


1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Raptiva 100 mg/ml, proszek i rozpuszczalnik do sporzadzania roztworu do wstrzykiwan

2. SKEAD JAKOSCIOWY I ILOSCIOWY SUBSTANCJI CZYNNEJ

Kazda fiolka zawiera 125 mg efektywnej dawki efalizumabu. 0
Sporzadzony roztwor powstaty w wyniku rozpuszczenia proszku w rozpuszczalniku zawiera N\
efalizumab w stezeniu 100 mg/ml. &O

AS)

Efalizumab jest rekombinowanym humanizowanym przeciwciatem monoklonalnym Wytwarzany V\D
zmodyfikowanych genetycznie komorkach jajnika chomika chinskiego (Chinese Hamster Ovar§
CHO). Efalizumab Jest immunoblobuling typu IgG1 kappa, zawierajaca sekwenCJe 1udzkle

statej i sekwencje mysie regionu determinujacego dopasowanie uzupetniajacego si¢ lancu kkiego
i cigzkiego. %)
Substancje pomocnicze: 2,5 mg polisorbatu 20, 3,55 mg histydyny, 5,7 mg histy hlorowodorku

jednowodnego, 102,7 mg sacharozy. 0@
coQ

Petny wykaz substancji pomocniczych, patrz punkt 6.1.

3.  POSTAC FARMACEUTYCZNA (\

Proszek i rozpuszczalnik do sporzadzania roztworu do WstIQ}lwaﬁ.

Proszek jest biata lub niemal biata masa. O\
Rozpuszczalnik to przezroczysty, bezbarwny p}ygﬁ

O

pH sporzadzonego roztworu wynosi 5,9 — 6,

O

4.  SZCZEGOLOWE DANE Q@&ICZNE
4.1 Wskazania do stosov@@

przestali reagowac n enie, maja przeciwwskazania, lub nie toleruja innych terapii
ogolnoustroj owycg ierajacych cyklosporyng, metotreksat i PUVA (patrz punkt 5.1 - Kliniczna

skutecznosc) /\/
O

N
4.2 Da}‘&vanle i sposéb podawania

Leczenie dorostych 1;@% z umiarkowana lub ciezka przewlekla tuszczyca plackowata, ktorzy
a

Lecb@é produktem Raptiva powinno by¢ rozpoczete przez lekarza specjaliste w zakresie

@matologii.

6 awka poczatkowa jest 0,7 mg/kg masy ciala w pojedynczym wstrzyknigciu. Nastgpnie podawane sa
cotygodniowe wstrzyknigcia 1,0 mg/kg masy ciata (maksymalna dawka pojedyncza nie powinna
Q przekracza¢ w sumie 200 mg). Objetos¢, ktora ma by¢ wstrzyknigta powinna by¢ obliczona w
nastgpujacy sposob:



Dawka Objetosé, ktora ma by¢
wstrzyknigta na 10 kg masy
ciala

Pojedyncza poczatkowa dawka: 0,07 ml

0,7 mg/kg

Nastepne dawki: 1 mg/kg 0,1 ml
Leczenie trwa 12 tygodni i moze by¢ kontynuowane tylko u pacjentow, ktdrzy na nie zareagowali 0
(Ogolna Ocena Stanu Pacjenta, PGA, dobra lub lepsza). Wskazowki dotyczace zaprzestania leczenia - \
patrz punkt 4.4. \é
Dzieci i mtodziez (<18 lat)
Produkt Raptiva nie jest zalecany do stosowania u dzieci w wieku ponizej 18 lat ze wzgledu na &@
danych dotyczacych bezpieczenstwa stosowania i skuteczno$ci produktu. N

N

Stosowanie u 0s6b w wieku podesztym (> 65 lat) Q

Dawkowanie i schemat podawania u oséb w wieku podesztym powinny by¢ takie sébak dla
dorostych (patrz takze punkt 4.4).

Pacjenci z uposledzona czynnoscia nerek lub watroby 9?
Nie przeprowadzono zadnych badan u pacjentéw z uposledzona czynn&@ rek lub watroby.
Produkt Raptiva nalezy stosowac z ostroznos$cia w tej populacji paC] en

Sposob podawania (\

Produkt Raptiva przeznaczony jest do wstrzykiwania podskc')‘r&o. Migjsca wstrzyknigcia powinny
by¢ zmieniane.

Wskazowki dotyczace stosowania patrz punkt 6.6. O\Q

Po odpowiednim przeszkoleniu dotyczacym tec dtwarzania i wstrzykiwania, pacjenci moga
samodzielnie wstrzykiwa¢ produkt Raptiva, j Q lekarz zdecyduje, ze jest to wlasciwe.

4.3 Przeciwwskazania Q

Nadwrazliwo$¢ na efalizumab lub %ra‘kolwmk substancj¢ pomocnicza.

Pacjenci chorzy lub w przeszto$ orujacy na nowotwor ztosliwy.

Pacjenci z czynna gruzlica i @i cigzkimi zakazeniami.

Pacjenci ze specyficznymjjpoStaciami tuszczycy, jak tuszczyca wysiewna (kroplista), uogoélniona
(erytrodermalna) lub kr@%wa i odmiana krostkowa stop oraz zajmujaca znaczng powierzchni¢
skory.

Pacjenci z obniZgﬁ\odpornos'ciac

4.4 Spec@&)ostrzeienia i Srodki ostroznosci dotyczace stosowania

Wpﬂ\%@/llﬁdad immunologiczny

kazenia
@rodukt Raptiva jest selektywnym lekiem i 1mmunosupresyjnym ktory zmienia czynnos¢ limfocytow T
61 moze wplywac na mechanizmy obronne organizmu przeciw zakazeniom. Moze zwigkszy¢ ryzyko
K wystapienia lub wplyna¢ na ostros¢ przebiegu zakazenia, np. gruzliczego zapalenia ptuc, lub wywotac¢
Q uaktywnienie ukrytych przewlektych zakazen.

Pacjentow, u ktorych dochodzi do rozwoju zakazenia w czasie leczenia produktem Raptiva nalezy

monitorowaé. Stosownie do stopnia nasilenia infekcji, produkt Raptiva powinien by¢ odstawiony. U

pacjenta z klinicznie istotnymi nawracajacymi zakazeniami w wywiadzie, produkt Raptiva nalezy

stosowac z ostroznoscia.

Uzycie leku Raptiva wiaze sig ze zwigkszonym ryzykiem wystapienia postepujacej leukoencefalopatii
wieloogniskowej (ang. PML). Pojedynczy przypadek zakazenia wirusem JC prowadzacy do
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rozwinigcia PML zostal zgltoszony w procesie monitorowanie bezpieczenstwa w okresie
porejestracyjnym, u pacjenta chorego na tuszczyce, ktory przyjmowat lek Raptiva (patrz punkt 4.8).
Pacjenci musza by¢ monitorowani w regularnych odstgpach czasu w kierunku jakichkolwiek nowych
lub nasilajacych si¢ objawow neurologicznych mogacych sugerowaé rozwinigcie si¢ PML (takich jak
zaburzenia funkcji poznawczych, zaburzenia widzenia, niedowlad potowiczy, zmiany stanu
umystowego lub zmiany w zachowaniu). Jezeli podejrzewa si¢ PML, nalezy odstawic¢ lek az do czasu
wykluczenia PML. Lekarz powinien zbada¢ pacjenta celem ustalenia, czy objawy te wskazuja na
zaburzenia na tle neurologicznym, a jesli tak, to czy potencjalnie moga one sugerowac rozwinigcie si¢ 0
PML. Jezeli zaistnieje jakakolwiek watpliwos$¢, nalezy rozwazy¢ dokladniejsza oceng stanu pacjenta z N\
wykonaniem obrazowania metoda rezonansu magnetycznego (ang. MRI), najlepiej z wprowadzeniem KO
kontrastu, zbadanie ptynu mézgowo-rdzeniowego (ang. CSF) na obecnos¢ DNA wirusa JC oraz
powtodrzenia badania neurologicznego. Pacjentom nalezy doradzi¢ aby poinformowali swoich O
opiekunow o prowadzonym leczeniu, poniewaz moga oni dostrzec objawy, ktorych pacjent nie &
swiadomy. Jezeli pacjent zachoruje na PML, podawania leku Raptiva nalezy trwale zaniecpaé)

N

b) Szczepienia Q

Istnieje niewiele danych dotyczacych skuteczno$ci szczepienia. Nowe szczepienie cie leczenia
produktem Raptiva moze prowadzi¢ do poziomdw przeciwciat nizszych niz obse% ane u 0sob nie
leczonych, czego kliniczne znaczenie nie jest znane. %)

Pacjenci nie powinni otrzymywac szczepionek zawierajacych, zywe, zywe owane patogeny w
czasie leczenia produktem Raptiva. Przed szczepieniem, leczenie prod aptiva powinno by¢

wstrzymane na 8 tygodni i moze by¢ wznowione po upltywie 2 tygodni@©@ szczepienia (patrz punkt

4.5). (\(b.

c) Nowotwory i choroby limfoprolirefacyjne .

Nie wiadomo jeszcze, czy produkt Raptiva moze zwigkszad yyko rozwoju nowotworow i chorob
limfoproliferacyjnych u pacjentow z tuszczyca. Produk tiva nalezy odstawi¢ jesli dojdzie do
rozwoju nowotworow w trakcie leczenia (patrz punkt O 14.8).

Nie badano podawania produktu Raptiva w skoja z przeciwluszczycowymi produktami
leczniczymi do stosowania ogdlnego o wiasciw, ch immunosupresyjnych. Dlatego, leczenie
skojarzone z tymi produktami nie jest zalecarlg {patrz punkt 4.5).

Niedokrwisto$¢ hemolityczna immunol@gna

Po wprowadzeniu do obrotu zgiaszﬂ?oj%dyncze przypadki cigzkiej niedokrwisto$ci hemolitycznej u
0s0b leczonych produktem Rapt';q/ takich przypadkach nalezy zaprzesta¢ stosowania produktu

Raptiva. $

Matoptytkowosé /\/

Matoptytkowosé mox stgpowac w trakcie leczenia produktem Raptiva i moze by¢ zwiazana z
wystapieniem objawow klinicznych takich jak wybroczyny, samorzutne siniaczenie lub krwawienia z
tkanek §luzow kornych. Jesli te objawy wystapia, efalizamab nalezy natychmiast odstawic.
Nalezy rowniszprzeprowadzi¢ badanie ilosci ptytek krwi i natychmiast powinno by¢ wdrozone
odpowie %ﬁczenie objawowe (patrz punkt 4.8).

Oznaczdnj< ilosci ptytek krwi zaleca si¢ na poczatku i okresowo w czasie leczenia produktem Raptiva.
Zal ¢, aby pomiary byly czestsze na poczatku terapii (np. co miesiac) i moga by¢ rzadsze w miarg
k% nuowania leczenia (np. co 3 miesiace).

6 apalna poliradikuloneuropatia
Przypadki zapalnej poliradikuloneuropatii byly obserwowane w czasie leczenia produktem Raptiva
Q (patrz punkt 4.8) po wprowadzeniu do obrotu. Objawy ustapity po zaprzestaniu stosowania produktu
Raptiva, dlatego, jesli wystapia objawy zapalnej poliradikuloneuropatii, stosowanie produktu Raptiva
nalezy natychmiast przerwac.

Nadwrazliwo$¢ i reakcje alergiczne
Tak jak w przypadku kazdego produktu rekombinowanego, produkt Raptiva jest potencjalnie
immunogenny. Dlatego, jesli wystapi jakakolwiek cigzka reakcja wskazujaca na nadwrazliwos¢ lub




reakcja alergiczna, stosowanie produktu Raptiva nalezy natychmiast przerwac i rozpoczaé wiasciwe
postepowanie (patrz punkt 4.3 1 4.8).

