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CHARAKTERYSTYKA PRODUKTU LECZNICZEGO



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

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Voydeya 50 mg tabletki powlekane

Voydeya 100 mg tabletki powlekane

2. SKLAD JAKOSCIOWY I ILOSCIOWY

Voydeya 50 mg tabletki powlekane

Kazda tabletka powlekana zawiera 50 mg danikopanu.

Voydeva 100 mg tabletki powlekane

Kazda tabletka powlekana zawiera 100 mg danikopanu.

Substancja pomocnicza o znanym dzialaniu

Kazda tabletka 50 mg zawiera 57,5 mg laktozy jednowodne;j.
Kazda tabletka 100 mg zawiera 115 mg laktozy jednowodne;.

Pelny wykaz substancji pomocniczych, patrz punkt 6.1.

3.  POSTAC FARMACEUTYCZNA
Tabletka powlekana.

Voydeya 50 mg tabletki powlekane

Biate Iub prawie biate, okragle tabletki powlekane, z napisem ,,DCN” wytloczonym nad liczbg ,,50”
po jednej stronie, gladkie po drugiej stronie. Kazda tabletka ma rozmiar okoto 8 mm.

Voydeva 100 mg tabletki powlekane

Biate Iub prawie biate, okragle tabletki powlekane, z napisem ,,DCN” wytloczonym nad liczbg ,,100”
po jednej stronie, gtadkie po drugiej stronie. Kazda tabletka ma rozmiar okoto 10,3 mm.

4. SZCZEGOLOWE DANE KLINICZNE

4.1 Wskazania do stosowania

Produkt leczniczy Voydeya jest wskazany jako lek dodatkowy do stosowania z rawulizumabem lub
ekulizumabem w leczeniu dorostych pacjentéw z nocng napadowg hemoglobinurig (ang. paroxysmal

nocturnal haemoglobinuria, PNH), u ktorych wystepuje resztkowa niedokrwisto$¢ hemolityczna
(patrz punkt 5.1).



4.2 Dawkowanie i sposéb podawania

Leczenie powinien rozpoczynaé pracownik fachowego personelu medycznego majacy doswiadczenie
w leczeniu pacjentow z zaburzeniami hematologicznymi.

Dawkowanie

Zalecana dawka poczatkowa to 150 mg trzy razy na dobe, podawane doustnie w odstepie okoto
8 godzin (+ 2 godziny). Dawk¢ mozna zwickszy¢ do 200 mg trzy razy na dobe¢ po co najmnie;j
4 tygodniach leczenia w zalezno$ci od odpowiedzi kliniczne;.

Pominiecie dawki

W przypadku pomini¢cia dawki nalezy zaleci¢ pacjentom, aby jg przyjeli jak tylko sobie o tym
przypomna, chyba ze zbliza si¢ pora przyjecia kolejnej dawki. W takim przypadku pacjenci nie
powinni przyjmowac pominietej dawki i przyjac¢ produkt leczniczy o nastepnej planowej porze.
Nalezy poinformowa¢ pacjentéw, aby nie przyjmowali jednoczesnie 2 lub wigcej dawek.

Przerwanie leczenia

Ze wzgledu na mozliwos$¢ zwigkszenia aktywnos$ci aminotransferazy alaninowej (ang. alanine

aminotransferase, ALT) po zaprzestaniu leczenia (patrz punkt 4.4), w przypadku przerwania leczenia

dawke nalezy zmniejsza¢ w ciggu 6 dni az do catkowitego odstawienia produktu leczniczego w

nastepujacy sposob:

- Schemat dawkowania 100 mg: 100 mg dwa razy na dobe¢ przez 3 dni, a nastgpnie 100 mg raz na
dobg przez 3 dni.

- Schemat dawkowania 150 mg: 100 mg trzy razy na dobg¢ przez 3 dni, a nastgpnie 50 mg trzy razy
na dobg przez 3 dni.

- Schemat dawkowania 200 mg: 100 mg trzy razy na dobe¢ przez 3 dni, a nast¢gpnie 100 mg dwa razy
na dobe przez 3 dni.

Szczegblne grupy pacjentow

Osoby w podesztym wieku
U pacjentéw w podesztym wieku nie jest konieczne dostosowanie dawki. Doswiadczenie ze
stosowaniem danikopanu u pacjentow w wieku >65 lat jest jednak ograniczone (patrz punkt 5.1).

Zaburzenie czynnosci nerek

Nie ma koniecznosci dostosowania dawki u pacjentéw z tagodnymi (szacunkowy wspotczynnik
przesaczania klgbuszkowego [ang. estimated glomerular filtration rate, eGFR] >60 do

<90 ml/min/1,73 m?) lub umiarkowanymi (eGFR >30 do <60 ml/min/1,73 m?*) zaburzeniami
czynnosci nerek. U pacjentow z ciezkimi zaburzeniami czynnosci nerek (eGFR <30 ml/min/1,73 m?),
zalecana dawka poczatkowa wynosi 100 mg trzy razy na dobeg, podawane doustnie w odstepie okoto
8 godzin (+ 2 godziny). Dawke mozna zwigkszy¢ do 150 mg trzy razy na dobe¢ po co najmniej 4
tygodniach leczenia w zaleznosci od odpowiedzi klinicznej (patrz punkty 4.4 1 5.2).

Zaburzenie czynnosci wgtroby

Nie ma koniecznosci dostosowania dawki u pacjentow z tagodnymi (klasa A w skali Childa-Pugha)
lub umiarkowanymi (klasa B w skali Childa-Pugha) zaburzeniami czynnosci watroby (patrz

punkt 5.2). Nie przeprowadzono badan u pacjentéw z cigzkimi (klasa C w skali Childa-Pugha)
zaburzeniami czynnoS$ci watroby. W zwiazku z tym nie zaleca si¢ stosowania danikopanu w tej
populacji (patrz punkt 4.4).

