.4 Specjalne Srodki ostroznosci podczas przechowywania

Nieotwarta fiolka

Przechowywa¢ w zamrazarce w temperaturze od -25°C do -10°C.
W celu ochrony przed $wiattem fiolkg przechowywaé w opakowaniu zewnetrznym.

Warunki przechowywania produktu leczniczego po rekonstytucji i pierwszym otwarciu, patrz
punkt 6.3.

6.5 Rodzaj i zawartos$¢ opakowania

Fiolka o poj. 10 ml typu I z przezroczystego szkta, z aluminiowym kapslem i gumowym korkiem
butylowym.

Opakowanie zawiera 1 fiolke.



6.6 Specjalne $rodki ostroznosci dotyczace usuwania i przygotowania produktu leczniczego do
stosowania

Kazda fiolka jest przeznaczona wylgcznie do jednorazowego uzytku i niezuzyty produkt musi zosta¢
odpowiednio usunigty. Pacjentowi nalezy zapewni¢ jalowa wode do wstrzykiwan, strzykawki,
koncowki igly i waciki nasgczone alkoholem.

Rekonstytucja

Przed uzyciem lek NULIBRY nalezy odtworzy¢ w 5 ml jalowej wody do wstrzykiwan. Odtworzonym
lekiem NULIBRY nie nalezy wstrzgsa¢ ani nie nalezy go podgrzewa¢. W trakcie przygotowywania
leku nalezy stosowac techniki aseptyczne i przestrzegaé niniejszych instrukceji:

1. Nalezy okresli¢ catkowita dawke, liczbe potrzebnych fiolek i catkowitg objetos¢ odtworzone;
dawki w oparciu o masg ciata pacjenta i przepisang dawke. Objetosci dawek mogg miescic si¢ w
zakresie od 0,4 ml w przypadku wcze$niakow o masie ciata wynoszacej 2 kg (0,40 mg/kg/dobe)
do 23,7 ml w przypadku os6b dorostych o masie ciata wynoszacej 50 kg (0,90 mg/kg/dobe).
Patrz punkt 4.2. Liczbg fiolek do rekonstytucji okresla si¢ na podstawie dawki pacjenta
podzielonej przez 9,5 mg/fiolke (zawarto$¢ jednej fiolki). Jezeli obliczona liczba fiolek jest
utamkiem, nalezy ja zaokragli¢ w gore do najblizszej liczby catkowite;.

2. Nalezy wyjac z zamrazarki wymagang liczbg fiolek, aby umozliwi¢ im osiggnigcie temperatury
pokojowej (delikatnie przesuwajac kazda fiolke migdzy dtonmi przez 3 do 5 minut [nie
wstrzasac] lub pozostawiajac je w temperaturze pokojowej na okoto 30 minut).

3. Kazda wymagang fiolke z lekiem NULIBRY nalezy odtworzy¢ w 5 ml jatlowej wody do
wstrzykiwan. Zawarto$¢ kazdej fiolki nalezy rozpusci¢, wstrzykujac powoli 5 ml wody do
wstrzykiwan, po wewngtrznej stronie §cianki kazdej fiolki. Nalezy delikatnie zamiesza¢ fiolke
okreznym ruchem, dopoki proszek catkowicie si¢ nie rozpusci. Nie wolno wstrzgsa¢ fiolki. Po
rekonstytucji ostateczne st¢zenie odtworzonego roztworu NULIBRY wynosi 9,5 mg/5 ml
(1,9 mg/ml). Nalezy podawac¢ wylacznie objetos¢ roztworu odpowiadajaca zalecanej dawce.

4. Odtworzony produkt leczniczy NULIBRY jest roztworem przezroczystym i bezbarwnym do
bladozoéttego. Przed podaniem produkt leczniczy NULIBRY nalezy sprawdzi¢ wzrokowo pod
katem obecnosci czastek statych i przebarwien. Nie wolno stosowac produktu leczniczego
NULIBRY w przypadku obecnosci czastek statych, lub jesli roztwor jest przebarwiony.

5. Nalezy poda¢ calg odtworzona dawke.

Jesli odtworzony lek NULIBRY jest przechowywany w lodowce, przed podaniem nalezy odczeka¢, az
osiagnie temperature pokojowa, delikatnie przesuwajac kazda fiolke miedzy dtonmi przez 3 do
5 minut (nie wstrzasac¢) lub pozostawiajac go w temperaturze pokojowej na okoto 30 minut.

Podanie

Produkt leczniczy NULIBRY jest przeznaczony do podawania przez fachowy personel medyczny.
Jezeli cztonek fachowego personelu medycznego uzna to za stosowne, produkt leczniczy NULIBRY
moze by¢ podawany w domu przez opiekuna pacjenta (patrz punkt 4.2). W przypadku mozliwosci
podawania produktu leczniczego NULIBRY przez opiekuna/pacjenta, opiekun/pacjent musi uwaznie
przeczytaé szczegotowe instrukcje dotyczace przygotowania, podawania, przechowywania i usuwania
produktu leczniczego NULIBRY.

Produkt leczniczy NULIBRY jest przeznaczony wylacznie do podania dozylnego. Produkt leczniczy
NULIBRY nalezy podawac przez rurki niezawierajace ftalanu di(2-etyloheksylu) (DEHP), z filtrem
o $rednicy poréw 0,2 mikrona. Nie wolno miesza¢ produktu leczniczego NULIBRY z innymi
produktami leczniczymi (nalezy pamigtac, ze produkt leczniczy NULIBRY jest rozpuszczany
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w sterylnej wodzie do wstrzykiwan). Produktu leczniczego NULIBRY nie wolno podawaé w postaci
infuzji z innymi produktami leczniczymi.

Produkt leczniczy NULIBRY podawany jest za pomocg pompy strzykawkowej z predkoscia 1,5 ml na
minute.

Objetos¢ dawki ponizej 2 ml moze wymagac podania za pomocg strzykawki przez powolne dozylne
wstrzykniecie.

Podawanie produktu leczniczego NULIBRY nalezy zakonczy¢ w ciggu 4 godzin od rekonstytucji.

Usuwanie produktu leczniczego i elementdw pomocniczych

Wszelkie niewykorzystane resztki produktu leczniczego lub jego odpady, w tym materiaty uzyte do
jego rekonstytucji i podania, nalezy usunaé¢ zgodnie z lokalnymi przepisami.