Zapalenie stawow

Przypadki zapalenia stawow byly obserwowane w czasie leczenia produktem Raptiva lub po
przerwaniu terapii. Jesli wystapia objawy zapalenia stawow podczas leczenia zaleca si¢ zaprzestanie
stosowania produktu Raptiva.

W czasie leczenia produktem Raptiva, zaobserwowano przypadki zaostrzenia tuszczycy, w tym
podtypoéw tuszezycy krostkowej, erytrodermicznej i wysiewnej (patrz punkt 4.8). W takich \Q
przypadkach zaleca si¢ przerwanie leczenia produktem Raptiva. O
Zaprzestanie leczenia moze spowodowac nawrdt lub zaostrzenie tuszczycy plackowatej W%@&ZH@
wystapieniem tuszczycy krostkowej i erytrodermii luszczycowe;j, szczegdlnie u pacjentow ni

reagujacych na leczenie. Stopniowe zmniejszanie dawki czy czgstosci nie daje korzysci. é\

Luszczyca Ké\,o

Zaprzestanie leczenia /\/®

Pacjenci, ktorzy przerwali stosowanie produktu Raptiva powinni by¢ pod Scista o, acja.

W przypadku nawrotu choroby lub zaostrzenia, a takze u pacjentéw, ktorzy za tali leczenia i nie
reaguja na leczenie preparatem Raptiva, lekarz prowadzacy powinien koni@droiyé najbardziej
odpowiednie leczenie tuszczycy. O

Jesli konieczne jest powtorne leczenie produktem Raptiva nalezy postq@waé zgodnie z

dawkowaniem i metoda podawania. Powtdrne leczenie moze wiazaéBig z mniejsza lub nieadekwatna
reakcja w porownaniu z pierwsza terapia. Terapia moze by¢ kont@owana tylko u pacjentow, ktorzy
zareagowali na leczenie. .

Q
Specyficzne populacje pacientow @
Nie zaobserwowano zadnych réznic w zakresie bez\@ﬁstwa ani skuteczno$ci migdzy pacjentami w
podesztym wieku (= 65 lat) a mtodymi pacjentamiq Poniewaz w populacji osob w wieku podesztym na
ogot jest wigksza czgstos$¢ zakazen, nalezy zacfg)ﬁ': ostrozno$¢ w leczeniu tej populacji pacjentow.
Produkt Raptiva nie byt badany u pacjentow osledzona czynnoscia nerek lub watroby, dlatego u
tych pacjentéw powinien by¢ on stosow@ duza ostroznoscia. Wptyw na czynno$¢ watroby — patrz
punkt 4.8. @

4.5 Interakcje z innymi lek 1 %ne rodzaje interakcji

Nie przeprowadzono badzpi/z@astosowaniem produktu Raptiva dotyczacych interakcji z innymi

lekami. %)

Istnieje niewiele da&*cl dotyczacych wptywu szczepienia na pacjentdw przyjmujacych produkt
Raptiva. W baddniu,*w ktorym udziat wzigto 66 pacjentéw z tuszczyca plackowata o umiarkowanym
nasileniu, b odpowiedz immunologiczna podczas i po zakonczeniu leczenia produktem Raptiva.

Po podan"ﬂ{ czepionki wspomagajacej z anatoksyna t¢zcowa (antygen przypominajacy), zdolnos¢ do
nasilenif_odpowiedzi immunologicznej na anatoksyne tezcowa byla zachowana u pacjentow
lecz h produktem Raptiva. Po 35 dniach leczenia produktem Raptiva liczba przypadkow, w
Oxych zaobserwowano pozytywna odpowiedz na test skorny z drozdzakami, byta znacznie nizsza
%oréwnaniu z grupa placebo. Odpowiedz przeciwciat na eksperymentalny antygen (¥X174) byta
6 ostabiona podczas leczenia produktem Raptiva, lecz zaczgta si¢ normalizowac 6 tygodni po
KO zaprzestaniu podawania produktu Raptiva i nie wskazywala na rozwdj tolerancji. Szczepionka przeciw
Q pneumokokom stosowana po 6 tygodniach od zakonczenia podawania produktu Raptiva data
prawidtowe wyniki. Nowe szczepienia podczas leczenia produktem Raptiva moga indukowaé
poziomy przeciwcial nizsze niz u oséb nieleczonych, czego znaczenie kliniczne nie jest znane.
Pacjenci nie powinni otrzymywac¢ szczepionek zawierajacych zywe, zywe atenuowane patogeny w
czasie leczenia produktem Raptiva (patrz punkt 4.4).



Biorac pod uwage mechanizm dziatania efalizumabu, jego wptyw na uktad immunologiczny moze by¢
potegowany przez ogdlnie dziatajace srodki immunosupresyjne powszechnie stosowane w leczeniu
luszczycy (patrz punkt 4.4).

Produkt Raptiva byt stosowany w skojarzeniu z miejscowymi kortykosteroidami u pacjentow z
luszczyca bez zadnych nieprzewidzianych dzialan. Rowniez nie udato sig¢ zaobserwowaé korzystnych
efektow terapii skojarzonej w porownaniu do leczenia efalizumabem w monoterapii.

4.6 Cigzailaktacja (S\,Q
Ciaza ‘é
Wiadomo, ze immunoglobuliny przechodza przez barierg tozyskowa. Brak jest wystarczajacych O
danych dotyczacych stosowania produktu Raptiva u kobiet w ciazy. Badania na zwierzgtach wykazdja
uposledzenie uktadu odpornosciowego potomstwa (patrz punkt 5.3). %)

\

Produkt Raptiva jest przeciwwskazany do stosowania w ciazy. @
Kobiety w wieku rozrodczym musza stosowa¢ odpowiednia antykoncepcje w trakci 8&; enia
produktem Raptiva.

Laktacja 0

Nie badano wydzielania efalizumabu z mlekiem matki. Nalezy jednak c@waé, ze
immunoglobuliny beda wydzielane z mlekiem matki. Poza tym wykaz%, ze przeciwcialo, bedace
analogiem efalizumabu bylo wydzielane z mlekiem myszy.

Kobiety nie powinny karmi¢ piersia w czasie leczenia produktem@ptlva

4.7 Wplyw na zdolnos$¢ prowadzenia pojazdéw mech@&nych i obstugiwania urzadzen
mechanicznych w ruchu O\

Nie przeprowadzono badan nad wplywem produ\g@? zdolno$¢ prowadzenia pojazdow
mechanicznych i obstugiwania urzadzen mech ych w ruchu. Na podstawie farmakologicznego
mechanizmu dziatania efalizumabu, nie wydaje) SIQ, aby stosowanie produktu Raptiva miatlo wptyw na
zdolno$¢ prowadzenia pojazdéw mechanj¢zZpych i obstugiwania urzadzen mechanicznych w ruchu.

4.8 Dzialania niepozadane . Q@
Najczesciej wystepujace obj ﬂ&e dziatania niepozadane leku (ADRs) obserwowane w czasie terapii

produktem Raptiva to tago o umiarkowanych, zalezne od dawki ostre objawy grypopodobne w
tym bol glowy, gorqcz szcze, nudnosci i bol migsni. W duzych badaniach klinicznych z

kontrolna grupa pla eakCJe te byly obserwowane u okoto 41% pacjentow leczonych produktem
Raptivaiu 24% p entow leczonych placebo przez 12 tygodni. Po rozpoczgciu terapii, reakcje te
byly rzadsze i owaly z podobna czgstoscig do obserwowanej w grupie placebo, poczawszy od

Przeciwci rzeciwko substancji czynnej (efalizumab) byty wykrywane u zaledwie 6% pacjentow. U
tej malef li€zby pacjentéw nie obserwowano zadnych réznic w skutecznosci klinicznej, w
fa inetyce, farmakodynamice, ani znaczacych klinicznie zdarzeniach niepozadanych.

trzeciego i Eﬁ jych cotygodniowych wstrzyknigc.

1atania niepozadane (preferowane okreslenia) w catej populacji w trakcie badan klinicznych z
produktem Raptiva zostaly wymienione ponizej wedhug czegstosci wystepowania i wedtug klasyfikacji
uktadéw narzadowych MedDRA. W obrebie kazdej grupy o okreslonej czesto$ci wystgpowania

Q objawy niepozadane sa wymienione zgodnie ze zmniejszajacym si¢ nasileniem.
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*Przypadki zgtoszone po wprowadzeniu do obrotu. 6
Profil bezpieczenstwa w docelowej populacji, jak okreslono w punkcie 4.1, jest podobny do proﬁlbO
bezpieczenstwa w populacji ogdlnej leczonej produktem Raptiva, jak przedstawiono powyze;j.

Dodatkowe informacje ’\Q)
Dhugotrwale oddzialywanie leku: @Q

Po przeanalizowaniu dlugotrwatego stosowania leku w kohorcie u 339 pacjentow z gﬁ\izrkowana( lub
cigzka tuszczyca otrzymujacych lek Raptiva w dawce 1 mg/kg masy ciata tygodni , wérod ktorych
166 pacjentow bylto leczonych przez ponad 2 lata, do 3 lat, nie stwierdzono za znaczacych
roéznic w czgstosci zdarzen niepozadanych w poréwnaniu z 12 tygodniami @zycji na produkt

Raptiva.
60

Leukocytoza i limfocytoza:

W duzych badaniach klinicznych z kontrolng grupa placebo oraz Qllugotrwaiych badaniach
klinicznych, u 40% do 50% pacjentéw rozwingla si¢ przediu? bezobjawowa limfocytoza.
Wszystkie wartosci miescily si¢ migdzy 2,5 a 3,5 x GGN (gomna granica normy). Po zaprzestaniu
terapii liczba limfocytow wroécita do wartosci wyjsciowych? Zaobserwowano rowniez, u mniejszego
odsetka pacjentow, nieznaczne podwyzszenie bezw ej liczby granulocytow obojetnochtonnych i

kwasochtonnych.
3V

Maloplytkowo$¢:
We wspolnej bazie danych odno$nie bez
produktem Raptiva w czasie rejestracjj
mniej niz 52 000 komorek w pl. C

@zenstwa, dotyczacej 3291 pacjentdéw leczonych

, bylto dziewig¢ przypadkow (0,3%) matoplytkowosci z

z tych pacjentdw miato kliniczne objawy matoptytkowosci.
Na podstawie dostgpnych oznac iczby plytek, u 5 pacjentéw poczatek spadku ilosci plytek
wystapit miedzy 8. a 12. tygodhiem po pierwszej dawce produktu Raptiva, ale u innych pacjentow
wystepowat pdzniej. U jedneg®o pacjenta, maloptytkowos¢ wystapita 3 tygodnie po zaprzestaniu
leczenia. W trakcie diu atego trwajacego do 3 lat leczenia obserwowano niewielkie 1 stopniowe
zmniejszenie liczby krwi w zakresie prawidtowych wartosci. W tej samej populacji
stwierdzono dwa/&grpadki ciezkiej matoptytkowosci (0,6%) o szybkim poczatku (patrz punkt 4.4).