Dzieci i mlodziez

Nie ustalono dotychczas bezpieczenstwa stosowania i skutecznosci produktu leczniczego Voydeya u
dzieci i mlodziezy w wieku ponizej 18 lat. Dane nie sa dostepne.



Sposéb podawania

Podanie doustne.
Tabletki nalezy przyjmowac¢ z jedzeniem (positkiem lub przekaska) (patrz punkt 5.2).

4.3 Przeciwwskazania

- Nadwrazliwo$¢ na substancje czynng lub na ktorgkolwiek substancje pomocnicza wymieniong w
punkcie 6.1.

- Pacjenci z niewyleczonym zakazeniem meningokokowym (Neisseria meningitidis) na poczatku
leczenia (patrz punkt 4.4).

- Pacjenci, ktorzy nie maja aktualnego szczepienia przeciwko zakazeniom meningokokowym
(Neisseria meningitidis), chyba ze przez 2 tygodnie po szczepieniu bedg otrzymywac leczenie
profilaktyczne odpowiednimi antybiotykami (patrz punkt 4.4).

4.4  Specjalne ostrzezenia i Srodki ostroznosci dotyczace stosowania

Ogdlne ostrzezenia 1 srodki ostroznosci

Danikopanu nie wolno podawa¢ w monoterapii, poniewaz nie ustalono jego skutecznosci. Nalezy go
przepisywac¢ wylacznie jako leczenie dodatkowe do stosowania z rawulizumabem lub ekulizumabem.

Ciezkie zakazenia

Zakazenia meningokokowe

Pacjenci otrzymujacy terapi¢ inhibitorami dopetniacza moga wykazywaé¢ zwigkszona podatno$¢ na
zakazenia meningokokowe (Neisseria meningitidis). Przed otrzymaniem pierwszej dawki danikopanu
pacjenci muszg by¢ zaszczepieni przeciwko meningokokom, zgodnie z aktualnymi krajowymi
wytycznymi dotyczacymi szczepien.

Pacjenci, ktorzy rozpoczynaja leczenie wezesniej niz przed uplywem 2 tygodni po otrzymaniu
szczepionki przeciw meningokokom, muszg otrzymywac leczenie odpowiednimi antybiotykami
profilaktycznymi przez 2 tygodnie po szczepieniu. Pacjenci muszg by¢ zaszczepieni przeciwko
serogrupom A, C, Y i W135, aby zapobiec zakazeniu przez powszechnie wystepujace patogenne
serogrupy meningokokow. Jesli jest to mozliwe, zaleca si¢ takze szczepienie przeciwko serogrupie B.
Nalezy mie¢ na uwadze oficjalne wytyczne dotyczace wlasciwego stosowania srodkow
przeciwbakteryjnych.

Wszystkich pacjentow leczonych danikopanem nalezy monitorowaé pod katem wczesnych objawow
zakazenia meningokokowego i posocznicy, a w przypadku podejrzenia zakazenia nalezy natychmiast
poddac¢ pacjenta ocenie i zastosowac odpowiednig antybiotykoterapi¢. Nalezy poinformowacé
pacjentow o tych objawach przedmiotowych i podmiotowych oraz o koniecznosci natychmiastowego
uzyskania pomocy lekarskie;j.

Inne cigzkie zakazenia

Danikopan nalezy podawac ostroznie pacjentom z czynnymi zakazeniami ogolnoustrojowymi.
Danikopan selektywnie blokuje aktywacje¢ alternatywnego szlaku dopetniacza, dlatego pacjenci moga
wykazywaé zwickszong podatnos¢ na cigzkie zakazenia (inne niz zakazenia meningokokowe
(Neisseria meningitidis)). Przed rozpoczeciem leczenia danikopanem dodatkowo do terapii
rawulizumabem lub ekulizumabem zaleca si¢ rozpoczecie szczepien pacjentdéw zgodnie z aktualnymi
wytycznymi dotyczacymi szczepien.

Ciezkie zaburzenia czynnos$ci nerek

Pacjentow z cigzkimi zaburzeniami czynnosci nerek, u ktorych dawka zostaje zwigkszona do 150 mg
trzy razy na dobe, nalezy monitorowac¢ pod katem dziatan niepozadanych podczas leczenia
danikopanem z powodu spodziewanej zwigkszonej ekspozycji u tych pacjentow.



Niska masa ciala

Pacjentow z masg ciata <60 kg nalezy monitorowac pod katem dziatan niepozadanych podczas
leczenia danikopanem z powodu spodziewanej zwigkszonej ekspozycji u tych pacjentow.

Zwiekszenie aktywnos$ci enzymow watrobowych

W badaniach klinicznych obserwowano zwickszenie aktywnos$ci aminotransferazy alaninowej (ALT)
(patrz punkt 4.8). Zaleca si¢ wykonanie badan enzymdw watrobowych przed rozpoczeciem leczenia.
Po rozpoczeciu leczenia zaleca si¢ wykonywanie rutynowych laboratoryjnych badan biochemicznych
zgodnie z zalecanym postegpowaniem w leczeniu PNH. Nalezy rozwazy¢ przerwanie lub zaprzestanie
leczenia, jesli zwigkszenie stezenia jest istotne klinicznie lub jesli u pacjenta wystapig objawy. Nie
zaleca si¢ stosowania danikopanu u pacjentdéw z cigzkimi zaburzeniami czynnosci watroby (patrz
punkt 4.2).

Przerwanie leczenia

W przypadku dawek wigkszych niz 200 mg trzy razy na dobe¢ u zdrowych ochotnikow zwickszenie
aktywnosci ALT nast¢powalo po zaprzestaniu leczenia bez zmniejszania dawki (patrz punkt 4.9). W
przypadku przerwania leczenia dawke nalezy zmniejsza¢ w ciggu 6 dni (patrz punkt 4.2).

Substancje pomocnicze 0o znanym dzialaniu

Laktoza

Ten produkt leczniczy zawiera laktoze jednowodng. Pacjenci z rzadka dziedziczng nietolerancija
galaktozy, brakiem laktazy lub zespotem ztego wchtaniania glukozy-galaktozy nie powinni stosowaé
tego produktu leczniczego.