7. PODMIOT ODPOWIEDZIALNY POSIADAJACY POZWOLENIE NA
DOPUSZCZENIE DO OBROTU

TMC Pharma (EU) Ltd

G24A Arc Labs Research and Innovation Centre,
SETU West Campus, Carriganore,

Waterford, X91 P20H,

Irlandia

8. NUMER POZWOLENIA (NUMERY POZWOLEN) NA DOPUSZCZENIE DO
OBROTU

EU/1/22/1684/001

9. DATA WYDANIA PIERWSZEGO POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU
I DATA PRZEDLUZENIA POZWOLENIA

Data wydania pierwszego pozwolenia na dopuszczenie do obrotu: 15-09-2022

10. DATA ZATWIERDZENIA LUB CZESCIOWEJ ZMIANY TEKSTU
CHARAKTERYSTYKI PRODUKTU LECZNICZEGO

Szczegotowe informacje o tym produkcie leczniczym sg dostgpne na stronie internetowej Europejskiej
Agencji Lekow http://www.ema.europa.eu.
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ANEKS II

WYTWORCA ODPOWIEDZIALNY (WYTWORCY
ODPOWIEDZIALNI) ZA ZWOLNIENIE SERII

WARUNKI LUB OGRANICZENIA DOTYCZACE
ZAOPATRZENIA I STOSOWANIA

INNE WARUNKI I WYMAGANIA DOTYCZACE
DOPUSZCZENIA DO OBROTU

WARUNKI LUB OGRANICZENIA DOTYCZACE
BEZPIECZNEGO I SKUTECZNEGO STOSOWANIA
PRODUKTU LECZNICZEGO

SZCZEGOLNE ZOBOWIAZANIA DO WYKONANIA PO
WPROWADZENIU DO OBROTU W SYTUACJI, GDY
POZWOLENIE NA WPROWADZENIE DO OBROTU JEST
UDZIELONE W PROCEDURZE DOPUSZCZENIA W
WYJATKOWYCH OKOLICZNOSCIACH
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A.  WYTWORCA ODPOWIEDZIALNY (WYTWORCY ODPOWIEDZIALNI) ZA
ZWOLNIENIE SERII

Nazwa 1 adres wytworcy odpowiedzialnego (wytworcoOw odpowiedzialnych) za zwolnienie serii

Sciensus International B.V.
Bijsterhuizen 3142

6604 LV Wijchen,
Holandia

B. WARUNKI LUB OGRANICZENIA DOTYCZACE ZAOPATRZENIA I STOSOWANIA

Produkt leczniczy wydawany na recepte do zastrzezonego stosowania (patrz aneks I: Charakterystyka
Produktu Leczniczego, punkt 4.2).

C. INNE WARUNKI I WYMAGANIA DOTYCZACE DOPUSZCZENIA DO OBROTU

. Okresowe raporty o bezpieczenstwie stosowania (ang. Periodic safety update reports,
PSURs)

Wymagania do przedtozenia okresowych raportow o bezpieczenstwie stosowania tego produktu
leczniczego sa okreslone w wykazie unijnych dat referencyjnych (wykaz EURD), o ktorym
mowa w art. 107c ust. 7 dyrektywy 2001/83/WE i jego kolejnych aktualizacjach oglaszanych na
europejskiej stronie internetowej dotyczacej lekow.

Podmiot odpowiedzialny powinien przedtozy¢ pierwszy okresowy raport o bezpieczenstwie
stosowania (PSUR) tego produktu w ciggu 6 miesiecy po dopuszczeniu do obrotu.

D. WARUNKI LUB OGRANICZENIA DOTYCZACE BEZPIECZNEGO
I SKUTECZNEGO STOSOWANIA PRODUKTU LECZNICZEGO

. Plan zarzadzania ryzykiem (ang. Risk Management Plan, RMP)

Podmiot odpowiedzialny podejmie wymagane dzialania i interwencje z zakresu nadzoru nad
bezpieczenstwem farmakoterapii wyszczegolnione w RMP, przedstawionym w module 1.8.2
dokumentacji do pozwolenia na dopuszczenie do obrotu, i wszelkich jego kolejnych
aktualizacjach.

Uaktualniony RMP nalezy przedstawiac:

¢ na zadanie Europejskiej Agencji Lekow;

e w razie zmiany systemu zarzadzania ryzykiem, zwlaszcza w wyniku uzyskania nowych
informacji, ktére mogg istotnie wptyna¢ na stosunek ryzyka do korzysci, lub w wyniku
uzyskania istotnych informacji, dotyczacych bezpieczenstwa stosowania produktu leczniczego
lub odnoszacych si¢ do minimalizacji ryzyka.

. Dodatkowe dzialania w celu minimalizacji ryzyka

Przed wprowadzeniem produktu leczniczego NULIBRY na rynek w poszczegdlnych panstwach
cztonkowskich podmiot odpowiedzialny (ang. Marketing Authorisation Holder, MAH) musi
ustali¢ z wlasciwym krajowym organem rejestracyjnym tres¢ oraz format materiatu

edukacyjnego, w tym no$niki komunikacyjne, sposoby dystrybucji oraz inne aspekty programu.

Materiat edukacyjny ma na celu ograniczenie btgdow w stosowaniu leku do minimum.
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Podmiot odpowiedzialny zapewni, ze w kazdym panstwie cztonkowskim, w ktorym
wprowadzono produkt leczniczy NULIBRY do obrotu, wszyscy pacjenci/opiekunowie,

w przypadku ktoérych oczekuje sig, ze beda stosowaé produkt leczniczy NULIBRY w domu,
otrzymaja od fachowego personelu medycznego nastgpujace materiaty edukacyjne:

e Instrukcja uzytkowania
e Dzienniczek dotyczacy wlewow

Instrukcja uzytkowania:
e wazne informacje, ktore pacjent/opiekun powinien zna¢ przed przygotowaniem i podaniem
produktu leczniczego NULIBRY;
instrukcje dotyczace czasu, przez ktory nalezy podawac produkt;
opis rozcienczalnika do rekonstytucji;
czas podawania wymagany po rekonstytucji;
szczegotowe instrukcje (z tre§ciami wizualnymi dla wigkszos$ci krokow, krojem pisma i bialym
obszarem).

Dzienniczek dotyczacy wlewow:
e Powinien rowniez stuzy¢ jako narzedzie komunikacji miedzy lekarzem, pacjentem i opiekunem
w celu kontrolowania bezpieczenstwa stosowania i dodatkowych dziatan w celu minimalizacji
ryzyka.
e Dokument ten bedzie zawieral nastgpujace tresci:
o numery do kontaktu w naglych wypadkach;
o przepisang dawke i schemat dawkowania zalecany przez lekarza prowadzacego;
o rejestr podawania leku przez opiekuna, uwzgledniajacy daty, podane dawki, zdarzenia
niepozadane, bledy w stosowaniu leku oraz powiktania zwigzane z podawaniem leku
w warunkach domowych.