Luszczyca: ’\0
W pierw 12 tygodniach badan z kontrolna grupa placebo, czgstos¢ zaostrzenia tuszczycy jako
zdarz lepozadanego wynosita 3,2% u pacjentow leczonych produktem Raptiva i 1,4% u
pacjetéw leczonych placebo. Wsrod 3 291 pacjentdow we wspolnej bazie danych dotyczacej
ieczenstwa, u 39 pacjentoéw wystapila tuszczyca uogolniona (erytrodermalna) i tuszczyca
stkowa (1,2%), z czego 17 przypadkow wystapito po odstawieniu produktu Raptiva, podczas gdy
22 przypadki wystapity w czasie leczenia. W przypadkach wystepujacych w czasie leczenia,
KO wigkszos¢ tych zdarzen (16/22) wystapita u pacjentéw nie reagujacych na produkt Raptiva.
Q Zaostrzenia wystepujace po zaprzestaniu leczenia byly obserwowane zaréwno u pacjentow
reagujacych, jak i nie reagujacych na leczenie produktem Raptiva.

Zapalenie stawOow / Luszczycowe zapalenie stawow:

W pierwszych 12 tygodniach badan z kontrolna grupa placebo, zapalenie stawow i zaostrzenie lub
nawro6t zapalenia stawow zaobserwowano u 1,8% pacjentow leczonych produktem Raptiva i
pacjentow leczonych placebo. W badaniach tych, czestos¢ wystgpowania innych typow zdarzen




niepozadanych zwiazanych z zapaleniem stawdw byla podobna w grupie otrzymujacej produkt
Raptiva i w grupie placebo.

Objawy grypopodobne:

W duzych badaniach klinicznych z kontrolna grupa placebo, okoto 20% wigcej pacjentow, w

porownaniu z placebo, zgltaszato objawy grypopodobne w tym bol gtowy, dreszcze, goraczke,

nudnosci i bol migsni. Odsetek pacjentow zglaszajacych objawy grypopodobne byt najwigkszy po

pierwszym wstrzyknigciu i zmniejszyt si¢ o ponad 50% po drugim wstrzyknigciu. Nastgpnie czgstosé 0
wystepowania objawow grypopodobnych zmniejszyta si¢ do poziomu porownywalnego z tym dla N\
pacjentéw leczonych placebo. Bol gtowy byt najczestszym z objawéw grypopodobnych. Zadne z tych KO
zdarzen nie bylo powazne i mniej niz 5% uznano za cigzkie. W sumie u mniej niz 1% pacjentéw

zaprzestano terapii z powodu ostrych objawow grypopodobnych. O

Nadwrazliwo$¢ 1 zaburzenia alergiczne:

W duzych badaniach klinicznych z kontrolna grupa placebo, odsetek pacjentow ze zdarzeni
niepozadanymi sugerujacymi nadwrazliwo$¢, takimi jak pokrzywka, wysypka i reakcje
nieznacznie wigkszy w grupie otrzymujacej produkt Raptiva (8%) niz w grupie plac
punkt 4.4). Po dlugookresowym leczeniu czestos¢ dziatan niepozadanych zwiqza%
nadwrazliwo$cia nie nasilata sie. 0@

Podwyzszenie aktywnosci fosfatazy zasadowej: Q
W duzych badaniach klinicznych z kontrolna grupa placebo, u okoto 4,&)&1@ entow wystapito
przedtuzone podwyzszenie aktywnosci fosfatazy zasadowej przez c{@;czas terapii produktem Raptiva
w porownaniu z 1% pacjentéw otrzymujacych placebo. Wszystkis\warto$ci miescity si¢ migdzy 1,5 a
3 x GGN i po zaprzestaniu terapii wrocity do wartosci wyjs’m'@‘ch.

3

giczne byt
%) (patrz

Podwyzszenie AIAT: \
U okoto 5,7% pacjentow dochodzi do podwyzszenia w czasie terapii produktem Raptiva w
porownaniu z 3,5% w grupie placebo. Wszystkie adki byly bezobjawowe, a wartosci ponad 2,5 x

zaprzestaniu terapii wszystkie wartosci wroctty)do poziomow wyjsciowych.
O
%ocyt()w T byly zwiazane ze zwigkszonym ryzykiem
ch klinicznych z kontrolng grupa placebo, czgstos¢ zakazenia u
aptiva wynosita okoto 27,3%, a u pacjentéw leczonych placebo
aniu IMP24011 czgstos¢ zakazenia u pacjentow leczonych produktem
%, a u pacjentow otrzymujacych placebo 22,3%.
cji, ogolna czgstos¢ w badaniach zaréwno kontrolowanych, jak i
niekontrolowanyc%V ajacych do 12 tygodni byta 2,8 na 100 pacjento-lat dla pacjentow leczonych
produktem Rapti porownaniu z 1,4 na 100 pacjento-lat dla pacjentéw leczonych placebo.
Najczesciej wystepujacymi cigzkimi zakazeniami byto zapalenie ptuc, zapalenie tkanki tacznej,
zakazeni okreslone i posocznica. Po dlugookresowym leczeniu, czgstos¢ wystgpowania cigzkiej
infekcji osita 1,8 na 100 pacjento-lat. (Patrz punkt 4).
Przy&@k zakazenia wirusem JC prowadzacy do rozwini¢cia PML zostal zgltoszony w procesie
Snitorowanie bezpieczenstwa w okresie porejestracyjnym, u pacjenta chorego na tuszczyce, ktory
§;)ljmowal lek Raptiva (patrz punkt 4.4).

GGN nie wystgpowaly czesciej w grupie otrzs& ej produkt Raptiva niz w grupie placebo. Po

Zakazenia:
Inne terapie, ktére zmieniaja czynn
rozwoju cigzkich zakazen. W ba i
pacjentow leczonych produkt
24%. W populacji poddangj

QKO Kategoria dziatan niepozadanych:
Nowotwory lagodne 1 zlosliwe:

Wigksza czestos¢ zmian nowotworowych byta zwiazana z terapiami wptywajacymi na uktad
immunologiczny. W badaniach klinicznych z kontrolng grupa placebo, ogdlna zapadalno$¢ na
nowotwory (wigkszos$¢, ktorych stanowity nowotwory skory o charakterze innym niz czerniaki) byty
podobne u pacjentéw przyjmujacych produkt Raptiva i u pacjentow leczonych placebo. Ponadto,
zapadalnos$¢ na okres§lone guzy u pacjentdw otrzymujacych produkt Raptiva pasowat do
obserwowanych w kontrolowanej populacji tuszczycy.




Nie byto oznaki wzrostu ryzyka zadnego szczegdlnego nowotworu ztosliwego w tym okresie, z
wylaczeniem nowotwordéw skory o charakterze innym niz czerniaki (0,3 vs. 0,9 na 100 pacjento-lat,
odpowiednio w krétkookresowym czy dtugookresowym badaniu) (Patrz punkt 4.4).

Zapalna poliradikuloneuropatia:
Obserwowano pojedyncze przypadki po wprowadzeniu produktu Raptiva do obrotu (patrz punkt 4.4).

4.9 Przedawkowanie (S\,o
W badaniu klinicznym, gdzie pacjentom podawano wigksze dawki efalizumabu (do 10 mg/kg mc. \QK
dozylnie), u jednego badanego otrzymujacego dawke 3 mg/kg dozylnie wystapil epizod nadcisnie 'ao
tetniczego, dreszczy 1 goraczki w dniu podania leku i wymagatl on hospitalizacji. U innego pacj&

ktory otrzymat 10 mg/kg dozylnie, wystapily cigzkie wymioty po podaniu efalizumabu, ktérg-fakze

wymagaly hospitalizacji. Oba przypadki catkowicie ustapity bez zadnych nastepstw. DawkiNfe' 4

mg/kg/tydzien podawane podskornie przez 19 tygodni nie wywotaty zadnego efektu to Znego.

Nie jest znane antidotum dla produktu Raptiva ani swoiste leczenie przedawkow: roduktu
Raptiva, inne niz zaprzestanie leczenia i obserwacja pacjenta. W przypadku pr; é@kowama zaleca
si¢, aby pacjent byt monitorowany w warunkach $cistej opieki medycznej i @S\atychmlast zostato
wdrozone odpowiednie leczenie objawowe. 6O

o

5.  WLASCIWOSCI FARMAKOLOGICZNE Q

0

5.1 Wlasciwosci farmakodynamiczne @Q\
Grupa farmakoterapeutyczna: selektywne $rodki im supresyjne, kod ATC: L04 AA21

Mechanizm dzialania /\/

Efalizumab jest rekombinowanym humamzo ym przeciwciatlem monoklonalnym, ktére wiaze si¢
specyficznie z CD11a, podjednostka LF @antygenem zwiazanym z czynnoscig limfocytow —1),
biatkiem wystepujacym na p0w1erzch%@kocytow

W tym mechanizmie, efahzumaém uje wiazanie LFA-1 do ICAM-1, co ogranicza adhezj¢
limfocytéw T do innych typo orek. LFA-1 jest obecne na zaktywowanych limfocytach T
natomiast ilo§¢ ICAM-1 z k&za si¢ na komorkach §rodbtonka i keratynocytach w obrebie wykwitow
tuszczycowych. Zapobi ¢ wiazaniu LFA-1/ICAM, efalizumab moze ztagodzi¢ objawy
przedmiotowe i subi ne tuszczycy przez hamowanie kilku etapéw kaskady immunologiczne;j.

Dzialanie farma]d)ﬁ'lamlczne

W badaniac @x‘ﬁdstosowamem dawki poczatkowej 0,7 mg/kg mc., po ktorej zastosowano 11
cotygodn ch dawek 1,0 mg/kg, efalizumab zmniejszyt ekspreSJQ CDl11a na krazacych limfocytach
T maks me do okoto 15% - 30% w stosunku do warto$ci wyjsciowych z okresu przed leczeniem i
WYyS CD11a do <5% warto$ci wyjsciowej dostepnych miejsc wiazacych CD11a. Pelny efekt,

z§exwowany po 24 do 48 godzin po pierwszej dawce, utrzymywat si¢ miedzy cotygodniowymi

kami. W ciagu 5 do 8 tygodni nastepujacych po 12-tej i ostatniej dawce efalizumabu podawanego

w dawce 1,0 mg/kg tygodniowo, poziomy CD11a wrocity do zakresu nie przekraczajacego +25%
warto$ci wyjsciowych.

Qv
Drugim markerem farmakodynamicznym, wynikajacym z mechanizmu dziatania efalizumabu, byto
zwigkszenie bezwzglednej liczby krazacych leukocytow, obserwowane podczas leczenia
efalizumabem. Zwigkszenie bezwzglednej liczby byto widoczne w ciagu 24 godzin od pierwszej
dawki. Pozostawata ona podniesiona w czasie cotygodniowego dawkowania i wracata do wartosci
wyj$ciowych po przerwaniu leczenia. Najwigkszy wzrost dotyczyt bezwzglednej liczby krazacych
limfocytow. W badaniach klinicznych, $rednie liczby limfocytow w przyblizeniu podwoily si¢ w
stosunku do wartosci wyjsciowych u badanych otrzymujacych 1,0 mg/kg tygodniowo produktu
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Raptiva. Wzrost obejmowat limfocyty CD4, limfocyty CDS, limfocyty B i komorki NK (natural
killer), chociaz komdrki NK i limfocyty CD4 zwigkszyty si¢ mniej intensywnie w stosunku do innych
typow komorek. Przy dawce efalizumabu 1,0 mg/kg tygodniowo, poziomy limfocytow powrécity do
okoto 10% warto$ci wyjsciowych w 8 tygodni po ostatniej dawce.