Sod
Produkt leczniczy zawiera mniej niz 1 mmol (23 mg) sodu na tabletke powlekana, to znaczy lek
uznaje si¢ za ,,wolny od sodu”.

4.5 Interakcje z innymi produktami leczniczymi i inne rodzaje interakcji

Wplyw danikopanu na inne produkty lecznicze

Substraty P-gp

Jednoczesne podanie pojedynczej doustnej dawki 180 mg feksofenadyny, substratu P-gp, z
danikopanem w dawce 150 mg trzy razy na dobe¢ spowodowato zwigkszenie Cmax i AUCy.ins
feksofenadyny odpowiednio 1,42-krotnie i 1,62-krotnie.

Wyniki sugeruja, ze danikopan jest tagodnym inhibitorem P-gp. Moze by¢ konieczne zachowanie
ostroznosci podczas jednoczesnego podawania produktow leczniczych, o ktérych wiadomo, ze sg
substratami P-gp (takich jak dabigatran, digoksyna, edoksaban, feksofenadyna, takrolimus).

Substraty BCRP

Jednoczesne podanie pojedynczej doustnej dawki 20 mg rozuwastatyny, substratu BCRP, z
danikopanem w dawce 200 mg trzy razy na dobg spowodowato zwigkszenie Cmax 1 AUCo.int
rozuwastatyny odpowiednio 3,29-krotnie i 2,25-krotnie. Wynik ten sugeruje, ze danikopan jest
inhibitorem BCRP. Moze by¢ konieczne zachowanie ostroznosci podczas jednoczesnego podawania
produktoéw leczniczych, o ktorych wiadomo, Ze sa substratami BCRP (takich jak rozuwastatyna i
sulfasalazyna).



4.6 Wplyw na plodnosé, ciaze i laktacje

Ciaza

Brak danych dotyczacych stosowania danikopanu u kobiet w okresie cigzy. Badania na zwierzgtach
nie wykazaty bezposredniego ani posredniego szkodliwego wplywu na reprodukcje przy stosowaniu
terapeutycznie istotnych dawek (patrz punkt 5.3). W celu zachowania ostroznosci zaleca si¢ unikanie

stosowania produktu leczniczego Voydeya w okresie cigzy.

Karmienie piersia

Na podstawie dostgpnych danych farmakodynamicznych/toksykologicznych dotyczacych zwierzat
stwierdzono przenikanie danikopanu/metabolitéw do mleka (patrz punkt 5.3). Nie mozna wykluczy¢
zagrozenia dla noworodkow/dzieci. Nie nalezy stosowaé produktu leczniczego Voydeya podczas
karmienia piersia, a karmienia piersia nie nalezy rozpoczyna¢ wczesniej niz 3 dni po zakonczeniu
leczenia.

Plodnos¢

Brak dostepnych danych dotyczacych wptywu danikopanu na ptodnos¢ u ludzi. Badania na
zwierzgtach wykazaly potencjalny wptyw na ptodno$¢ i zdolnosci rozrodcze u samcow (patrz
punkt 5.3).

4.7 Wplyw na zdolnos$¢ prowadzenia pojazdéw i obslugiwania maszyn

Voydeya nie ma wplywu lub wywiera nieistotny wptyw na zdolno$¢ prowadzenia pojazdow i
obstugiwania maszyn.

4.8 Dzialania niepozadane

Podsumowanie profilu bezpieczenstwa

Najczestsze dzialania niepozadane obejmuja goraczke (25,0%), bol gtowy (19,8%), zwigkszenie
aktywnosci enzymow watrobowych (11,5%) i béle konczyn (11,5%).

Tabelaryczne zestawienie dzialan niepozadanych

W Tabeli 1 podano dziatania niepozadane zglaszane w badaniach klinicznych danikopanu. Dziatania
niepozadane wymieniono wedtug klasyfikacji uktadow i narzadéw (ang. System Organ Class, SOC)
MedDRA z uzyciem preferowanej terminologii oraz zgodnie z konwencja dotyczaca czestosci: bardzo
czesto (>1/10), czesto (>1/100 do <1/10) i niezbyt czgsto (>1/1000 do <1/100). W kazdej kategorii
czestosci, dziatania niepozadane przedstawiono zgodnie ze zmniejszajacym si¢ stopniem cigzkosci.



Tabela 1: Tabelaryczne zestawienie dzialan niepozadanych

Klasyfikacja ukladow i
narzadow MedDRA

Bardzo czesto
(=1/10)

Czesto
(>1/100 do <1/10)

Zaburzenia uktadu nerwowego

Bol glowy

Zaburzenia naczyniowe

Nadci$nienie tetnicze

Zaburzenia zotadka i jelit

Wymioty

Zaburzenia watroby i drog
zotciowych

Zwigkszenie aktywnosci
enzymow watrobowych?

Zaburzenia skory i tkanki
podskornej

Bole konczyn

Zaburzenia ogolne i stany w

Goraczka

miejscu podania

* Termin ,,zwigkszenie aktywno$ci enzymow watrobowych” obejmuje nastepujagce terminy
preferowane: zwigkszenie aktywnosci aminotransferazy alaninowej, nieprawidlowa czynno$¢
watroby, zwiekszenie aktywnos$ci enzymow watrobowych i zwigkszenie aktywnosci aminotransferaz.

Opis wybranych dziatan niepozadanych

Zwigkszenie aktywnosci enzymow wqtrobowych

Podczas 12-tygodniowego randomizowanego kontrolowanego okresu badania ALXN2040-PNH-301,
nieprawidlowos$ci w wynikach badan laboratoryjnych zwigzane ze zwigkszeniem aktywnosci ALT
obserwowano u 14,0% pacjentow przyjmujacych danikopan. U pacjentéw leczonych danikopanem
zwigkszenie aktywnosci ALT >3 x gdrna granica normy (GGN) i <5 x GGN wystapito u

8,8% pacjentow oraz >5 x GGN 1 <10 x GGN u 5,3% pacjentéw. U zadnego pacjenta nie
wystepowaty objawy i wszystkie przypadki podwyzszenia byly przemijajace. Niektore przypadki
podwyzszenia wystgpity w kontekscie hemolizy.