E. SZCZEGOLNE ZOBOWIAZANIA DO WYKONANIA PO WPROWADZENIU DO
OBROTU W SYTUACJI, GDY POZWOLENIE NA WPROWADZENIE DO OBROTU
JEST UDZIELONE W PROCEDURZE DOPUSZCZENIA W WYJATKOWYCH
OKOLICZNOSCIACH

To pozwolenie na dopuszczenie do obrotu zostato udzielone w procedurze dopuszczenia w
wyjatkowych okolicznosciach i zgodnie z art. 14 ust. 8 rozporzadzenia (WE) nr 726/2004, podmiot
odpowiedzialny wykona nastepujace czynnosci, zgodnie z okreslonym harmonogramem:

Opis Termin

W celu zapewnienia odpowiedniej kontroli bezpieczenstwa Raz na rok (wraz

i skutecznosci leku Nulibry stosowanego w leczeniu pacjentow Z ponowng coroczng
z niedoborem kofaktora molibdenu (ang. molybdenum cofactor oceng).

deficiency, MoCD) typu A podmiot odpowiedzialny bedzie co roku
sktadat informacje aktualizacyjne dotyczace ewentualnych nowych
danych na temat bezpieczenstwa i skutecznosci produktu Nulibry.

Nieinterwencyjne badanie prowadzone po dopuszczeniu do obrotu: Raz na rok (wraz

w celu dalszego scharakteryzowania dlugoterminowego Z ponowng coroczng
bezpieczenstwa stosowania i skutecznosci produktu Nulibry podmiot | oceng).
odpowiedzialny powinien przeprowadzi¢ i ztozy¢ wyniki
obserwacyjnego, prospektywnego badania z udziatem pacjentow
z niedoborem kofaktora molibdenu (ang. molybdenum cofactor
deficiency, MoCD) typu A leczonych produktem Nulibry.
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ANEKS III

OZNAKOWANIE OPAKOWAN I ULOTKA DLA PACJENTA
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A. OZNAKOWANIE OPAKOWAN
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INFORMACJE ZAMIESZCZANE NA OPAKOWANIACH ZEWNETRZNYCH

PUDELKO ZEWNETRZNE

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

NULIBRY 9,5 mg proszek do sporzgdzania roztworu do wstrzykiwan
fosdenopteryna

2.  ZAWARTOSC SUBSTANCJI CZYNNEJ (SUBSTANCJI CZYNNYCH)

Kazda fiolka zawiera dwuwodny bromowodorek fosdenopteryny, co odpowiada 9,5 mg
fosdenopteryny. Po rekonstytucji w 5 ml jatowej wody do wstrzykiwan kazdy ml koncentratu zawiera
dwuwodny bromowodorek fosdenopteryny odpowiadajacy 1,9 mg fosdenopteryny.

3. WYKAZ SUBSTANCJI POMOCNICZYCH

Substancje pomocnicze: kwas askorbinowy, mannitol, sacharoza, kwas solny, sodu wodorotlenek.
W celu uzyskania dalszych informacji patrz ulotka zatagczona do opakowania.

4. POSTAC FARMACEUTYCZNA I ZAWARTOSC OPAKOWANIA

Proszek do sporzadzania roztworu do wstrzykiwan
1 fiolka

S. SPOSOB I DROGA PODANIA (DROGI PODANIA)

Nalezy zapoznac¢ si¢ z trescig ulotki przed zastosowaniem leku.
Do podania dozylnego po rekonstytucji.

6. OSTRZEZENIE DOTYCZACE PRZECHOWYWANIA PRODUKTU LECZNICZEGO
W MIEJSCU NIEWIDOCZNYM I NIEDOSTEPNYM DLA DZIECI

Lek przechowywaé w miejscu niewidocznym i niedostepnym dla dzieci.

‘ 7. INNE OSTRZEZENIA SPECJALNE, JESLI KONIECZNE

| 8.  TERMIN WAZNOSCI

Termin wazno$ci (EXP)

9. WARUNKI PRZECHOWYWANIA

Przechowywac¢ w zamrazarce, w temperaturze od -25°C do -10°C
W celu ochrony przed $wiatlem fiolke przechowywac w opakowaniu zewngtrznym.
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10.

SPECJALNE SRODKI OSTROZNOSCI DOTYCZACE USUWANIA NIEZUZYTEQO
PRODUKTU LECZNICZEGO LUB POCHODZACYCH Z NIEGO ODPADOW, JESLI
WLASCIWE

11.

NAZWA I ADRES PODMIOTU ODPOWIEDZIALNEGO

TMC Pharma (EU) Ltd

12.

NUMER POZWOLENIA (NUMERY POZWOLEN) NA DOPUSZCZENIE DO

OBROTU

EU/1/22/1684/001

13.

NUMER SERII

Numer serii (Lot)

| 14.

OGOLNA KATEGORIA DOSTEPNOSCI

| 15.

INSTRUKCJA UZYCIA

| 16.

INFORMACJA PODANA SYSTEMEM BRAILLE’A

Zaakceptowano uzasadnienie braku informacji systemem Braille’a.

| 17.

NIEPOWTARZALNY IDENTYFIKATOR - KOD 2D

Obejmuje kod 2D bedacy nosnikiem niepowtarzalnego identyfikatora.

| 18.

NIEPOWTARZALNY IDENTYFIKATOR - DANE CZYTELNE DLA CZLOWIEKA

PC
SN
NN
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MINIMUM INFORMACJI ZAMIESZCZANYCH NA MALYCH OPAKOWANIACH
BEZPOSREDNICH

FIOLKA

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO I DROGA (DROGI) PODANIA

NULIBRY 9,5 mg proszek do wstrzykiwan
fosdenopteryna
Podanie dozylne po rekonstytucji

2. SPOSOB PODAWANIA

Nalezy zapozna¢ si¢ z trescig ulotki przed zastosowaniem leku.
Do podania dozylnego po rekonstytucji

3.  TERMIN WAZNOSCI

EXP

4. NUMER SERIT

Lot

5. ZAWARTOSC OPAKOWANIA Z PODANIEM MASY, OBJETOSCI LUB LICZBY
JEDNOSTEK

9,5 mg

6. INNE
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B. ULOTKA DLA PACJENTA

20



Ulotka dolaczona do opakowania: informacja dla uzytkownika

NULIBRY 9.5 mg proszek do sporzadzania roztworu do wstrzykiwan.
fosdenopteryna

v Niniejszy produkt leczniczy bedzie dodatkowo monitorowany. Umozliwi to szybkie
zidentyfikowanie nowych informacji o bezpieczenstwie. Uzytkownik leku tez moze w tym pomoc,
zglaszajac wszelkie dziatania niepozadane. Aby dowiedzie¢ si¢, jak zglasza¢ dziatania niepozadane —
patrz punkt 4.