Skutecznos¢ kliniczna

Skutecznos¢ terapii produktem Raptiva w porownaniu z innymi terapiami ogdlnoustrojowymi u
pacjentéw z umiarkowana lub cigzka postacia tuszczycy nie byta bezposrednio porownywana w
badaniach. Wyniki osiagnigte po zastosowaniu produktu Raptiva vs. placebo po 12 tygodniach

leczenia w r6znych populacjach wskazuja wg PASI 75 na reakcje na produkt Raptiva u 22 % do 39%
pacjentow (patrz Tabela 2). W oparciu o wyniki badan klinicznych (patrz Tabela 2) i do§wiadczenie \b
leczeniu dtugotrwatym (Tabela 1), produkt Raptiva jest zalecany pacjentom jak okre$lono w punk&

4.1. 6

Niepowodzenie terapii ogolnoustrojowej zostato okreslone jako niewystarczajaca odpowi Y

(Wskaznik Nasilenia Zmian Luszczycowych PASI<50 lub Ogoélna Ocena Stanu Pacj en| A mniej
niz dobrze), lub pogorszenie stanu choroby podczas stosowania terapii u paCJentow
otrzymywali odpowiednia dawke przez odpowiednio dtugi czas, co pozwala oce ow1edz na co

najmniej kazda z trzech gléwnych terapii ogolnoustrojowych, jakie sa doste;p

Bezpieczenstwo i skuteczno$¢ produktu Raptiva w zalecanej dawce u p @W z umiarkowana do
cigzkiej tuszczyca plackowata wykazano w pigciu randomlzowanych wojnie Slepa proba
badaniach z kontrolna grupa placebo (n=1 742). Nie ma danych porémawczych produktu Raptiva i
innych form leczenia ogdlnego tuszczycy. Najwigksze badanie II\’Q24011 (n=793) obejmowato
pacjentow, u ktorych nie uzyskano kontroli, byty przemwws ia do lub ktérzy nie tolerowali
dwoch lub wigcej terapii ogélnoustrojowych (n=526), n Wle analizy historii leczenia chorego.
We wszystkich badaniach, pierwotnym punktem konco\@ vt odsetek pacjentow z >75% poprawa
wedtug skali PASI (odpowiedz PASI 75) w stosunku artosci wyjsciowych, gdy byly ocenione
tydzien po 12- tygodniowym cyklu leczenia. Dru dowe punkty koncowe obejmowaty odsetek
badanych, ktorzy osiagngli oceng Minimalne | yste w skali Ogolnego Zaawansowania Zmian
(OLS), odsetek pacjentow z >50% poprawa g skali PASI (odpowiedz PASI 50) w stosunku do
warto$ci wyjsciowych po 12 tygodniach l¢cenia, przebieg czasu $redniego odsetka poprawy wedtug
skali PASI od wartosci wyj$ciowych, wa wedtug Dermatologicznego Wskaznika Jakosci Zycia
(DLQI), Ocena Objawow Luszczy A), zmiany wedlug PGA, zmiana w PASI w zakresie
grubo$ci zmian i zmiana w zakr ajetej powierzchni ciata.

We wszystkich pigciu bad. &1, pacjenci losowo przydzieleni do grupy otrzymujacej produkt
Raptiva osiagneli statys ie zdecydowanie lepsza odpowiedz niz placebo w zakresie pierwotnego
punktu koncowego. T@%same wyniki zostaly potwierdzone u pacjentow, ktdrzy nie zostali
zakwahﬁkowam erapu (patrz Tabela 1 ponizej).

\0
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Tabela 1
Pierwotny punkt koncowy: Odsetek badanych z >75% poprawa w PASI po 12 tygodniach

leczenia (PASI 75)
Efalizumab *
Populacja pacjentow IMP24011 Placebo 1,0 mg/kg Efekt
mc./tygodniowo leczenia
[95% CI]
Wszyscy pacjenci 4% 31% 27%
(n=264) (n=529)" [22%, 32%]
Pacjenci, u ktérych nie uzyskano kontroli, 3% 30% 27%
wystepowaly przeciwwskazania, (n=184) (n=342)"° [21%, 32%]
lub nietolerancja podczas stosowania dwoch
lub wigcej ogolnoustrojowych terapii*

a

wartosci p dla poréwnania efalizumabu z placebo, przy zastosowaniu regresji

logistycznej, wlaczajac wyjsciowe wyniki PASI, poprzednie leczenie tuszczycy i r%\
geograficzny jako wspolzmienne
p<0,001

oceniane na podstawie historii choroby pacjenta

,\/Q)

We wszystkich pigciu badaniach, pacjenci dobrani losowo do grupy dawki

%V

statystycznie zdecydowanie lepsze odpowiedzi niz placebo w zakresie &@/@Mgo punktu

koncowego (odpowiedz PASI 75) (patrz Tabela 2 ponizej) i w zakres1
punktéw koncowych skutecznosci.

Czas do nawrotu (=50% utrata poprawy) byt oceniany w Badaniu ACD2058g i IMP 24011 dla
pacjentow, ktorzy byli sklasyfikowani jako reagujacy (275% poprawy na PASI) po 12 tygodniach

(\

zystkich drugorzedowych

Tabela 2
Pierwotny punkt koncowy: Odsetek ba Qch z >75% poprawa w

0(0

/

O
N\
18

PASI po 12 tygodniach ia (PASI 75)
A
V Efalizumab *
Badanie PlacebQ 1,0 mg/kg
mc./tygodnio | Efekt leczenia
,,O) wo [95% CTI]
ACD2390g* | {\‘04% 27% 22%
N (n=187) (n=369) " [16%, 29%)]
ACDzos&g 2% 39% 37%
P (n=170) (n=162) " [28%, 46%)]
ACl@@g* 5% 22% 17%
O (n=122) (n=232)" [9%, 27%)]
\§c732600g* 3% 24% 21%
[/ (n=236) (n=450) ° [15%, 27%)]
IMP24011%* 4% 31% 27%
(n=264) (n=529) " [22%, 32%]

IMP24011: warto$ci p dla porownania efalizumabu z
placebo, przy zastosowaniu regresji logistycznej, wlaczajac

wyjsciowe wyniki PASI, poprzednie leczenie tuszczycy i

region geograficzny jako wspotzmienne

Inne badania: wartosci p dla poréwnania efalizumabu z
placebo stosujac test Fishera w kazdym badaniu.

b p<0,001

* oceniane na podstawie historii choroby pacjenta

ktu Raptiva osiagneli

leczenia. Mediana czasu do nawrotu wérod PASI reagujacych miescita si¢ w zakresie od 58 do 74 dni

nastepujacych po ostatniej dawce produktu Raptiva w poczatkowym okresie leczenia. W badaniu

IMP24011, w przyblizeniu potowa pacjentow (46,8%) ktorzy byli czesciowo reagujacy (poprawa 50%
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4

do 74% wg PASI, podobna do ,,dobrej” wg PGA), po 12-tygodniowym leczeniu preparatem Raptiva,
osiagneta odpowiedz PASI 75 w 24. tygodniu.

Dthugotrwale leczenie:

Dane dotyczace przedtuzonego okresu leczenia (powyzej 12 tygodni) uzyskano w badaniach
otwartych bez grupy kontrolnej od 4311 pacjentow. Ponad 600 pacjentow leczono przez okres
powyzej 1 roku, w tym 166 pacjentéw powyzej 2, az do 3 lat. U okolo potowy pacjentow leczonych
dtuzej niz 1 rok reakcja wg PASI wynosita 75 (podczas gdy wszystkich rezygnujacych uznano za nie-
reagujacych).

5.2  Wlasciwos$ci farmakokinetyczne 60

W_chtanianie: 60
Po podaniu podskornym efalizumabu szczytowe st¢zenia w osoczu sa osiagane po 1-2 dniac
Porownanie z danymi dotyczacymi podania dozylnego wskazaty Srednia biodostgpnosc¢ 0&1‘0%
przy poziomie zalecanej dawki 1,0 mg/kg mc. podawanej cotygodniowo podskornie. %)

Dystrybucja: O

Stan rownowagi dynamicznej zostat osiagnigty w 4 tygodniu. Przy poziomie datvkt’l mg/kg mc.
tygodniowo (z dawka poczatkowa 0,7 mg/kg mc. w pierwszym tygodniu), iat $rednich wartosci
efalizumabu w osoczu wynosi 11,1+7,9 pg/ml. Pomiary objgtosci dyst centralnego

kompartmentu po pojedynczych dozylnych dawkach wynosity 110 ml/Kgyprzy dawce 0,03 mg/kg mc.
i 58 ml/kg przy dawce 10 mg/kg mc. &b.
Biotransformacja: »

Metabolizm efalizumabu odbywa si¢ przez internalizacjg, @ ym nastgpuje wewnatrzkomorkowa
degradacja, jako konsekwencja zarowno wiazania do C na powierzchni komorki lub na drodze

endocytozy. Oczekiwane produkty degradacji to mat tydy i pojedyncze aminokwasy, ktére sa
eliminowane na drodze filtracji ktgbuszkowej. En, cytochromu P450 jak rowniez reakcje
sprzggania nie sa wlaczone w metabolizm efali u.

ol

wego nasycalnego wydalania (zaleznego od dawki).
icznej wynosi 24 ml/kg/dobg (zakres 5-76 mg/kg/dobg) przy

Wydalanie:
Efalizumab jest usuwany w wyniku ni

Sredni klirens w stanie réwnowagi
dawce podskoérnej 1 mg/kg mc./ n.

Okres poltrwania dla elimin%’ﬁosﬂ okoto 5,5-10,5 dni przy dawce podskornej 1 mg/kg
mc./tydzien. Tys., W stanie,réwnowagi dynamicznej wynosi 25 dni (zakres 13-35 dni). Masa ciala jest
najbardziej znaczacym ]@l\lamantem wplywajacym na klirens efalizumabu.

Q

Nieliniowos¢: Q&
Efalizumab Wj zalezna od dawki nieliniowa farmakokinetyke, ktora moze by¢ wytlumaczona

przez jego alne specyficzne wigzanie si¢ na powierzchni komorki z receptorami CD11a.
Okazato z& receptorowy klirens efalizumabu, ulegat wysyceniu przy stezeniu efalizamabu w
osocz&cj@iej 1 pug/ml.

alizie farmakokinetyki populacji, stwierdzono ze masa ciata wptywa na klirens efalizumabu.
warianty jak wyjsciowe PASI, wyjsciowa liczba limfocytow i wiek mialy ograniczony wptyw na

6 lirens; pte¢ i pochodzenie etniczne nie miaty zadnego wptywu. Farmakokinetyka efalizumabu u

©

pacjentow pediatrycznych nie byta badana. Wptyw uposledzonej czynnosci nerek lub watroby na
farmakokinetyke efalizumabu nie byt badany.

Przeciwciala przeciwko efalizumabowi zostaly wykryte tylko u 6% ocenianych pacjentow. U tej matej

liczby pacjentéw nie obserwowano zadnych r6znic w parametrach farmakodynamicznych i
farmakokinetycznych.
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5.3 Przedkliniczne dane o bezpieczenstwie

Efalizumab nie wchodzi w reakcj¢ krzyzowa z CD11a gatunkow innych niz ludzie i szympansy.

Dlatego, konwencjonalne niekliniczne dane dotyczace bezpieczenstwa produktu medycznego sa

ograniczone i nie pozwalaja na wyczerpujaca oceng bezpieczenstwa. Obserwowano wptyw hamujacy

na odpowiedzi immunologiczne humoralna i zalezng od limfocytéw T. U mlodych myszy leczonych
przeciwciatem bedacym analogiem efalizumabu, obnizenie odpornosci zaleznej od limfocytéw T
obserwowano do co najmniej 11. tygodnia zycia. Dopiero w 25. tygodniu zycia to obnizenie 0
odpornosci nie byto juz znaczace. N\
Poza tym, efekty obserwowane w badaniach nieklinicznych mogly by¢ zwiazane z farmakologia &O
efalizumabu.