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 zglaszaé¢
wszelkie podejrzewane dzialania niepozadane za posrednictwem krajowego systemu zglaszania
wymienionego w zataczniku V.

4.9 Przedawkowanie

Zdrowym ochotnikom podawano dawki pojedyncze do 1200 mg i dawki wielokrotne do 800 mg dwa
razy na dobe. Zwickszenie aktywnosci ALT wystapilo po zaprzestaniu leczenia bez zmniejszania
dawki u 2 pacjentdéw, ktérzy otrzymywali dawki 500 mg i 800 mg dwa razy na dobe przez 14 dni.
Wszystkie nieprawidtowe wyniki aktywnosci ALT byly przemijajace, bez cech zaburzen czynnos$ci
watroby i ustepowaly samoistnie.

W przypadku przedawkowania moze wystgpi¢ zwigkszenie aktywnos$ci aminotransferazy i innych
parametrow watrobowych. Zaleca si¢ stosowanie ogélnych srodkéw wspomagajacych. Nie wiadomo,
czy danikopan mozna usung¢ poprzez dializg.

5.  WEASCIWOSCI FARMAKOLOGICZNE

5.1 Wlasciwosci farmakodynamiczne

Grupa farmakoterapeutyczna: Leki immunosupresyjne, inhibitory dopetniacza, kod ATC: L04AJ09
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Mechanizm dziatania

Danikopan wigze si¢ odwracalnie z czynnikiem D dopetiacza (ang. factor D, FD) i dziata jako
selektywny inhibitor funkcji FD. Hamujac FD, danikopan selektywnie blokuje aktywacje
alternatywnego szlaku dopelniacza (ang. Alternative pathway, AP), co prowadzi do zapobiegania
wytwarzaniu wielu efektorow, w tym fragmentow C3, po aktywacji AP. Pozostate 2 szlaki
dopehiacza (klasyczny i lektynowy) pozostajg aktywne. Hamujacy wptyw danikopanu na aktywacje
AP blokuje odktadanie si¢ fragmentéw C3 na czerwonych krwinkach pacjentow z PNH; takie
odktadanie si¢ jest kluczowa przyczyna hemolizy zewnatrznaczyniowej (ang. extravascular
haemolysis, EVH), ktéra u matej podgrupy pacjentéw z PNH leczonych inhibitorem C5 moze stac si¢
istotna klinicznie. Utrzymanie procesu hamowania C5 kontroluje zagrazajace zyciu patofizjologiczne
konsekwencje koncowej fazy aktywacji dopetniacza lezacej u podstaw PNH.

Dzialanie farmakodynamiczne

W badaniu klinicznym przeprowadzonym u pacjentéw z PNH z klinicznie istotng EVH leczonych
rawulizumabem lub ekulizumabem, danikopan wykazywal oczekiwane hamowanie aktywnos$ci AP,
obnizat stezenie Bb w osoczu (produktu rozszczepienia czynnika B dopetniacza przez FD), a takze
zmnigjszat odktadanie si¢ fragmentéw C3 na krazacych czerwonych krwinkach pacjentéw z PNH.

Elektrofizjologia serca

Pojedyncze doustne dawki danikopanu podawane w ilosci 400 mg, 800 mg lub 1200 mg nie
wydhuzaty odstepu QTc. Nie zgloszono zadnych kategorycznych budzacych obawy ostrzezen
dotyczacych odstepow w elektrokardiogramie ani nieprawidlowosci zatamkow.

Skutecznos¢ kliniczna i bezpieczehstwo stosowania

Skutecznosc¢ 1 bezpieczenstwo stosowania danikopanu u dorostych pacjentow z PNH i klinicznie
istotng EVH oceniano w wieloregionalnym, randomizowanym badaniu fazy I1I, prowadzonym metoda
podwaojnie $lepej proby z kontrola placebo (ALXN2040-PNH-301). Do badania wtaczono

86 pacjentow z PNH, ktorzy byli leczeni stata dawka rawulizumabu lub ekulizumabu przez co
najmniej 6 poprzedzajacych miesiecy i u ktorych wystepowata niedokrwisto$¢ (hemoglobina [Hgb]
<9,5 g/d1 [5,9 mmol/l]) z bezwzgledng liczbg retikulocytow >120 x 10°/1, z przetoczeniami lub bez
przetoczen w wywiadzie.

Danikopan podawano zgodnie z zalecanym dawkowaniem opisanym w punkcie 4.2 (150 mg trzy razy
na dobe i maksymalnie 200 mg trzy razy na dobg, w zaleznosci od odpowiedzi klinicznej).

Pacjenci byli oceniani pod katem historii szczepien i musieli by¢ zaszczepieni przeciwko zakazeniu
meningokokowemu przed rozpoczeciem leczenia danikopanem lub w momencie rozpoczecia leczenia,
jesli nie mozna byto zweryfikowac¢ statusu szczepienia w ciggu ubiegtych 3 lat.

Pacjenci zostali losowo przydzieleni do grupy otrzymujacej danikopan lub placebo trzy razy na dobe
w stosunku 2:1 przez 12 tygodni jako dodatek do podstawowego leczenia rawulizumabem lub
ekulizumabem w obu grupach. Od 12. do 24. tygodnia wszyscy pacjenci otrzymywali danikopan jako
lek dodatkowy do podstawowego leczenia rawulizumabem lub ekulizumabem. Pacjenci, ktorym na
koniec okresow leczenia (24. tydzien) zaproponowano udziat w dlugoterminowym przedtuzeniu
leczenia, kontynuowali przyjmowanie danikopanu w skojarzeniu z rawulizumabem lub ekulizumabem
w leczeniu podstawowym.