Nalezy uwaznie zapoznad si¢ z treScia ulotki przed zastosowaniem leku, poniewaz zawiera ona

informacje wazne dla pacjenta.

- Nalezy zachowac t¢ ulotke. aby w razie potrzeby moc ja ponownie przeczytac.

- W razie jakichkolwiek watpliwosci nalezy zwrdci¢ si¢ do lekarza lub pielegniarki.

- Jesli u pacjenta wystgpia jakiekolwiek dziatania niepozadane, w tym wszelkie objawy
niepozadane niewymienione w tej ulotce, nalezy powiedzie¢ o tym lekarzowi, farmaceucie lub
pielegniarce. Patrz punkt 4.

Spis tresci ulotki

Co to jest lek NULIBRY i w jakim celu si¢ go stosuje
Informacje wazne przed zastosowaniem leku NULIBRY
Jak stosowa¢ lek NULIBRY

Mozliwe dziatania niepozadane

Jak przechowywac lek NULIBRY

Zawarto$¢ opakowania i inne informacje

AR

1. Co to jest lek NULIBRY i w jakim celu si¢ go stosuje

Co to jest lek NULIBRY

Lek NULIBRY zawiera substancje czynng fosdenopteryng.

Lek NULIBRY jest podawany osobom z chorobg genetyczng nazywang niedoborem kofaktora
molibdenowego (ang. molybdenum cofactor deficiency, MoCD) typu A. Jest on podawany, gdy
lekarze podejrzewaja, ze u danej osoby moze wystepowa¢ MoCD typu A. W przypadku potwierdzenia
MoCD typu A w badaniach genetycznych podawanie leku nalezy kontynuowac przez cate zycie
pacjenta.

Co to jest niedobor kofaktora molibdenowego (MoCD) typu A.

MoCD typu A jest rzadka wrodzona wada naturalnych proceséw chemicznych potrzebnych do
funkcjonowania organizmu (metabolizmu). Objawy tej choroby genetycznej pojawiaja si¢ zazwyczaj
tuz po urodzeniu i obejmujg problemy z karmieniem i drgawki. Inne objawy to obnizenie §wiadomosci
lub reakcji na bodzce srodowiskowe, nasilenie reakcji zaskoczenia na nagte zdarzenie, ostabienie lub
sztywnos$¢ migsni.

MoCD typu A jest wynikiem btedu w genie o nazwie MOCS1. Uniemozliwia on wytwarzanie przez
organizm niezbednej substancji o nazwie cykliczny monofosforan pyranopteryny. W przypadku braku
tej substancji niektore zwigzki (siarczyny) utworzone w organizmie nie mogg ulec rozktadowi.
Zwiazki te sg toksyczne dla mozgu i mogg mie¢ negatywny wpltyw na rozwdj lub opdzniaé rozwoj
dziecka.

Jak dziala lek NULIBRY

Lek NULIBRY dostarcza brakujgca substancje, ktora jest potrzebna do rozktadu szkodliwych
siarczynow.
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2. Informacje wazne przed zastosowaniem leku NULIBRY

Kiedy nie stosowac leku NULIBRY
- jesli pacjent ma uczulenie na fosdenopteryne lub ktorykolwiek z pozostatych sktadnikoéw tego
leku (wymienionych w punkcie 6).

Ostrzezenia i Srodki ostroznosci
Przed rozpoczgciem stosowania leku NULIBRY nalezy omowic to z lekarzem lub pielggniarka.

U pacjentow stosujacych lek NULIBRY moze wystapi¢ wrazliwo$¢ na bezposrednie §wiatto
stoneczne i1 $wiatto ultrafioletowe. Podczas leczenia fosdenopteryna pacjenci powinni unikaé
narazenia na $wiatto stoneczne i naklada¢ krem przeciwstoneczny oraz nosi¢ odziez ochronng

i okulary przeciwstoneczne podczas narazenia na dziatanie promieni stonecznych. Nalezy natychmiast
poinformowac lekarza, jesli u pacjenta wystapi wysypka, zaczerwienienie albo pgcherze na obszarach
skory narazonych na dziatanie promieni stonecznych, badz pieczenie skory.

Ze wzgledu na koniecznos$¢ stosowania filtrow przeciwstonecznych i odziezy chronigcej przed
promieniami stonecznymi lekarz moze w razie koniecznos$ci przepisa¢ dodatkowo witaming D.

Lek NULIBRY a inne leki

Jest mato prawdopodobne, aby lek NULIBRY miat wptyw na dziatanie innych lekéw lub aby inne leki
miaty wptyw na jego dziatanie. Nalezy jednak powiedzie¢ lekarzowi o wszystkich lekach
przyjmowanych przez pacjenta obecnie lub ostatnio, a takze o lekach, ktére pacjent planuje
przyjmowac.

Lek NULIBRY zawiera sod
Lek zawiera mniej niz 1 mmol (23 mg) sodu na fiolke, to znaczy lek uznaje si¢ za ,,wolny od sodu”.

3. Jak stosowaé lek NULIBRY

Sposob podawania leku NULIBRY
Lek NULIBRY jest wstrzykiwany do zyly przez cewnik.

Lekarz doswiadczony w leczeniu wrodzonych btedoéw metabolizmu rozpocznie i bgdzie nadzorowaé
leczenie lekiem NULIBRY.

Lek NULIBRY mozna podawa¢ w domu. Przed pierwszym podaniem leku NULIBRY w domu lekarz
lub pielegniarka przeszkola pacjenta/opiekunéw w zakresie przygotowania i podawania dawki leku
NULIBRY.

Ten lek nalezy zawsze stosowac zgodnie z zaleceniami lekarza lub pielegniarki. W razie watpliwosci
dotyczacych stosowania leku NULIBRY nalezy zwrdci¢ si¢ do lekarza.

Jaka ilos¢ leku stosowaé
Dawka zalezy od wieku i masy ciata dziecka. Dawke nalezy podawa¢ raz na dobg. Lekarz okresli
dawke, jaka nalezy podawac.

Zastosowanie wiekszej niz zalecana dawki leku NULIBRY
W razie podejrzenia, ze przyje¢to wicksza niz przepisana dawke leku NULIBRY, nalezy natychmiast
powiedzie¢ o tym lekarzowi.