Nie obserwowano zadnych chloniakow po 6-miesigcznym leczeniu przeciwcialami bedacymi O
analogami efalizumabu w 6-miesigcznym badaniu z myszami typu p53 +/+ wild. O

Nie zauwazono zadnych efektow teratogennych u myszy w czasie organogenezy. @

6. DANE FARMACEUTYCZNE 0/\/@

6.1 Wykaz substancji pomocniczych 0'@/\/

Proszek do sporzadzania roztworu do wstrzykiwan: OQ
polisorbat 20 6

histydyna (b.
histydyny chlorowodorek jednowodny Q

sacharoza .
4

Rozpuszczalnik: \
woda do wstrzykiwan &O

6.2 NiezgodnoSci farmaceutyczne O/l/

Poniewaz nie wykonywano badan dotyczaCych'zgodnosci, produktu leczniczego nie wolno mieszaé z
innymi lekami. @6

6.3  Okres waznosci ’/\/Q
4 lata. /\/$
Produkt powinien by@ty bezposrednio po sporzadzeniu roztworu (patrz takze punkt 6.4).
6.4 Specjz}h&;‘pﬁlki ostroznosci przy przechowywaniu
N\

Przechow, w lodowce (2°C — 8°C). Nie zamrazac.

O

Prz waé w oryginalnym opakowaniu w celu ochrony przed $wiatlem.

ikrobiologicznego punktu widzenia, produkt powinien by¢ uzyty bezposrednio po pierwszym
6 otwarciu i sporzadzeniu roztworu. Jesli produkt nie zostal uzyty natychmiast, za czas i warunki
KO przechowywania przed zastosowaniem odpowiedzialny jest uzytkownik, przy czym przechowywanie
Q nie powinno trwac dluzej niz 24 godziny w temperaturze od 2°C do 8°C, chyba ze roztwor zostat
sporzadzony w kontrolowanych i zwalidowanych warunkach zapewniajacych jalowosc.
Wykazano, ze sporzadzony roztwor zachowuje stabilno$¢ fizyczno-chemiczna przez 24 godziny w
temperaturze od 2°C do 8°C.
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6.5 Rodzaj i zawartos¢ opakowania

Proszek:
Fiolka wykonana z bezbarwnego szkta typu I z korkiem z gumy butylowej i aluminiowym kapslem
uszczelniajacym i plastikowa nasadka.

Rozpuszczalnik:

Ampulko-strzykawka wykonana ze szkta typu I. 0
Produkt Raptiva jest dostepny w opakowaniach zawierajacych: &O

1 fiolke z proszkiem, 1 amputko-strzykawke z rozpuszczalnikiem, 1 tacznik EasyMIX do 60

sporzadzania roztworu do wstrzykiwan i 1 iglte do wstrzykiwan
4 fiolki z proszkiem, 4 amputko-strzykawki z rozpuszczalnikiem, 4 faczniki EasyMIX do sporzéaﬁa

roztworu do wstrzykiwan i 4 igty do wstrzykiwan .
12 fiolek z proszkiem, 12 ampulko-strzykawek z rozpuszczalnikiem, 12 tacznikow Easy\\ﬁ&o

sporzadzania roztworu do wstrzykiwan i 12 igiet do wstrzykiwan %)
Nie wszystkie rodzaje opakowan musza znajdowac si¢ w obrocie. /1/0/\/
6.6 Szczegodlne Srodki ostroznosci dotyczace usuwania i przygotowanb\lbku do stosowania
Produkt jest przeznaczony wylacznie do jednorazowego uzycia. 60

Przed uzyciem nalezy rozpusci¢ jedna fiolke produktu Raptiva w@puszczalniku. Roztwor

sporzadzony z jednej dawki produktu i 1,3 ml wody do wstrz @vaﬁ daje okoto 1,5 ml roztworu o
stezeniu 100 mg produktu Raptiva w 1 ml. Maksymalna efi na dawka to 125 mg na 1,25 ml

produktu Raptiva. O\
Proszek powinien rozpuscic¢ si¢ w ciagu okoto 5 minut. Sporzadzony roztwor jest przezroczysty do
lekko opalizujacego, o kolorze od bezbarwneg ladozotty. Nie stosowaé produktu Raptiva jesli

sporzadzony roztwor zawiera nierozpuszczal@zanieczyszczenia lub nie jest przezroczysty.

Szczegbdtowe instrukcje dotyczace sto&%ia znajduja si¢ w ulotce dla pacjenta dotaczonej do
opakowania. . Q

Wszelkie resztki niewykorz@@go produktu lub jego odpady nalezy usunac¢ w sposéb zgodny z
lokalnymi przepisami. /\/

7. PODMIO']%D OWIEDZIALNY POSIADAJACY POZWOLENIE NA
DOPUS ’GZENIE DO OBROTU

N\

Serono E Ltd.

56 Mar all

Lon 14 9TP

a Brytania

2

%
%

o

Q&O NUMERY POZWOLENIA(N) NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU
EU/1/04/291/001

EU/1/04/291/002
EU/1/04/291/003
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9. DATA WYDANIA PIERWSZEGO POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO
OBROTU/DATA PRZEDLUZENIA POZWOLENIA

Data wydania pierwszego pozwolenia na dopuszczenie do obrotu: 20 wrzesien 2004 r.

10. DATA ZATWIERDZENIA LUB CZESCIOWEJ ZMIANY TEKSTU
CHARAKTERYSTYKI PRODUKTU LECZNICZEGO ,\’0
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ANEKS II Q

A.  WYTWORCA(Y) SUBSTANCJI 1;IG®GICZNIE
CZYNNEJ(YCH) ORAZ WYTWORCA(Y)
ODPOWIEDZIALNY(I) ZA ZWOUNIENIE SERII

B. WARUNKI POZWOLEN@"(A DOPUSZCZENIE DO
OBROTU Q

O
O
o
$’b
oV
N
&

Q
\Q)O/l/

O
«06

4
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A.  WYTWORCA(Y) SUBSTANCJI BIOLOGICZNIE CZYNNEJ(YCH) ORAZ
WYTWORCA(Y) ODPOWIEDZIALNY(I) ZA ZWOLNIENIE SERII

Nazwa i1 adres wytworcy(ow) substancji biologicznie czynnej(ych)

Genentech, Inc.
1 DNA Way, South San Francisco, CA 94080-4990

USA 5\'0

Nazwa 1 adres wytworcy(ow) odpowiedzialnego(ych) za zwolnienie serii \O

Merck Serono S.p.A.

Via L. Einaudi 11, 60
00012 Guidonia Montecelio (Rzym)

Wtochy ’\Q)

o)
B. WARUNKI POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU ,1/0/\/
)
e  KATEGORIA DOSTEPNOSCI QQ

Produkt leczniczy wydawany na podstawie zastrzezonej recepty (Patrz @aeks I: Charakterystyka
Produktu Leczniczego, punkt 4.2) Q(b

. WARUNKI LUB OGRANICZENIA DOTYCZAC ZPIECZNEGO 1
SKUTECZNEGO STOSOWANIA PRODUKT ZNICZEGO

Nie dotyczy. &O\
3V
ol
O

e
7
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4

INFORMACJE ZAMIESZCZANE NA OPAKOWANIACH ZEWNETRZYNYCH

OPAKOWANIE ZAWIERAJACE 1 FIOLKE I 1 AMPULKO-STRZYKAWKE
OPAKOWANIE ZAWIERAJACE 4 FIOLKI I 4 AMPULKO-STRZYKAWKI
OPAKOWANIE ZAWIERAJACE 12 FIOLEK I 12 AMPULKO-STRZYKAWEK

1.  NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO CS\.Q
Raptiva 100 mg/ml proszek i rozpuszczalnik do sporzadzania roztworu do wstrzykiwan 60
Efalizumab bo

7T o D‘

| 2. ZAWARTOSC SUBSTANCJI CZYNNEJ(YCH) N

@\
Jedna fiolka z proszkiem zawiera 125 mg efektywnej dawki efalizumabu. 0/\/
oV

3. WYKAZ SUBSTANCJI POMOCNICZYCH oY

O~
Polisorbat 20, histydyna, histydyny chlorowodorek jednowodny i sactha.
Rozpuszczalnik: woda do wstrzykiwan. Q
;\(b‘

| 4. POSTAC FARMACEUTYCZNA I ZAWARTOSG. OPAKOWANIA

\%
1 fiolka z proszkiem do sporzadzania roztworu do \ngkiwaﬁ
1 amputko-strzykawka z 1,3 ml rozpuszczalnika /1/
1 tacznik EasyMIX do sporzadzania roztwo strzykiwan
1 igla do wstrzykiwan
O

4 fiolki z proszkiem do sporzadzania roztworu do wstrzykiwan
4 amputko-strzykawki z 1,3 ml rozpuszczalnika
4 taczniki EasyMIX do sporzadzania roztworu do wstrzykiwan
4 igly do wstrzykiwan v
A

12 fiolek z proszkiem do sporzadzania roztworu do wstrzykiwan
12 amputko-strzykawek z 1,3 ml rozpuszczalnika
12 tacznikéw EasyMIX do sporzadzania roztworu do wstrzykiwan
12 igiet do Wstr\zykiwaﬁ

N

S

f v 7
| 5. . [SPOSOB I DROGA(I) PODANIA
\v

\gggnie podskorne.
6 alezy zapoznac sig z trescia ulotki przed zastosowaniem leku.

©

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

Lek przechowywa¢ w miejscu niedostgpnym i niewidocznym dla dzieci.

| 7. INNE OSTRZEZENIA SPECJALNE, JESLI KONIECZNE

21



| 8.

TERMIN WAZNOSCI

Termin waznosci:

Lek powinien by¢ uzyty bezposrednio po sporzadzeniu roztworu.

9.

WARUNKI PRZECHOWYWANIA

Przechowywa¢ w lodowce. Nie zamrazac.
Przechowywa¢ w oryginalnym opakowaniu w celu ochrony przed $wiatlem.

.\Q)
10. SPECJALNE SRODKI OSTROZNOSCI DOTYCZACE USUWANIA NIEZYZYTEGO
PRODUKTU LECZNICZEGO LUB POCHODZACYCH Z NIEGO ODPAPOW, JESLI
WLASCIWE 1>
%V
Wszelkie resztki niewykorzystanego produktu nalezy usunac. Qo'
60
| 11. NAZWA I ADRES PODMIOTU ODPOWIEDZIALNEGQ)
\\
Serono Europe Ltd. ’\(b
56 Marsh Wall @Q
Londyn E14 9TP O\
Wielka Brytania $
| 12. NUMER(Y) POZWOLENIA(N) NA'ROPUSZCZENIE DO OBROTU
\9)
EU/1/04/291/001 Q)Q
EU/1/04/291/002 4O
EU/1/04/291/003 (0/1/
A
| 13. NUMER SERII ;Y
N
Nr serii:
<
F
| 14. KATEGORIA DOSTEPNOSCI

@V
Le{}ydawany na recepte.
N

INSTRUKCJA UZYCIA

O
Q \OQ 15.

| 16.