Charakterystyka demograficzna lub wyjsciowa byla ogdlnie zrownowazona pomi¢dzy grupami
leczenia. Historia choroby PNH byta podobna w grupie leczonej i grupie kontrolnej otrzymujacej
placebo. Wyjsciowa $rednia wieku wynosita 52,8 roku, a wigkszo$¢ pacjentow stanowily kobiety
(62,8%). Srednie wyj$ciowe stezenie hemoglobiny wynosito 7,75 g/dl [4,81 mmol/l], a érednia liczba
retikulocytow wynosita 239,40 x 10°/1. W ciggu 24 tygodni przed podaniem pierwszej dawki, 76
pacjentow (88,4%) otrzymato przetoczenia KKCz (koncentrat krwinek czerwonych)/krwi pelnej, a



$rednia liczba przetoczen wynosita 2,6. Srednie stezenie LDH (ang. lactate dehydrogenase, LDH)
wynosito 298,13 U/l, a §redni wynik w skali oceny zmeczenia w ramach czynno$ciowej oceny
leczenia chorob przewlektych (ang. Functional Assessment of Chronic Iliness Therapy, FACIT-
Fatigue) wynosit 33,24. Do badania wiaczono 51 pacjentow (59,3%) przyjmujacych rawulizumab i
35 pacjentow (40,7%) przyjmujacych ekulizumab.

Pierwszorzedowym punktem koncowym byta zmiana stezenia Hgb od wartosci wyjsciowej do

12. tygodnia. Drugorzedowymi punktami koncowymi byty: odsetek pacjentow ze wzrostem stezenia
Hgb 0 >2 g/dl [1,2 mmol/I] w 12. tygodniu w przypadku, gdy pacjent nie otrzymywat przetoczen;
odsetek pacjentow, ktorzy unikngli przetoczenia do 12. tygodnia, zmiana w porOwnaniu z wartos$cia
wyjs$ciowg wedtug skali oceny zmeczenia FACIT-Fatigue w 12. tygodniu, oraz zmiana bezwzgledne;j
liczby retikulocytéw w stosunku do wartosci wyjsciowych w 12. tygodniu. Uznano, Ze uniknigcie
przetoczenia osiggneli jedynie pacjenci, ktorzy nie otrzymali przetoczenia i nie spetnili okreslonych w
protokole wytycznych dotyczacych przetoczenia od wartosci wyjsciowej do konca trwajacego

12 tygodni 1. okresu leczenia.

Pierwszorzedowa analiza skuteczno$ci opiera si¢ na wczesniej okreslonej analizie przeprowadzonej,
gdy pierwszych 63 zrandomizowanych uczestnikow zakonczyto (ukonczylto lub przerwato) udziat w
12-tygodniowym 1. okresie leczenia. Danikopan jako terapia dodatkowa do leczenia rawulizumabem
lub ekulizumabem by? skuteczniejszy od placebo w zakresie pierwszorzedowego punktu koncowego i
powodowat istotne statystycznie zwigkszenie stezenia Hgb od wartosci poczatkowej do 12. tygodnia.
Srednia zmiana stezenia Hgb w stosunku do wartosci wyjsciowej obliczona przy pomocy metody
najmniejszych kwadratow (ang. least squares, LS) wynosita 2,94 g/dl [1,82 mmol/I] w grupie
danikopanu w poréwnaniu do 0,50 g/dl [0,31 mmol/I] w grupie placebo. Rdznica migdzy grupami
leczenia wynosita 2,44 g/dl [1,51 mmol/1] (95% CI: 1,69 [1,05]; 3,20 [1,99]); p <0,0001). Przy
stosowaniu danikopanu obserwowano takze statystycznie istotng poprawe w pordwnaniu z placebo w
odniesieniu do wszystkich 4 drugorzgdowych punktéw koncowych: odsetka pacjentow ze wzrostem
stezenia Hgb 0 >2 g/dl [1,2 mmol/l] w przypadku, gdy pacjent nie otrzymywat przetoczen (59,5% w
poréwnaniu do 0%, réznica miedzy grupami leczenia: 46,9 [95% CI: 29,2; 64,7]; p <0,0001), odsetka
pacjentéw, ktorzy unikneli przetoczen (83,3% w poréwnaniu do 38,1%, réznica miedzy grupami
leczenia: 41,7 [95% CI: 22,7; 60,8]; p = 0,0004), zmiany w wyniku skali oceny zmeczenia FACIT
Fatigue (7,97 w poréwnaniu do 1,85, r6znica mi¢dzy grupami leczenia: 6,12 [95% CI: 2,33; 9,91];

p =0,0021) oraz zmiany bezwzglednej liczby retikulocytow (-83,8 w poréwnaniu do 3,5, réznica
mig¢dzy grupami leczenia: -87,2 [95% CI: -117,7; -56,7]; p <0,0001).

Dodatkowe wyniki uzyskane w 12. tygodniu w odniesieniu do wszystkich randomizowanych
pacjentéw (N = 86) sa zgodne z wynikami pierwszorzgdowej analizy skutecznosci (N = 63).
Danikopan jako terapia dodatkowa do leczenia rawulizumabem lub ekulizumabem byt skuteczniejszy
od placebo w zakresie pierwszorzedowego punktu koncowego i powodowat istotne statystycznie
zwigkszenie stgzenia Hgb od wartosci poczatkowej do 12. tygodnia (patrz Tabela 2 i Rycina 1). Przy
stosowaniu danikopanu obserwowano takze statystycznie istotng poprawe w poréwnaniu z placebo w
odniesieniu do wszystkich 4 drugorzedowych punktow koncowych (patrz Tabela 2).

Podczas 12-tygodniowego 1. okresu leczenia u 14 z 57 (24,6%) pacjentdw z grupy otrzymujacej
danikopan jako terapi¢ dodatkowa zwigkszono dawke ze 150 mg do 200 mg trzy razy na dobe.
Czterech pacjentow (2 randomizowanych do grupy danikopanu i 2 randomizowanych do grupy
placebo) przerwalo leczenie w 1. okresie leczenia. Nie byto przypadkow przerwania leczenia z
powodu hemolizy.