Pominiecie zastosowania leku NULIBRY.

W razie pominigcia dawki leku NULIBRY nalezy jak najszybciej podaé¢ pominigta dawke. Odczekad
co najmniej 6 godzin przed podaniem kolejnej dawki.
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4. Mozliwe dzialania niepozadane
Jak kazdy lek, lek ten moze powodowac dziatania niepozadane, chociaz nie u kazdego one wystapia.

Nalezy niezwlocznie poinformowac¢ lekarza lub pielggniarke o wystapieniu ktoregokolwiek z
wymienionych dziatan niepozadanych lub zaobserwowaniu jakichkolwiek dziatan niepozadanych
niewymienionych w niniejszej ulotce.

Nastepujace dziatania niepozadane sg bardzo czeste i sa zwigzane z zastosowaniem wyrobu do
wstrzykiwan (cewnika), a nie leku. Moga one wystepowac u wigcej niz 1 na 10 osob:
o Problemy zwigzane z cewnikiem, takie jak bol, wysigk, zaczerwienienie lub stan zapalny

Powiktania zwigzane z cewnikiem

Pacjentowi zostanie zatlozony wyrdb do wstrzykiwan (cewnik). Stuzy on do wstrzykiwania lekow do
krwi. U pacjenta mogg wystgpi¢ powiklania zwigzane z cewnikiem. Prosze postgpowac zgodnie

z otrzymanymi od lekarza lub pielggniarki instrukcjami dotyczacymi postepowania z tym urzgdzeniem
przed podaniem i po podaniu dawki leku NULIBRY.

Zgtaszanie dzialan niepozadanych

Jesli u pacjenta wystapia jakiekolwiek dziatania niepozadane. nalezy powiedzie¢ o tym lekarzowi,
farmaceucie lub pielegniarce. Dzialania niepozadane mozna zglasza¢ bezposrednio do ,.krajowego
systemu zglaszania” wymienionego w zataczniku V. Dzigki zglaszaniu dziatan niepozgdanych mozna
bedzie zgromadzi¢ wigcej informacji na temat bezpieczenstwa stosowania leku.

5. Jak przechowywa¢é lek NULIBRY

Lek nalezy przechowywa¢ w miejscu niewidocznym i niedostepnym dla dzieci.

Nie stosowac tego leku po uptywie terminu waznos$ci zamieszczonego na pudetku tekturowym i
etykiecie fiolki po EXP. Termin wazno$ci oznacza ostatni dzien podanego miesiaca.

Nieotwarta fiolka
Przechowywa¢ w zamrazarce, w temperaturze -25°C do -10°C.
W celu ochrony przed $wiattem fiolkg przechowywaé w opakowaniu zewnetrznym.

Przechowywanie odtworzonego (wymieszanego) leku NULIBRY

Odtworzony lek NULIBRY moze by¢ przechowywany w temperaturze pokojowej (15°C-25°C) lub
w lodowce (2°C-8°C) przez okres do 4 godzin, z uwzglednieniem czasu potrzebnego do podania leku
NULIBRY.

Jesli odtworzony lek NULIBRY jest przechowywany w lodowce, nalezy odczekaé, az osiggnie
temperatur¢ pokojowa (delikatnie przesuwajgc kazda fiolk¢ migdzy dtonmi przez 3 do 5 minut [nie
wstrzasac] lub pozostawiajac go w temperaturze pokojowej na okoto 30 minut) przed podaniem.

- Nie podgrzewac.

- Nie zamraza¢ leku NULIBRY po rekonstytucji.

- Nie wstrzasac.

Odtworzony roztwor musi by¢ roztworem przejrzystym i bezbarwnym do bladozoéttego. Nie stosowaé
tego leku, jesli zauwazy si¢ jakiekolwiek czastki state lub jesli roztwor zmieni barwe.

Lekow ani odpadoéw, w tym materialow wykorzystywanych do rekonstytucji i podawania, nie nalezy

wyrzuca¢ do kanalizacji ani domowych pojemnikéw na odpadki. Nalezy zapyta¢ farmaceute, jak
usunac¢ leki, ktorych si¢ juz nie uzywa. Takie postgpowanie pomoze chroni¢ srodowisko.
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6. Zawarto$¢ opakowania i inne informacje
Co zawiera lek NULIBRY

- Substancjg czynng jest fosdenopteryna 9,5 mg. Kazda fiolka zawiera dwuwodny bromowodorek
fosdenopteryny, co odpowiada 9,5 mg fosdenopteryny.

- Pozostate sktadniki to: kwas askorbinowy (E300), mannitol (E421), sacharoza, kwas solny
(E507), sodu wodorotlenek (E524) (patrz punkt 2 ,,Lek NULIBRY zawiera s6d”).

Jak wyglada lek NULIBRY i co zawiera opakowanie
Lek NULIBRY to biaty do bladozoltego proszek do sporzadzania roztworu do wstrzykiwan (proszek
do wstrzykiwan).

Kazde opakowanie zawiera jedng fiolke.

Podmiot odpowiedzialny

TMC Pharma (EU) Ltd

G24A Arc Labs Research and Innovation Centre,
SETU West Campus, Carriganore,

Waterford, X91 P20H,

Irlandia

Wytwoérca

Sciensus International B.V.
Bijsterhuizen 3142

6604 LV Wijchen,
Holandia

Data ostatniej aktualizacji ulotki:

Ten lek zostat dopuszczony do obrotu w wyjatkowych okoliczno$ciach. Oznacza to, ze ze wzgledu na
rzadkie wystgpowanie choroby nie byto mozliwe uzyskanie petnej informacji dotyczacej tego leku.
Europejska Agencja Lekow dokona co roku przegladu wszystkich nowych informacji o leku i w razie
koniecznosci tres¢ tej ulotki zostanie zaktualizowana.

Inne zroédta informacji
Szczegotowe informacje o tym leku znajduja si¢ na stronie internetowej Europejskiej Agencji Lekow:

http://www.ema.europa.eu. Znajdujg si¢ tam rowniez linki do stron internetowych o rzadkich
chorobach i sposobach leczenia.

Ta ulotka jest dostgpna we wszystkich jezykach UE/EOG na stronie internetowej Europejskiej Agencji
Lekow.

Informacje dotyczace przygotowania i podawania leku NULIBRY:
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Instrukcje dotyczace przygotowania i podawania leku NULIBRY.

Niniejszg instrukcj¢ uzycia nalezy przeczyta¢ przed odtworzeniem (zmieszaniem) i podaniem dawki
leku NULIBRY po raz pierwszy oraz po otrzymaniu kazdego kolejnego zapasu leku NULIBRY.
Informacje te nie zastgpujg rozmowy z lekarzem dziecka na temat stanu jego zdrowia oraz jego
leczenia. W razie watpliwos$ci nalezy zawsze skonsultowac si¢ z lekarzem.