INFORMACJA PODANA BRAJLEM

raptiva 100 mg/ml
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MINIMUM INFORMACJI ZAMIESZCZANYCH NA MALYCH OPAKOWANIACH
BEZPOSREDNICH

RAPTIVA 100 mg/ml - ETYKIETA NA FIOLCE

| 1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO I DROGA(I) PODANIA

Raptiva 100 mg/ml
Proszek do sporzadzania roztworu do wstrzykiwan

Efalizumab 60

Podanie podskorne .
"

[2. SPOSOB PODAWANIA A2

3. TERMIN WAZNOSCI oY

"
Termin waznosci:

A
| 4. NUMER SERII RN

%)
Nr serii: $O\
4

\4

4
5. ZAWARTOSC OPAKOWANIA Z @NIEM MASY, OBJETOSCI LUB LICZBY

JEDNOSTEK ~
)
125 mg w postaci czystej Q@Q
oV
| 6. INNE N

-

4%
N
&

(\
\Q)O/l/

O
Q‘Ob
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©

MINIMUM INFORMACJI ZAMIESZCZANYCH NA MALYCH OPAKOWANIACH
BEZPOSREDNICH

ROZPUSZCZALNIK — ETYKIETA NA AMPULKO-STRZYKAWCE

1.  NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO I DROGA(I) PODANIA | \0
Rozpuszezalnik do uzycia z produktem Raptiva \O
Woda do wstrzykiwan 60

20

[2.  SPOSOB PODAWANIA O |

N
N )
[3. TERMIN WAZNOSCI AV |
A4
Termin waznoSci: 0%
xOQ
4. NUMER SERII O
4
Nr serii: Q
N
5. ZAWARTOSC OPAKOWANIA Z PODANIEM ASY, OBJETOSCI LUB LICZBY
JEDNOSTEK K\
4
1,3 ml w amputko-strzykawce QO
~O
|6. INNE o
N

4%
N
&

Q
\Q)O/l/
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B. ULOTKA DLA PACJENTA
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ULOTKA DLA PACJENTA:INFORMACJA DLA UZYTKOWNIKA

Raptiva 100 mg/ml, proszek i rozpuszczalnik do sporzadzania roztworu do wstrzykiwan
Efalizumab

Nalezy zapoznad si¢ z trescia ulotki przed zastosowaniem leku.

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

- Nalezy zwroci¢ sig do lekarza lub farmaceuty, gdy potrzebna jest rada Iub dodatkowa
informacja.

- Lek ten zostat przepisany $cisle okreslonej osobie i nie nalezy go przekazywac¢ innym, gdyz
moze im zaszkodzi¢, nawet jesli objawy ich choroby sa takie same.

- Jesli nasili si¢ ktorykolwiek z objawow niepozadanych lub wystapia jakiekolwiek obj aw%o
niepozadane nie wymienione w ulotce, nalezy powiadomi¢ lekarza lub farmaceutq

Spis tresci ulotki: @Q
1. Co to jest lek Raptiva i w jakim celu si¢ go stosuje /\/

2. Informacje wazne przed zastosowaniem leku Raptiva /\/0

3. Jak stosowa¢ lek Raptiva %)

4. Mozliwe dzialania niepozadane 0

5 Jak przechowywa¢ lek Raptiva OQ

6. Inne informacje 6

1. CO TO JEST LEK RAPTIVA I W JAKIM CELU &IDGO STOSUJE

Raptiva jest lekiem stosowanym w leczeniu ogo6lnoustrdjofsym tuszezycy. Terapie ogolnoustrojowe
oparte sa na lekach przyjmowanych doustnie lub w 1 wstrzyknig¢, dzigki czemu leki te sa
obecne i dziataja w calym organizmie. ,\/

Raptiva jest lekiem zawierajacym efalizumab{ wyprodukowany metoda biotechnologii. Jest on
wytwarzany w genetycznie zmodyfikowar{ygh komérkach ssakow. Efalizumab jest przeciwciatem
monoklonalnym. Przeciwciata monok e sa biatkami, ktore rozpoznaja i wiaza si¢ z innymi
specyficznymi biatkami ludzkiego izmu. Efalizumab zmniejsza stan zapalny w obrebie
wykwitow tuszczycowych, co p syadzi do poprawy zajetych choroba obszaréw skory.

Wskazania do stosowani $
Leczenie dorostych pacj /Ltw z umiarkowana lub ciezka przewlekla tuszczyca plackowata, ktorzy
przestali reagowac m&enie lub maja przeciwwskazania, lub nie toleruja innych terapii
ogélnoustrojowyc%a ierajacych cyklosporyng, metotreksat i PUVA.

Takie ogran'é\ga’ie wskazania do leczenia lekiem Raptiva jest podyktowane obecnymi wynikami
skuteczn% i'ograniczonym diugoterminowym doswiadczeniem z zastosowaniem leku Raptiva.

\\INFORMACJ E WAZNE PRZED ZASTOSOWANIEM LEKU RAPTIVA

&zed zastosowaniem kazdego leku nalezy zwroci¢ si¢ po porade do lekarza lub farmaceuty.

QK Kiedy nie stosowaé leku Raptiva:

- Jesli u pacjenta stwierdzono uczulenie (nadwrazliwos$¢) na efalizamab lub ktorykolwiek z
pozostatych sktadnikéw leku Raptiva.
- Jesli pacjent choruje lub chorowat na raka.

\
S

- Jesli pacjent ma czynna gruzlice lub inne cigzkie zakazenia. Objawy, ktore moga wskazywac na

infekcje to goraczka, rany, uczucie zmeczenia, problemy z zg¢bami, przykry kaszel, ktory trwa
dtuzej niz 2 tygodnie, bol w klatce piersiowej, odpluwanie krwi lub plwociny.
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- Jesli u pacjenta rozpoznano postacie luszczycy inne niz plackowata (np. inne cigzkie postacie
huszczycy rozpoznane przez lekarza).
- Jesli u pacjenta rozpoznano zaburzenia systemu odpornosciowego.

Bardzo wazne jest, aby pacjent poinformowat swojego lekarza, jesli cierpiat lub cierpi na ktorekolwiek
z powyzszych dolegliwosci.

Kiedy zachowa¢ szczego6lng ostroznos¢ stosujac lek Raptiva: 0
- Jesli pacjent doswiadczyt reakcji nadwrazliwosci lub reakcji alergicznych takich jak §wiad N\
catego ciala, pokrzywka, zaczerwienienie skory lub wysypka, powinien natychmiast O
poinformowa¢ o tym lekarza prowadzacego lub uda¢ si¢ do najblizszego oddziatu udzielaj qcegéo
pomocy w nagltych wypadkach.
- Pacjent moze by¢ bardziej podatny na zakazenia. Jesli u pacjenta rozwinie si¢ nowe zaka&a
lub zauwazy jakiekolwiek nowe lub nieoczekiwane zmiany w mysleniu, utrzymywani
rownowagi, sile migsniowej, méwieniu, chodzeniu lub widzeniu , nalezy skontakto " i€z

lekarzem prowadzacym, ktory zdecyduje, czy nalezy podda¢ leczenie $cistej konfreli, czy
przerwac stosowanie leku Raptiva. /\/
- Jesli u pacjenta rozwinie si¢ choroba nowotworowa w czasie, gdy jest on p any leczeniu,

nalezy skontaktowac si¢ z lekarzem prowadzacym, ktory ustali, czy ko&@ ¢ jest przerwanie
stosowania leku Raptiva.

- Jesli u pacjenta wystapia jakiekolwiek objawy niedokrwistosci ( i¢§Szenie liczby
czerwonych krwinek, co moze powodowacé blado$¢ skory, ostabignie lub dusznosci) podczas
leczenia, nalezy skontaktowac¢ si¢ z lekarzem prowadzacym @ry oceni, czy konieczne jest
przerwanie stosowania leku Raptiva.

- Jesli u pacjenta wystapia jakiekolwiek objawy przednm ¢ lub subiektywne zwiazane ze
zmniejszeniem liczby ptytek krwi, takie jak tatwe ienie z dziasel, zasiniaczenia lub
szpilkowate czerwone punkty na skorze, natychntig€nalezy poinformowac o tym lekarza

prowadzacego, ktéry zdecyduje, czy nalezy [@@: leczenie Scistej kontroli, czy tez nalezy
przerwac stosowanie leku Raptiva.

- U niektorych pacjentow wystepuja bole @/\‘6’, goraczka, nudnosci i wymioty w ciagu dwoch
dni po kazdym z pierwszych dwoch wstrzykni¢¢. Te reakcje byty w duzej mierze tagodne do
umiarkowanych. Jesli pacjent zauw§Zy, Ze ktorakolwiek z tych reakcji nie znika po drugim
wstrzyknigciu, powinien poinfo ac o tym lekarza prowadzacego.

- Jesli pacjent przerwie leczeni iem Raptiva (odnosi si¢ to szczegdlnie do pacjentéw nie
reagujacych na leczenie), 4 zyca moze ulec znacznemu pogorszeniu. Lekarz prowadzacy
moze zaleci¢ kontrolg h’@(ﬁyé odpowiednie skuteczne leczenie.

- Jesli doszto do post oroby lub rozwingto si¢ zapalenie stawow, nalezy powiadomi¢ o tym
lekarza prowadz , ktory ustali, czy nalezy przerwaé stosowanie leku Raptiva, czy
kontynuowaé ie pod doktadniejsza kontrola.

- Jesli pacj en%a amiar poddac¢ si¢ jakiemukolwiek szczepieniu, powinien skonsultowaé to

Snigj arzem prowadzacym. Pacjent nie moze otrzymywac pewnych typow

w czasie leczenia lekiem Raptiva. Niezbgdne moze by¢ przerwanie leczenia na 8

i'przed podaniem szczepionki.

J aga pacjenta zmienia si¢ nieoczekiwanie, nalezy skonsultowac¢ si¢ ze lekarzem

\@owadzqcym. Ustali on nowa dawke leku na podstawie masy ciata pacjenta.

ezy poinformowac lekarza prowadzacego, jesli u pacjenta stwierdzono uposledzenie czynnosci
6nerek lub watroby.

QK Stosowanie leku Raptiva z innymi lekami
Nalezy powiedzie¢ lekarzowi o wszystkich przyjmowanych ostatnio lekach, rowniez tych, ktore

wydawane sa bez recepty.

Planujac poddanie si¢ jakiemukolwiek szczepieniu, nalezy skonsultowac to najpierw z lekarzem
prowadzacym (patrz: ,,Zachowaj szczegdlna ostrozno$¢ stosujac lek Raptiva™).
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Stosowanie leku Raptiva obniza odporno$¢ organizmu i moze prowadzi¢ do podatno$ci pacjenta na
zakazenia (patrz: ,,Zachowaj szczeg6lna ostroznosc¢ stosujac lek Raptiva”). Stosowanie innych lekow
na tuszczyce moze dodatkowo obnizy¢ odporno$¢ pacjenta. Nalezy skontaktowac si¢ z lekarzem
prowadzacym, jezeli przyjmuje si¢ inne leki na tuszczyce.

Lek Raptiva moze by¢ podawany roéwnolegle z miejscowo stosowanymi kortykosteroidami.

Ciaza

Nie wiadomo czy lek Raptiva ma szkodliwy wptyw na ptdd lub czy moze wpltywaé on na ptodnosé \,0
pacjentki. Dlatego, jesli pacjentka jest w ciazy, natychmiast powinna zwroéci¢ si¢ do lekarza KO
prowadzacego. \Q
Kobiety w wieku rozrodczym powinny unika¢ zaj$cia w ciazg i stosowaé skuteczna antykoncepcjedro

trakcie leczenia.