Tabela 2: Analiza pierwszorzedowego punktu koncowego i drugorzedowych punktow
koncowych w 12. tygodniu (wszyscy zrandomizowani pacjenci)

Danikopan Placebo
(terapia dodatkowa (terapia dodatkowa
podawana z podawana z
rawulizumabem lub rawulizumabem lub
ekulizumabem) ekulizumabem)
N=57 N=29

Zmiana stezenia hemoglobiny (pierwszorzedowy punkt koncowy)

Srednia zmiana od punktu wyjéciowego do

12. tygodnia (g/dl [mmol/1]) 2,81 [1,74] 0,46 [0.29]
Réznica miedzy grupami leczenia* (95% CI) 2,35[1,46] (1,63 [1,01]; 3,06 [1,90])
Odsetek pacjentow ze wzrostem stezenia hemoglobiny o >2 g/dl [1,2 mmol/l] bez przetoczen
w 12. tygodniu (%) 54.4 | 0
Roéznica migdzy grupami leczenia** (95% CI) 47,5 (32,6; 62,4)

Odsetek pacjentéw, ktorzy unikneli przetoczen

w ciagu 12-tygodniowego okresu leczenia (%) 78.9 ‘ 27,6
Roéznica miedzy grupami leczenia** (95% CI) 48,4 (31,8; 64,9)

Zmiana w wyniku skali oceny zmeczenia FACIT-Fatigue

Srednia zmiana od punktu wyjéciowego do

12. tygodnia 8,10 2,38

Roéznica miedzy grupami leczenia* (95% CI) 5,72 (2,62; 8,83)

Zmiana bezwzglednej liczby retikulocytéow

Srednia zmiana od punktu wyjéciowego do

12. tygodnia (10°/1) -92,6 -0,9

Réznica miedzy grupami leczenia* (95% CI) -91,6 (-120,0; -63.3)

* Wedlug modelu efektow mieszanych dla powtarzanych pomiaréw (ang. mixed-effect model for
repeated measures, MMRM).

** Roznice w warto$ciach i powigzany 95% CI obliczono przy uzyciu metody Miettinena i Nurminena
z uwzglednieniem czynnikow stratyfikacyjnych.

Skroty: CI = przedziat ufnosci; FACIT = czynno$ciowa ocena leczenia chorob przewleklych

Rycina 1: Srednia zmiana stezenia hemoglobiny od punktu wyjsciowego do 12. tygodnia
(wszyscy randomizowani pacjenci)

Srednie LS +- SE zmiany stezenia hemoglobiny
w stosunku do wartosci wyjsciowych (g/dl)
[y*]

1
e

\

L S T S e ]

1 2 3 4 6 8 10 12
Wizyta (tydzien)
—&—— Danikopan ---8--- Placebo
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Wyniki w 24. tygodniu byly zgodne z wynikami w 12. tygodniu i potwierdzaly utrzymywanie si¢
efektu leczenia. Sposrod 55 pacjentow z PNH, ktorzy otrzymywali danikopan przez 24 tygodnie,
srednia zmiana st¢zenia Hgb w stosunku do wartosci wyj$ciowej obliczona przy pomocy metody
najmniejszych kwadratow (LS) wynosita w 24. tygodniu 2,95 g/dl [1,83 mmol/l] (95% CI: 2,42 [1,50];
3,48 [2,16]); 69,1% pacjentow unikngto przetoczen do 24. tygodnia, a u 41,8% w 24. tygodniu
wystapil wzrost Hgb o >2 g/dl [1,2 mmol/l] bez przetoczen. U tych pacjentow obserwowano rowniez
statg poprawe wyniku oceny zmeczenia (FACIT-Fatigue), ktora utrzymywala si¢ przez 24 tygodnie;
$rednia zmiana w stosunku do wartosci wyjsciowej wynosita 6,19 (95% CI: 4,10; 8,29).

Wyniki skutecznosci do 72. tygodnia sg zgodne z wynikami z 12. i 24. tygodnia oraz potwierdzaja
trwalos¢ 1 utrzymanie efektu w czasie. U pacjentow, ktorzy otrzymywali danikopan przez 72 tygodnie
(N = 16) $rednia zmiana stezenia Hgb od wartosci wyjsciowej do 72. tygodnia wynosita 2,99 g/dl
[1,86 mmol/l].

Dzieci i mlodziez

Europejska Agencja Lekow wstrzymata obowigzek dotaczania wynikow badan produktu leczniczego
Voydeya w jednej lub kilku podgrupach populacji dzieci i mtodziezy w leczeniu PNH (stosowanie u
dzieci i mlodziezy, patrz punkt 4.2)

5.2  Wlasciwosci farmakokinetyczne
Wochtanianie

Danikopan jest szybko wchtaniany po podaniu doustnym, a $redni czas do osiggnigcia maksymalnego
obserwowanego stezenia wystepuje po okoto 3 godzinach po podaniu. W zakresie dawek od 200 mg
do 800 mg, warto$¢ Cmax Wzrosta mniej niz proporcjonalnie do dawki, prawdopodobnie z powodu
ograniczenia wchtaniania zwigzanego z rozpuszczalno$cig. W przypadku podawania danikopanu z
positkiem wysokottuszczowym warto$ci AUC i Crax byly odpowiednio o okoto 25% 1 93% wigksze w
poréwnaniu do stanu na czczo. Mediana Tmax byta poréwnywalna w przypadku podawania danikopanu
po positku i na czczo, odpowiednio po okoto 3,0 i 2,5 godziny (patrz punkt 4.2).

Danikopan jest wysoce przepuszczalnym substratem glikoproteiny P (P-gp) in vitro, ale ma niski
wspotczynnik wyptywu. Nie uwaza si¢, aby wyplyw P-gp z przewodu pokarmowego miat wptyw na
ekspozycje¢ na danikopan po podaniu doustnym. Danikopan nie jest substratem BCRP, OATP1BI1 ani
OATPIB3.