Przed pierwszym samodzielnym podaniem leku przez rodzicow/opiekunoéw lekarz powinien pokazaé
rodzicom/opickunom wiasciwy sposob przygotowania i podania dziecku przepisanej dawki leku
NULIBRY.

Lek NULIBRY podawany jest dziecku do zyly (dozylnie) przez cewnik, ktory zostanie zalozony przez
lekarza lub pielegniarke. Nalezy zawsze przestrzega¢ zalecen lekarza lub pielegniarki.

Wazne informacje, z ktérymi nalezy si¢ zapozna¢ przed przygotowaniem i podaniem leku

NULIBRY

o Dawka leku NULIBRY u dziecka zalezy od jego wieku i masy ciata. Lekarz lub pielg¢gniarka
okresli ilos¢ leku NULIBRY potrzebng dla kazdej dawki podawanej dziecku. Ilo$¢ leku
NULIBRY potrzebng dla kazdej dawki i liczba fiolek potrzebnych do przygotowania kazdej
dawki moze si¢ zmienia¢ podczas kazdej wizyty u lekarza. Dawka zostanie zmierzona jako
liczba mililitrow (ml) roztworu, ktére nalezy podac.

o W przypadku podawania leku NULIBRY w domu przez pacjenta albo opiekuna lekarz lub
pielegniarka zasugeruje prowadzenie dzienniczka dotyczacego wlewow, obejmujacego co
najmnie;j:

o date przyjecia kazdej dawki leku NULIBRY;;

liczbe fiolek uzytych do przygotowania kazdej dawki;

numer serii kazdej uzytej fiolki zawierajacej lek NULIBRY

catkowitg podang iloé¢ (liczbe mililitroéw) leku NULIBRY;

godzing rozpoczecia oraz godzine zakonczenia podawania dawki leku

miejsce na zapisywanie zdarzen niepozadanych, btedow w farmakoterapii oraz powiktan

zwigzanych z podawaniem produktu.

O O O O O

Nalezy pamietaé o aktualizowaniu tych informacji w momencie zmiany dawki. Karty

dzienniczka dotyczacego wlewéw nalezy przynosi¢ ze soba na kazda wizyte kontrolng

u lekarza. Nalezy dopilnowa¢, aby lekarz lub farmaceuta wypehit nastepujace informacje
w dzienniczku dotyczacym wlewow:

o dawka leku NULIBRY podana dziecku w mililitrach (ml);

o liczba fiolek potrzebnych do przygotowania kazdej dawki.

. Lek NULIBRY ma postac proszku w fiolce. Kazda fiolke leku NULIBRY nalezy napetni¢ 5 ml
jalowej wody do wstrzykiwan, w celu rozpuszczenia proszku i otrzymania roztworu przed
uzyciem.

Nie nalezy przygotowywa¢ roztworu w niczym innym oprocz jalowej wody do
wstrzykiwan.

Lek NULIBRY nalezy poda¢ w ciagu 4 godzin od przygotowania roztworu. Przygotowany
roztwor leku NULIBRY mozna przechowywa¢ w temperaturze pokojowej lub w lodéwce przez okres
do 4 godzin z uwzglednieniem czasu potrzebnego do podania dawki. Jesli przygotowana dawka leku
NULIBRY nie zostanie podana w ciggu 4 godzin, nalezy wyrzuci¢ caly przygotowany roztwor. Patrz
punkt 5 ulotki dla pacjenta ,,Jak przechowywaé lek NULIBRY”.

Przygotowanie do podania leku NULIBRY

Krok 1: Zgromadzi¢ materialy

° Nalezy uzywac¢ czystej, ptaskiej powierzchni robocze;j.

° Wyjaé z zamrazarki odpowiednig liczbg fiolek z lekiem
NULIBRY, potrzebne do przygotowania dawki przepisanej
dziecku. Do przygotowania catkowitej ilosci potrzebnej dla
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1 dawki moze by¢ potrzebna wigcej niz 1 fiolka. Odczekac,
az fiolki z lekiem NULIBRY osiggng temperature pokojows.
Mozna to zrobi¢, przesuwajac kazdg fiolke delikatnie
pomigdzy dtonmi przez 3 do 5 minut, jak pokazano na
ilustracji, lub pozostawiajac fiolki w temperaturze pokojowe;j
przez okoto 30 minut.

Zgromadzi¢ materialy potrzebne do przygotowania i podania

dawki leku NULIBRY:

o 1 fiolka jatlowej wody do wstrzykiwan na kazda fiolke
leku NULIBRY, potrzebna do podania 1 dawki.

=  Sprawdzi¢ date wazno$ci na fiolce leku NULIBRY.
Nie uzywac fiolki po uptywie terminu waznosci.

=  Nie uzywac fiolki, jesli nasadka typu flip-off na
fiolce jest zepsuta lub jesli jej brakuje.

o 1 jalowa strzykawka o pojemnos$ci 5 ml na kazda fiolke
z lekiem NULIBRY, potrzebna do podania 1 dawki,

w celu przygotowania leku NULIBRY w jatowej wodzie
do wstrzykiwan

o druga jatowa strzykawka o pojemnosci wystarczajacej do
pomieszczenia catkowitej ilosci leku NULIBRY,
potrzebna do podania jednej dawki. Lekarz, pielegniarka
lub farmaceuta powinni poinformowac o wielkos$ci
i rodzaju strzykawki.

o jatowe igly (zalecany rozmiar 18 G),

waciki nasgczone alkoholem,

o rekawiczki, jesli lekarz lub pielggniarka zalecili noszenie
rekawiczek podczas przygotowywania i podawania leku
NULIBRY,

o 1 zestaw do podawania dozylnego wymagajacy
okreslonych rurek [rurki niezawierajace ftalanu

o di(2-etyloheksylu) (DEHP) z filtrem o $rednicy porow 0,2
mikrona],

o 1 pompa infuzyjna, stosowana w celu podania dawki leku
NULIBRY zgodnie z zaleceniami lekarza,

o inne materialy, jesli zostaty zalecone przez lekarza w celu
zapewnienia wlasciwej pielegnacji zalozonego dziecku
cewnika dozylnego przed podaniem i po podaniu dawki
leku NULIBRY,

o wszelkie inne materiaty dostarczone przez farmaceute,
stuzace do wyrzucenia lekow, ktore nie sg juz uzywane.
Takie postepowanie pomoze chroni¢ §rodowisko.

o

NULIBRY

Krok 2: Umy¢ rece
Umy¢ r¢ce wodg z mydtem. Uzy¢ czystego recznika, aby osuszy¢ rece lub poczekad, az

wyschna.