Karmienie piersia ’\Q)
Jest mozliwe, ze efalizumab jest wydzielany z mlekiem matki. Jezeli pacjentka karmi pjersia, lekarz
prowadzacy poradzi jej, aby przerwala karmienie piersia lub przerwata stosowanie 1 aptiva na
okres karmienia piersia. /\/

&

Prowadzenie pojazdow i obstuga maszyn 0’
Przyjmowanie leku Raptiva nie powinno wplyna¢ na zdolno$¢ prowadg’@?ojazdéw i obstugi

maszyn.
o
<

3. JAK STOSOWAC LEK RAPTIVA 0\(0

Lek Raptiva nalezy zawsze stosowac zgodnie z Zalecenﬁg? ekarza. W przypadku watpliwosci nalezy
ponownie skontaktowac si¢ z lekarzem lub farmaceut

Dawkowanie dla dorostych (18-64 lata) i osél()'/\ﬁodeszlym wieku (=65 lat)

Zazwyczaj stosowana dawka poczatkowa jest\pbjedyncze wstrzyknigcie 0,7 mg/kg masy ciata, po
ktoérym stosuje si¢ cotygodniowe wstrzy ia'1,0 mg/kg masy ciata. Lekarz prowadzacy udzieli
informacji jaka ilo$¢ leku nalezy wstr. ac. Czas trwania leczenia to 12 tygodni. Leczenie
kontynuuje sig tylko u chorych, kto a nie zareagowali. Lekarz omawia z pacjentem stopien
poprawy stanu choroby po zakon iu terapii.

Sposob i droga podania $

Lek Raptiva jest wstrzy y bezposrednio pod skore (podanie podskorne). Jest on przeznaczony
wylacznie do jednor go uzycia. Wstrzyknigcie moze by¢ wykonane przez samego chorego lub
przez inng osobe, na przyklad cztonka rodziny lub lekarza prowadzacego. Pacjent powinien
kontynuowac; \tﬁlzy iwanie leku Raptiva tak dlugo jak zlecit to lekarz prowadzacy.

N\

Fiolka z p{@dem jest przeznaczona do rozpuszczenia w rozpuszczalniku.
Przé&nodzielnym podaniem leku Raptiva, nalezy uwaznie przeczyta¢ ponizsza instrukcje i

Umy¢ doktadnie rece. Wazne jest, aby rece i uzywane przedmioty byly jak najczystsze.
Wyja¢ lek Raptiva z lodéwki i na czystej powierzchni utozyc¢:

jedna fiolke zawierajaca proszek leku Raptiva

jedna amputko-strzykawke zawierajaca rozpuszczalnik

jeden tacznik EasyMIX do sporzadzania roztworu do wstrzykiwan

dwa waciki nasaczone alkoholem

jedna igle do wstrzykiwan

pojemnik na odpady

Qg&powaé zgodnie ze wskazowkami:
O
[ ]

© © 0 o o ©

. Usuna¢ ochronna nasadke z fiolki z lekiem Raptiva i z amputko-strzykawki zawierajacej
rozpuszczalnik. Przetrze¢ gérna powierzchnig fiolki wacikiem nasaczonym alkoholem.
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° Trzymajac zewnetrzna ostonke tacznika EasyMIX, ostroznie odklei¢ i usuna¢ ochronna
powtoke, ciagnac za uszko. Spowoduje to odstonigcie plastikowego kolca, ktéry postuzy do
przektucia fiolki. Nie wolno dotykac tej powierzchni.

. Trzymajac zewngtrzna ostonke tacznika EasyMIX natozy¢ go na fiolkg od gory, a nastepnie
wcisnac tak, aby plastikowy kolec przektut gumowa zatyczke fiolki.

. Przed usunigciem zewnegtrznej ostonki upewnic sig, ze tacznik EasyMIX jest mocno osadzony
na fiolce.

N
. Zdja¢ ostonke zabezpieczajaca koncowke strzykawki z rozpuszczalnikiem. @Q
o Przytaczy¢ strzykawke z rozpuszczalnikiem do tacznika EasyMIX 0/\/
weciskajac ja i wkrecajac. %/1/

J Bardzo powoli wciskac¢ ttok strzykawki cekp strzyknigcia catej objgtosci rozpuszczalnika do
fiolki z lekiem Raptiva.
. Bez usuwania strzykawki delikatnie onaé fiolke tak aby lek rozpuscit si¢ w rozpuszczalniku.

RS

‘Qél/ »

N

Nie wstrz wstrzasanie spowoduje pienienie si¢ roztworu leku Raptiva). Zwykle sporzadzenie
roztwo ponizej 5 minut. Po rozpuszczeniu proszku sprawdzi¢ zabarwienie i nieobecno$¢
stalgc%stek.. Sporzadzony roztwor powinien by¢ bezbarwny do bladozoéttego i pozbawiony
nigrozpuszczalnych zanieczyszczen. Nie wolno dodawac zadnych innych lekéw do roztworu
terajacego lek Raptiva i nie wolno sporzadzac roztworu leku Raptiva z innymi rozpuszczalnikami.

strzykawki, zasysajac objetos¢ wigksza niz potrzebna na jedna dawke W fiolce moze pozostac
trochg piany lub pecherzykow.
Nie odtaczajac strzykawki od fiolki sprawdzié, czy w strzykawce nie ma pecherzykow
powietrza.

o Delikatnie popuka¢ w strzykawke, aby pgcherzyki uniosty si¢ do gory strzykawki.

6@ Obrocic fiolkg do gory dnem bez wyjmowania z niej strzykawki. Powoli pobiera¢ roztwor do



Teraz mozna natozy¢ igle do wstrzykiwan \

N
Delikatnie wcisna¢ ttok, tak by w strzykawce pozostata dawka leku, ktéra ma zosta¢ podana. &O
Spowoduje to takze wypchnigcie pecherzykoéw powietrza ze strzykawki do fiolki. Jesli o)

wstrzyknie si¢ za duzo leku Raptiva z powrotem do fiolki, nalezy powtorzy¢ caty proces
pobierania leku do strzykawki i kontynuowac. O

Sprawdzi¢, czy pobrana zostata wtasciwa dawka, a naste] n&dj ac strzykawke z tacznika
EasyMIX, ciagnac i odkrgcajac. 6\%

Wziac igle do wstrzykiwan i bez zdejmowani ani ostroznie natozy¢ jg ruchem
wkrecajacym na koncowke strzykawki. /\/

Teraz mozna wybra¢ i przygotowac miejsce v@rzykniqcia.
Lekarz lub pielegniarka doradza, gdzie @ykiwaé lek. Miejsca do samodzielnego wstrzykiwania

leku to: posladki, udo, brzuch lub rami lezy cyklicznie zmienia¢ miejsca wstrzyknigc.
o Przetrze¢ wybrana powierzc wacikiem nasgczonym alkoholem. Zdja¢ ostonke z igly do
wstrzyknigc.

Natychmiast wstrzykn ZtwOr w nastepujacy sposob: mocno uchwycic¢ fatd skéry wokot
miejsca wstrzyknigeia i wprowadzi¢ igle pod katem od 45° do 90° szybkim zdecydowanym

ruchem (jak prz w rzutki). Wstrzykna¢ roztwor pod skorg, postepujac zgodnie z
wczesniejszymnNihstrukcjami lekarza. Nie wstrzykiwaé roztworu bezposrednio do zyly.
Odciagnag o tlok. Jesli w strzykawce pojawi si¢ krew, oznacza to, ze igla zostata

wprowa a'do naczynia krwiono$nego. Nie wstrzykiwa¢ roztworu tylko wycofac igle i
greyc procedure wstrzykiwania. Wstrzykna¢ roztwor naciskajac delikatnie na ttok.
kiwanie powinno zabiera¢ tyle czasu ile potrzeba do wstrzyknigcia catego roztworu.
chmiast wyciagnac igle 1 przetrze¢ skorg wacikiem nasaczonym alkoholem stosujac ruch
r¢Zny.

80 457
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o Usuna¢ wszystkie zuzyte przybory: po zakofnczeniu wstrzykiwania natychmiast wyrzuci¢
wszystkie igly i1 puste szklane pojemniki do pojemnika na odpady. Kazda ilo$¢
niewykorzystanego roztworu musi by¢ wyrzucona.

Zastosowanie wigkszej niz zalecana dawki leku Raptiva
W przypadku wstrzyknigcia wigkszej ilosci leku Raptiva niz dawka wskazana przez lekarza
prowadzacego, nalezy skontaktowac¢ si¢ z lekarzem prowadzacym lub farmaceuta. Zalecana jest

obserwacja pod katem objawow przedmiotowych lub objawdw subiektywnych dziatan niepozadanych 0
i natychmiastowe rozpoczecie wlasciwego leczenia objawowego. O
Pominigcie zastosowania leku Raptiva 60

Nie nalezy stosowac¢ dawki podwojnej w celu uzupelnienia pominigtej dawki.
W przypadku pominigcia dwdch lub wigcej dawek leku Raptiva, nalezy skontaktowac¢ si¢ z lek

prowadzacym. .

Q¥
Przerwanie stosowania leku Raptiva
Jesli pacjent przerwie leczenie lekiem Raptiva nagle, bez zastosowania leczenia zas €go, stan
choroby moze znacznie sig pogorszy¢ (patrz: ,,Kiedy zachowac szczegdlna ostrozno$€ stosujac lek

Raptiva”). 0@

Jesli konieczna jest powtorna kuracja lekiem Raptiva, nalezy postgpowac nie z zaleceniami
lekarza. Powtorne leczenie moze wigzac si¢ z mniejsza lub nieadekwathayreakcja w porownaniu z
pierwsza terapia. Leczenie nalezy kontynuowac tylko w przypadku @Skania odpowiedniej reakcji na
leczenie. Lekarz doradzi co robi¢ w przypadku, gdy reakcja na le ie jest niewystarczajaca lub, gdy
stan zdrowia pacjenta pogorszy si¢. (patrz: ,,Kiedy zachowaé,@egélnq ostroznos$¢ stosujac lek

Raptiva ™).
%

W razie watpliwosci zwigzanych ze stosowaniem leg@ptiva nalezy zwrocic¢ si¢ do lekarza lub

farmaceuty. /\/
O

4. MOZLIWE DZIALANIA NIEP ANE
Jak kazdy lek, Raptiva moze pow‘o%\@é dziatania niepozadane, chociaz nie u kazdego one wystapia.

Dziatania niepozadane w tej % sa podane z szacunkowa ocena czestosci, z ktdra moga one
wystgpowac. W tym celu zastdsowana zostala nastepujaca klasyfikacja:
o Bardzo czgsto: D@}Eﬁia niepozadane, ktore moga wystapi¢ u wigcej niz 1 sposréd 10
pacjentow. \Q
o Czgsto: Dz'e.%nia niepozadane, ktore moga wystapi¢ u od 1 do 10 sposrod 100 pacjentow.
/13t : Dziatania niepozadane, ktore moga wystapi¢ u od 1 do 10 sposrod 1 000

X
6\$§k Raptiva moze by¢ przyczyna wystapienia tagodnych do umiarkowanych objawéw
O grypopodobnych, w tym bolu glowy, dreszczy, nudnosci, bolu migsni i, sporadycznie, goraczki, w
K ciagu 48 godzin od wstrzyknigcia leku Raptiva. Objawy te sa bardzo pospolite, wystepuja najczesciej
Q po pierwszych dwoch dawkach i ustgpuja w miar¢ kontynuowanego stosowania. Jesli ktorekolwiek z
tych objawow sa ciezkie lub utrzymuja si¢ dtuzej, nalezy skontaktowac si¢ lekarzem prowadzacym. W
badaniach klinicznych, widoczne dziatania niepozadane w miejscu wstrzyknigcia i bol w miejscu
wstrzyknigcia byly nieczgste.