Dystrybucja

Danikopan w duzym stopniu wigze si¢ z biatkami ludzkiego osocza (91,5% do 94,3%) i ulega
dystrybucji gtéwnie w osoczu, przy czym stosunek krwi petnej do sredniej warto$ci AUCy.. w osoczu
wynosi 0,545. Stezenie danikopanu w osoczu wydawato si¢ zmniejsza¢ dwufazowo po Trmax.
Szacowana pozorna objetos¢ dystrybuciji po podaniu doustnym dla osoby o masie ciata 75 kg przy
uzyciu populacyjnego modelu farmakokinetycznego (PK) wynosita 168 1 dla pozornej centralnej
objetosci dystrybucji (Vc/F) 1234 1 dla pozornej obwodowej objetosci dystrybucji (Vp/F) (tacznie
402 1), co sugeruje umiarkowang dystrybucje¢ danikopanu do tkanek obwodowych.

Metabolizm
Danikopan jest w znacznym stopniu metabolizowany (96%) po podaniu doustnym za posrednictwem

reakcji utleniania, redukc;ji i hydrolizy, przy czym jako gldwng droge eliminacji zidentyfikowano
hydroliz¢ amidowa. Metabolizm za pos$rednictwem mechanizméw CYP jest minimalny.

Eliminacja

Po podaniu doustnym glowna droga eliminacji jest kal (okoto 69% podanej dawki w poréwnaniu z
okoto 25% podanej dawki wydalanej z moczem). W populacyjnej analizie farmakokinetyki (PK) u
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pacjentow z PNH, u ktorych wystepuje klinicznie istotna EVH, szacunkowa $rednia warto$¢ t,, wynosi
7,91 godziny.

Szczegdlne grupy pacjentdéw

Na podstawie oceny farmakokinetyki populacyjnej nie zaobserwowano klinicznie istotnych réznic w
farmakokinetyce danikopanu ze wzgledu na ptec, wiek lub rasg.

Zaburzenia czynnosci nerek

Po doustnym podaniu danikopanu w dawce 200 mg pacjentom z cigzkimi zaburzeniami czynno$ci
nerek (eGFR <30 ml/min/1,73 m?) stopien ekspozycji na danikopan (AUC) wzrést o okoto 50% w
poréwnaniu z pacjentami z prawidlowg czynnos$cia nerek. Wydalanie przez nerki nie jest gtowna
drogg usuwania danikopanu z organizmu, nawet u 0so6b z prawidlowa czynnos$cig nerek (patrz
punkt 4.2).

Zaburzenia czynnosci wqtroby

Nie obserwuje si¢ znaczacej roznicy w ekspozycji na danikopan u oséb z umiarkowanymi
zaburzeniami czynno$ci watroby (klasa B w skali Childa-Pugha) w poréwnaniu z pacjentami z
prawidlowa czynnoscig watroby (patrz punkt 4.2). Nie przeprowadzono badan u pacjentow z cigzkimi
zaburzeniami czynnos$ci watroby (klasa C w skali Childa-Pugha).

5.3 Przedkliniczne dane o bezpieczenstwie

W 6-miesigcznym badaniu toksycznosci u szczuréw (gatunek niewrazliwy farmakologicznie na
danikopan), powigkszenie watroby, tarczycy i nadnerczy obserwowano po dawce wynoszacej

1000 mg/kg/dobe (okoto 26 razy wigkszej niz ekspozycja u ludzi po dawce 200 mg trzy razy na dobg
wedlug AUC).

W 9-miesigcznym badaniu toksycznosci u pséw dawka 150 mg/kg/dobe nie byta tolerowana.
Dziatanie na narzady docelowe obserwowane w watrobie bylo zgodne z cholestazg watrobowo-
zotciowa 1 obejmowalo hipertrofig/hiperplazje przewodoéw zoétciowych i gromadzenie pigmentu w
komorkach Kupffera i hepatocytach zgodnego z barwnikiem zo6tci. Podwyzszone warto$ci
aminotransferazy asparaginianowej (ang. aspartate aminotransferase, AST), aminotransferazy
alaninowej (ang. alanine aminotransferase, ALT), fosfatazy alkalicznej (ang. alkaline phosphatase,
ALP), gamma-glutamylotranspeptydazy (ang. gamma-glutamyl transferase, GGT) i bilirubiny
catkowitej (ang. total bilirubin, TBIL) korelowatly z wynikami histologicznymi w watrobie.
Hipertrofie/hiperplazje przewoddw zélciowych obserwowano u samcow przy dawkach

>75 mg/kg/dobe (okoto 5 razy wickszych niz ekspozycja u ludzi po dawce 200 mg trzy razy na dobe
wedtug AUC). Jednak wyniki po dawce wynoszacej 75 mg/kg/dobg mialy mniejszy stopien nasilenia i
zakres i nie korelowaty z wynikami analiz klinicznych.

Genotoksyczno$é/rakotwdrczosé

Danikopan nie wykazywat genotoksyczno$ci w tescie mutacji powrotnych u bakterii (teScie Amesa),
tescie mikrojadrowym in vitro na ludzkich limfocytach krwi obwodowej ani w tescie mikrojadrowym
in vivo na szczurach.

Danikopan nie wykazywat dziatania rakotworczego w 6-miesi¢cznym badaniu rakotworczosci na
myszach TgRasH2 i w 2-letnim badaniu rakotworczosci na szczurach. Jednak w badaniu na szczurach
obserwowano wigkszg czgstos¢ wystepowania nowotworoéw btony sluzowej trzonu macicy przy
najwyzszej dawce 500 mg/kg/dobe w porownaniu ze zwierzgtami kontrolnymi, chociaz u tej odmiany
szczura moze wystgpowac wysoka ogdlna zachorowalnos¢ na raka endometrium niezaleznie od
ekspozycji. Istotnos¢ kliniczna tego wyniku nie jest znana.
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Toksyczny wplyw na reprodukcje /rozwdj potomstwa

W badaniu oceniajgcym ptodnosé 1 wezesny rozwoj zarodka u krolikdw obserwowano zmniejszenie
zdolnosci rozrodczej u samcow i samic po dawce 500 mg/kg/dobe, ktora powigzana jest ze ztg
tolerancja. Za dawk¢ NOAEL w odniesieniu do toksycznego wplywu na reprodukcje u samcow i
samic uznano 250 mg/kg/dobe (7,2- i 8,8 razy wicksza niz ekspozycja u ludzi).