Jesli rodzic/opiekun zostat poproszony o noszenie rekawiczek w celu przygotowania i podania

leku NULIBRY, nalezy je teraz zalozy¢.
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Krok 3: Przygotowanie fiolki
. Zdja¢ zatyczke z kazdej potrzebne;j fiolki z jatowa wodg do
wstrzykiwan.

. Wyczysci¢ gumowy korek kazdej fiolki za pomoca wacika
nasaczonego alkoholem i pozostawi¢ do wyschnigcia. Nie
dmucha¢ na korek, aby szybciej go wysuszy¢.

Uwaga: W przypadku dotknigcia korka fiolki nalezy go ponownie

wyczys$ci¢ wacikiem nasgczonym alkoholem.

Krok 4: Przygotowac strzykawke, ktora zostanie uzyta do

pobierania jalowej wody do wstrzykiwan

. Otworzy¢ opakowanie zawierajgce igle. Nie nalezy jeszcze
zdejmowac nasadki ostaniajacej igle.

. Otworzy¢ opakowanie zawierajace strzykawke o pojemnosci
5 ml. Nalozy¢ igle na koncowke strzykawki, nakrecajac ja
w kierunku wskazanym strzatka, jak pokazano na rysunku.
Igta i strzykawka moga wyglada¢ inaczej niz pokazane.

Krok 5: Napehié strzykawke jalowa woda do wstrzykiwan.

. Zdja¢ nasadke ostaniajacg igle, pociggajac jg prostym
ruchem. Nie nalezy dotykac igly ani dopusci¢ do jej kontaktu
z jakakolwiek powierzchnig.
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Uchwyci¢ korpus strzykawki jedng reka. Druga reka
odciagnac tlok strzykawki tak, aby gorna cz¢$¢ tloka znalazta
sie przy kresce wskazujacej 5 ml na strzykawce.

Przytrzymac¢ fiolke jatowej wody do wstrzykiwan mocno na
powierzchni roboczej i wprowadzi¢ igle do fiolki przez
srodkowg czes¢ korka.

Powoli obroéci¢ fiolke do gory dnem. Sprawdzi¢, czy
koncowka igly nie znajduje si¢ w wodzie. Nastepnie, nacisngc¢
tlok, aby wypchna¢ cate powietrze ze strzykawki do fiolki.

Nastepnie przesung¢ igle tak, aby koncoéwka znalazia si¢
w wodzie. Powoli odciggnac tlok strzykawki, aby napetnic ja
5 ml sterylnej wody do wstrzykiwan.
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Nalezy postukac¢ strzykawke palcami, dopoki pecherzyki
powietrza nie przesung si¢ do gornej czesci strzykawki,

a nastepnie delikatnie nacisngc¢ ttok, aby wypchngé powietrze
ze strzykawki.

Po usunigciu pgcherzykow powietrza sprawdzi¢ strzykawke,
aby przed wyjeciem igly z fiolki upewnic sig, ze

w strzykawce znajduje si¢ 5 ml roztworu. Pobiera¢ ptyn do
osiagnigcia objetosci 5 ml. Nie stosowac mniejszej ilosci.

Krok 6: Odtworzy¢ lek NULIBRY

Zerwac plastikowa nasadke z fiolki zawierajacej produkt
leczniczy NULIBRY.

Przetrze¢ gumowy korek fiolki z lekiem NULIBRY nowym
wacikiem nasaczonym alkoholem.

Przytrzymac¢ fiolkg z lekiem NULIBRY mocno na
powierzchni roboczej. Wzigé strzykawke z jatowa woda do
wstrzykiwan 1 powoli wprowadzi¢ igte do srodkowej czesci
korka fiolki.

Powoli wcisng¢ tlok w dot do konca, aby wypchngé jatowa
wodg do wstrzykiwan do fiolki. Nastgpnie ostroznie wyjac
igle z fiolki. Natychmiast wyrzuci¢ zuzytg igle 1 strzykawke
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zgodnie z zaleceniami farmaceuty, tak aby nikt nie doznat
urazu. Nie nalezy ponownie naktada¢ nasadki ostaniajgce;j
igle. Patrz punkt 5 ,,Jak przechowywa¢é lek NULIBRY”.
° Delikatnie obraca¢ fiolke okr¢znym ruchem, az do
catkowitego rozpuszczenia proszku. Nie wstrzasac fiolka.

)

Ny

. Nalezy powtérzy¢ kroki od 4 do 6, jesli jest potrzebna
wiecej niz 1 fiolka leku NULIBRY w celu przygotowania
dawki leku NULIBRY przepisanej dziecku.

. Uzy¢ nowej strzykawki o pojemnosci 5 ml i nowej igly dla
kazdej fiolki leku NULIBRY.

Uwaga: Po przygotowaniu roztwor leku NULIBRY powinien by¢ przezroczysty i bezbarwny do
bladozoéltego.
° Nie uzywac roztworu, jezeli jest przebarwiony lub metny lub jesli zawiera czastki state. Jezeli
roztwor jest przebarwiony lub metny lub jesli zawiera czastki stale:
o Nie nalezy wyrzuca¢ fiolki, poniewaz farmaceuta moze poprosi¢ o jej zwrot.
o Nalezy poinformowa¢ o tym farmaceutg i poprosi¢ o wymiane fiolki.

Krok 7: Przygotowa¢ strzykawke z przepisana dawka leku

NULIBRY

. W przypadku przechowywania przygotowanego roztworu
leku NULIBRY w lodowce, wyjaé fiolki z przygotowanym
roztworem leku NULIBRY z lodowki i zaczekaé, az osiagng
temperatur¢ pokojowa. Mozna to zrobi¢, przesuwajac kazda
fiolke delikatnie pomigdzy dtonmi przez 3 do 5 minut, jak
pokazano na ilustracji (nie wstrzgsac), lub pozostawiajac
fiolki w temperaturze pokojowej przez okoto 30 minut.

. Otworzy¢ opakowanie zawierajace nowg jalowa igle. Nie
nalezy jeszcze zdejmowac nasadki ostaniajacej igle.
. Otworzy¢ opakowanie zawierajace jalowg strzykawke

jednorazowego uzytku, ktora jest wystarczajgco duza, aby
pomiesci¢ calg objetos¢ leku NULIBRY potrzebng do
podania jednej dawki. Natozy¢ igte do koncowki strzykawki,
obracajac jg. Nie nalezy jeszcze zdejmowac nasadki
ostaniajacej igle.