Nalezy poinformowac lekarza prowadzacego lub udac si¢ do najblizszego oddziatu udzielajacego
pomocy w nagtych wypadkach i1 natychmiast przerwac stosowanie leku Raptiva, jesli:
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o Pacjent zauwazy wystapienie cigzkich reakcji wskazujacych na nadwrazliwos$¢ lub alergig, takie
jak anafilaksja. Objawy reakcji alergicznej sa czgste i zwykle obejmuja swiad catego ciata,
pokrzywke, zaczerwienienie skory lub wysypke. Anafilaksja jest bardziej powazna reakcja
alergiczna, ktéra moze obejmowac zawroty glowy, wymioty, obnizenie ci$nienia krwi i
trudnosci w oddychaniu. Konieczna jest natychmiastowa opieka medyczna, poniewaz powazne
reakcje alergiczne moga stanowi¢ zagrozenie dla zycia.

o Pacjent zauwazy wystapienie objawdw malej liczby plytek krwi, takich jak czgste krwawienie z
dziaset, zasiniaczenia lub szpilkowate czerwone punkty na skorze. Objawy te nie wystepuja 0
czesto. 6\.

. Wystapia zaburzenia uktadu nerwowego, takie jak mrowienie lub pojawi si¢ uczucie ostabienia K
mig$ni nég i rak lub nowe lub nieoczekiwane zmiany w mysleniu, utrzymywaniu réwnowagi, 60
sile mig$niowej, méwieniu, chodzeniu lub widzeniu.

o Wystapia silne bole glowy, ktorym towarzyszy sztywnos¢ karku. Objawy te wystepuja rz@@,
szczegolnie na poczatku leczenia. @

o U pacjenta rozpoznano chorobg nowotworowa. Q\

. U pacjenta wystapi rozsiana wysypka, lub pecherze w jamie ustne;j. /\/Q

Nalezy poinformowac lekarza prowadzacego i omowi¢ z nim stan ogolny chorogl)esli pacjent

zauwazy nastgpujace objawy:

. Bol plecow, bol stawow, bol glowy, wymioty, ostabienie, uczucie zn%%’nia lub wysypke. Te
czesto wystepujace dziatania niepozadane nie byty wyraznie zw@e lekiem Raptiva, ale
byly obserwowane w czasie jego stosowania. Lekarz prowadzacysmoze zadecydowac o
poddaniu pacjenta doktadnym badaniom i poprosi¢ o Zrobi@adaﬁ krwi.

. Goraczke lub jesli pacjent sadzi, ze ma zakazenie. Lelg tiva dziala na uktad
immunologiczny, co moze potencjalnie zwigkszy¢ ry choréb zakaznych lub moze
ponownie uczynni¢ stare zakazenia. Zakazenia s 0 czgste.

o Nawro6t, uczynnienie lub silne pogorszenie tusz y lub czerwone, zmienione zapalnie
wykwity tuszczycowe, czasami wystgpujace rzgkiem ramion lub nég lub zapaleniem
stawow, szczegodlnie po zaprzestaniu stos 1a leku Raptiva. Te dziatania niepozadane
wystepuja czesto.

. Skrocenie oddechu lub inne dlugotrwatcfutrudnienia oddychania.

. Zwykle objawy jednostronnego é&nia twarzy (takie jak ostabienie migsni twarzy i
wyciekanie $liny) poprzedzo lem w okolicy ucha. Ogdlnie, po kilku tygodniach bez
specjalnego leczenia obj avﬁ&acj entOw z paralizem twarzy ustgpuja.

Wyniki niektorych testow lah&toryjnych moga ulec zmianie, na przyktad liczba biatych i
czerwonych krwinek (w t¥in leukocytow i limfocytow), jak rowniez aktywno$¢ fosfatazy zasadowej i
AIAT (badania labo ne krwi). Te zmiany, ktére moga by¢ zwiazane ze stosowaniem leku
Raptiva, zwykle sa« wane tylko w badaniach krwi.

Jesli nasili sit;\g[) kolwiek z objawow niepozadanych lub wystapia jakiekolwiek objawy niepozadane
nie wymie w ulotce, nalezy powiadomi¢ lekarza lub farmaceute.

O

5]\\JAK PRZECHOWYWAC LEK RAPTIVA
6\}rzechowywaé w miejscu niedostepnym i niewidocznym dla dzieci.

QK Przechowywaé w lodowce (2°C — 8°C). Nie zamrazacd.
Przechowywa¢ w oryginalnym opakowaniu w celu ochrony przed $wiatlem.

Nie stosowaé leku Raptiva po uptywie terminu waznosci umieszczonego na etykiecie i pudetku.
Termin waznos$ci oznacza ostatni dzien danego miesiaca.

Nie stosowac leku Raptiva jesli sporzadzony roztwor zawiera nierozpuszczalne zanieczyszczenia lub
nie jest przezroczysty.
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By zachowa¢ jalowo$¢, lek Raptiva nalezy uzy¢ bezposrednio po pierwszym otwarciu i sporzadzeniu
roztworu.

Lekow nie nalezy wyrzucaé do kanalizacji lub domowych pojemnikéw na odpadki. Nalezy zapytac
farmaceute co zrobi¢ z lekami, ktérych si¢ juz nie potrzebuje. Takie postgpowanie pomoze chroni¢
srodowisko.

6. INNE INFORMACJE &O

Co zawiera lek Raptiva

o Substancja czynna leku jest efalizumab, kazda fiolka zawiera dawke 125 mg efalizumab O

. Inne sktadniki leku to polisorbat 20, histydyna, histydyny chlorowodorek jednowodgy@
sacharoza. N\

. Kazda ampulko-strzykawka z rozpuszczalnikiem zawiera ilos¢ wody do wstrzy @1 wlasciwa
do sporzadzenia roztworu do wstrzykiwan. 'd

Jak wyglada lek Raptiva i co zawiera opakowanie @/\/

Raptiva ma posta¢ proszku i rozpuszczalnika do sporzadzania roztworu do kaiwaﬁ. Proszek jest

biata lub niemal biala masa, a rozpuszczalnik to bezbarwny ptyn. Prod @ dostarczany w

opakowaniach zawierajacych 1 fiolke z proszkiem i 1 ampulko-strzykawlke z rozpuszczalnikiem, 1

tacznik EasyMIX do sporzadzania roztworu do wstrzykiwan i 1 i%@ wstrzykiwan, w opakowaniach
zawierajacych 4 fiolki z proszkiem, 4 amputko-strzykawki, 4 taczhiki EasyMIX do sporzadzania

roztworu do wstrzykiwan oraz 4 iglty do wstrzykiwan oraz w* owaniach zawierajacych 12 fiolek z
proszkiem, 12 amputko-strzykawek, 12 tacznikow Easy 0 sporzadzania roztworu do
wstrzykiwan oraz 12 igiet do wstrzykiwan.. Nie wszystRi¢rodzaje opakowan musza znajdowac sig w
obrocie w kazdym kraju. $

Podmiot odpowiedzialny O/\/

Serono Europe Ltd. Q

56 Marsh Wall O

Londyn E14 9TP @Q

Wielka Brytania

71/0
Wytwoérca $®'
Merck Serono S.p.A.

Via Luigi Einaudi 11 Q{/\/

00012 Guidonia Monfegelio/Rzym

Wiochy /\/A

W celu uzy By bardziej szczegotowych informacji nalezy zwroci¢ si¢ do przedstawiciela podmiotu
odpowiediginego:

Béléﬁ@gelgique/Belgien Luxembourg/Luxemburg
s

CK NV/SA MERCK NV/SA
selsesteenweg 288 Brusselsesteenweg 288
O B-3090 Overijse B-3090 Overijse, Belgique/Belgien
Q& Tél/Tel: +32-2-686 07 11 Teél/Tel: +32-2-686 07 11
Bovarapus Magyarorszag
MERCK d.o.o. Merck Kft.
Dunajska cesta 119 Bocskai ut 134-146.
SI 1000 Jlro6mnstaa, CioBeHust H-1113 Budapest
Ten: +386 1 560 3 800 Tel: +36-1-463-8100
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Ceska republika

Merck spol.s.r.o

Zdébradska 72

CZ-251 01 Ri¢any- JaZzlovice
Tel. +420 323619211

Danmark

Serono Nordic AB
Strandvejen 102 B, 4th
DK-2900 Hellerup
TIf: +45 35253550

Deutschland

Serono GmbH
Alsfelder Stral3e 17
D-64289 Darmstadt
Tel: +49-6151-6285-0

Eesti

Merck Serono

Esindaja

C/o Ares Trading SA Baltic States
Zamenhofo 11-3, LT-44287
Kaunas, Leedu

Tel: +370 37320603

EA\rada

Merck A.E.

Knoiolag 41-45, Ktipro B
GR-151 23 Mapovot
Abnva O
T: +30-210-61 65 100 @Q
Espaiia

Merck Farma y Quimica, S.L (b
Maria de Molina, 40

E-28006 Madrid 41
Linea de Informacic’m@% 200 400
Tel: +34-91-745 4@0

France ’\0
Merck Liyr{ anté s.a.s.
37, rug Saifit-Romain
F-6 Lyon cedex 08

»+33-4-72 78 25 25
meéro vert : 0 800 888 024

KO Ireland

Merck Serono Ltd

Bedfont Cross, Stanwell Road
Feltham, Middlesex TW14 8NX
United Kingdom

Tel: +44-20 8818 7200

Malta

Cherubino Ltd

Delf Building

Sliema Road

MT-GZR 06 Gzira Malta
Tel: +356-21-343270/1/2/3/4

Nederland

Serono Benelux BV
Tupolevlaan 41-61

NL-1119 NW Schiphol-Rijk
Tel: +31-20-6582800

Norge

Merck Serono Norge
Luhrtoppen 2

1470 Larenskog

TIf: +47 67 90 35 90

Osterreich

Merck GesmbH.
Zimbagasse 5
A-1147 Wien

Tel: +43 1 576Q0-0
N
N2

e
ck Sp. z 0.0.

1. Jerozolimskie 178

coQ

Q 02-486 Warszawa

Polska
Tel.: +48 22 53 59 700

Portugal

Merck, s.a.

Rua Alfredo da Silva, 3-C
P-1300-040 Lisboa

Tel: +351-21-361 35 00

Roménia

MERCK d.o.0.,

Dunajska cesta 119
SI-1000 Lubliana, Slovenia
Tel: +386 1 560 3 800

Slovenija

MERCK d.o.o.
Dunajska cesta 119
SI-1000 Ljubljana
Tel: +386 1 560 3 800

34



4

60

©

Island

Groco ehf.

bverholti 14

IS-105 Reykjavik
Simi: +354-568-8533

Italia

Merck Serono S.p.A.
Via Casilina 125
1-00176 Roma

Tel: +39-06-70 38 41

Kvnpog

Akis Panayiotou & Son Ltd
IMavvov Kpaviduntn 4
CY-225 78, Aevkwoia
TnA: +357-22677038

Latvija

Merck Serono

Parstavnieciba

C/o Ares Trading SA Baltic States
Zamenhofo 11-3,

LT-44287 Kauna, Lietuva

Tel: +370 37320603

Lietuva

Merck Serono

Atstovybé

C/o Ares Trading SA Baltic States
Zamenhofo 11-3,

LT-44287 Kaunas

Tel: +370 37320603

Data zatwierdzenia ulotki: $®
v
ﬁ‘Q
‘Y
O

Q
\Q)O/l/

3V

Q
O
O

o

Slovenska republika
Merck spol. s r.0.
Tuhovska 3

SK-831 06 Bratislava
Tel: +421 249267 111

Suomi/Finland

Merck Oy

Pihatorma 1 C

FI1-02240 Espoo

Puh/Tel: +358-9-8678 700

Sverige

Serono Nordic AB
S-195 87 Stockholm
Tel: +46-8-562 445 00

United Kingdom

Q
<
w&
&

Merck Serono Ltd 0
Bedfont Cross, Sta Qoad
Feltham, Middlese 14 SNX

Tel: +44-20 881 8@200

O
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