. Przetrze¢ korek kazdej fiolki zawierajacej przygotowany lek
NULIBRY nowym wacikiem nasagczonym alkoholem.

. Zdja¢ nasadke ostaniajacg igle, pociagajac ja prostym
ruchem. Nie nalezy dotykac igly ani dopusci¢ do jej kontaktu
z jakakolwiek powierzchnia.

° Uchwyci¢ strzykawke jedng r¢ka. Wprowadzic¢ igle przez
srodowa czgs¢ fiolki z lekiem NULIBRY, a nastgpnie powoli
obroci¢ fiolke do géry dnem.

roztwor
NULIBRY
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Nastepnie przesung¢ igle tak, aby koncoéwka znalazla si¢

w roztworze leku NULIBRY. Powoli odciggna¢ ttok
strzykawki, aby napehic strzykawke przepisang dziecku
iloscig roztworu NULIBRY w ml.

Usung¢ pecherzyki powietrza ze strzykawki. Postukaé

w cylinder strzykawki, aby wszystkie pecherzyki uniosty si¢
do jej gornej czescei fiolki. Nacisng¢ ttok, aby wypchnagé
pecherzyki powietrza z powrotem do fiolki. Sprawdzi¢, czy
do strzykawki pobrano prawidlowg ilos¢ roztworu leku
NULIBRY. W razie konieczno$ci delikatnie pociggnaé za
tlok, dopdki w strzykawce nie znajdzie si¢ przepisana ilosé
roztworu leku NULIBRY.

Postepowac zgodnie z ponizszymi krokami, jesli do
przygotowania lacznej ilosci roztworu do przygotowania

1 dawki dobowej potrzebna jest wiecej niz 1 fiolka z lekiem
NULIBRY.

Wyjac igle i strzykawke z pierwszej fiolki z lekiem
NULIBRY. Uchwyci¢ strzykawke jedng reka. Wprowadzi¢
igle przez srodowg czgs¢ nastepnej fiolki z lekiem
NULIBRY, a nastgpnie powoli obrocié¢ fiolke do gory dnem.

Nastepnie przesung¢ igle tak, aby koncoéwka znalazla si¢

w roztworze leku NULIBRY. Powoli odciggna¢ ttok
strzykawki, aby napehic strzykawke przepisang dziecku
iloscig roztworu NULIBRY w ml.

Usung¢ pecherzyki powietrza ze strzykawki. Postukaé

w cylinder strzykawki, aby wszystkie pecherzyki uniosty si¢
do jej gornej czescei fiolki. Nacisng¢ tok, aby wypchnagé
pecherzyki powietrza z powrotem do fiolki. Nastgpnie
sprawdzi¢, czy do strzykawki pobrano przepisang ilos¢
roztworu leku NULIBRY. W razie konieczno$ci delikatnie
pociagnaé za tlok, dopdki w strzykawce nie znajdzie si¢ cata
przepisana ilos¢ roztworu leku NULIBRY.

Powtorzyc¢ ten krok, jesli sg potrzebne dodatkowe fiolki leku
NULIBRY w celu uzyskania dawki przepisanej dziecku.

Po wyjeciu igly z ostatniej fiolki leku NULIBRY, wszystkie
przygotowane dawki leku NULIBRY znajduja si¢

w 1 strzykawce.
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. Przed wyjeciem igly ze strzykawki zalozy¢ nasadke
ostaniajaca igle, umieszczajac jg na plaskiej powierzchni f / ->
1 wsuwajgc igte do nasadki, jak pokazano na rysunku. Jedna
reka przytrzymac strzykawke i uzy¢ igly, aby ,,ztapac”
nasadke oslaniajaca igl¢. Gdy nasadka znajdzie si¢ na igle,
nalezy uzy¢ drugiej r¢ki, aby zamocowaé nasadke na &

kotnierzu igty.

. Zdja¢ zakryta igle z koncowki strzykawki, obracajac ja
w kierunku wskazanym strzatka, jak pokazano na rysunku.
Nie nalezy dotyka¢ koncowki strzykawki po zdjeciu igty.

. Wyrzuci¢ igle w sposob zgodny z zaleceniami. Patrz punkt 5
»Jak przechowywaé lek NULIBRY”.

. Wyrzuci¢ zuzytg fiolke (zuzyte fiolki) z lekiem NULIBRY po
uzyciu, nawet jesli w fiolce pozostat lek zgodnie
z zaleceniami farmaceuty. Fiolki nie nalezy wyrzucac do
domowych pojemnikéw na odpadki.

. Dawka leku NULIBRY jest teraz gotowa do podania dziecku.

Krok 8: Podanie dawki leku NULIBRY

. Lek NULIBRY podawany jest dziecku do zyty (dozylnie) przez cewnik zalozony przez lekarza.

. W przypadku podawania leku NULIBRY przez pompe infuzyjng wlew leku NULIBRY nalezy
podawac z szybko$cig wlewu 1,5 ml na minutg.

° Jezeli ilo$¢ (objetosc) leku NULIBRY w ml, odpowiadajaca przepisanej dziecku dawce,
wyniesie mniej niz 2 ml, lekarz moze zaleci¢ podawanie leku NULIBRY przez powolne
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wstrzykniecie przy uzyciu strzykawki. Nalezy postepowac zgodnie z zaleceniami lekarza,
dotyczacymi podawania dziecku dawki leku NULIBRY przez powolne wstrzyknigcie.

. Nalezy postepowa¢é zgodnie z zaleceniami lekarza, dotyczacymi wlasciwej pielegnacji
cewnika dostepu dozylnego przed podaniem i po podaniu dawki leku NULIBRY.

Krok 9: Rejestracja wstrzyknigcia

Po podaniu kazdej dawki leku NULIBRY nalezy zapisa¢ informacje o dawce w dzienniczku
dotyczacym wlewow. Patrz punkt niniejszej instrukcji obstugi, aby zapoznac si¢ z ,,Waznymi
informacjami, z ktérymi nalezy si¢ zapoznaé przed przygotowaniem i podaniem leku
NULIBRY.”

Krok 10: Usuwanie

Po wstrzyknigcie, w bezpieczny sposdéb wyrzuci¢ caly
niewykorzystany roztwor leku NULIBRY, strzykawke z zestawem
do wstrzykniecia, fiolke i1 inne odpady zgodnie z zaleceniami
farmaceuty.

Fiolki nie nalezy wyrzuca¢ do domowych pojemnikéw na odpadki.
Takie postepowanie pomoze chroni¢ srodowisko.
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