W badaniu oceniajagcym rozwoj przed- i pourodzeniowy u krolikow, u samcoéw pokolenia F1
zaobserwowano, w poréwnaniu z grupa kontrolna, spadek (19, 20 i 18%) stezenia plemnikow w
ogonie najadrza we wszystkich grupach dawkowania (odpowiednio 50, 125 i 250 mg/kg/dobg);
spadek byt statystycznie istotny tylko w grupach otrzymujacych niskg i $rednig dawke. Nie wptynegto
to na zdolnos¢ rozrodcza pokolenia F1.

Nie stwierdzono wplywu na wczesny rozwoj zarodka i rozwoj ptodu u krolikow az do $redniej
ekspozycji ogélnoustrojowej u matki okoto 20-krotnie przekraczajacej ekspozycje u ludzi ani tez w
okresie rozwoju pourodzeniowego. U szczurdw nie stwierdzono wpltywu na rozwoj zarodka i ptodu az
do ekspozycji matki okoto 30-krotnie przekraczajacej ekspozycje u ludzi po dawce 200 mg trzy razy
na dobg.

Wydalanie z mlekiem

Danikopan przenikat do mleka krolikoéw w okresie laktacji po podaniu doustnym od 4. do 10. dnia
laktacji, a stgzenie w mleku bylo okoto 5 i 3,5 razy wigksze w poréwnaniu ze stezeniami w osoczu
matki wynoszacymi odpowiednio 50 i 250 mg/kg/dobe.

6. DANE FARMACEUTYCZNE
6.1 Wykaz substancji pomocniczych
Rdzen tabletki

Laktoza jednowodna

Celuloza mikrokrystaliczna
Kroskarmeloza sodowa

Sodu laurylosiarczan

Magnezu stearynian

Krzemionka koloidalna hydrofobowa
Hypromelozy octanobursztynian

Otoczka tabletki

Alkohol poliwinylowy

Tytanu dwutlenek (E171)

Makrogol 4000

Talk

6.2 Niezgodnosci farmaceutyczne
Nie dotyczy.

6.3 OKkres waznosci

30 miesigcy w butelce z polietylenu o duzej gestosci (HDPE)
Po pierwszym otwarciu butelki: 48 dni

2 lata w blistrach z polichlorku winylu (PVC)/polichlorotrifluoroetylenu (PCTFE)/PVC
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6.4 Specjalne Srodki ostrozno$ci podczas przechowywania

Ten produkt leczniczy nie wymaga specjalnych warunkow przechowywania.
6.5 Rodzaj i zawartos¢é opakowania

Butelka

Butelki z HDPE zawierajace 90 tabletek powlekanych ze $§rodkiem osuszajacym i zamknigciem
zabezpieczajacym przed dostepem dzieci. Kazde opakowanie zawiera 180 tabletek powlekanych.

Dostepne sg nastepujgce wielkosci opakowan:

- Opakowania zawierajace 1 butelke tabletek powlekanych 90 x 50 mg i 1 butelke tabletek
powlekanych 90 x 100 mg.

- Opakowania zawierajace 2 butelki po 90 x 100 mg tabletek powlekanych.
Blister

Blister PVC/PCTFE/PVC. Kazde opakowanie zawiera 168 tabletek powlekanych.
Dostegpne sg nastepujgce wielkosci opakowan:

- Opakowanie zawierajace 4 blistry (zabezpieczone przed dostgpem dzieci), z ktdrych kazde
zawiera 21 tabletek powlekanych x 50 mg i 21 tabletek powlekanych x 100 mg.

- Opakowanie zawierajace 4 blistry (zabezpieczone przed dostgpem dzieci), z ktorych kazde
zawiera 42 tabletki powlekane x 100 mg.

Nie wszystkie wielko$ci opakowan musza znajdowac si¢ w obrocie.

6.6 Specjalne Srodki ostroznosci dotyczace usuwania i przygotowania produktu leczniczego do
stosowania

Wszelkie niewykorzystane resztki produktu leczniczego lub jego odpady nalezy usung¢ zgodnie z
lokalnymi przepisami.

7. PODMIOT ODPOWIEDZIALNY POSIADAJACY POZWOLENIE NA
DOPUSZCZENIE DO OBROTU

Alexion Europe SAS
103-105 rue Anatole France
92300 Levallois-Perret
FRANCIJA

8. NUMER POZWOLENIA/NUMERY POZWOLEN NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU
EU/1/24/1792/001
EU/1/24/1792/002

EU/1/24/1792/003
EU/1/24/1792/004
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9. DATA WYDANIA PIERWSZEGO POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU
1 DATA PRZEDLUZENIA POZWOLENIA

Data wydania pierwszego pozwolenia na dopuszczenie do obrotu:

10. DATA ZATWIERDZENIA LUB CZESCIOWEJ ZMIANY TEKSTU
CHARAKTERYSTYKI PRODUKTU LECZNICZEGO

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

WYTWORCA ODPOWIEDZIALNY 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
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A.  WYTWORCA ODPOWIEDZIALNY ZA ZWOLNIENIE SERII

Nazwa i adres wytworcy odpowiedzialnego za zwolnienie serii

Alexion Pharma International Operations Limited
College Business and Technology Park
Blanchardstown Road North

Dublin 15

D15 R925

Irlandia

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

. OKkresowe raporty o bezpieczenstwie stosowania (ang. Periodic safety update reports,
PSURSs)

Wymagania do przedlozenia okresowych raportow o bezpieczenstwie stosowania tego produktu
leczniczego sg okreslone w wykazie unijnych dat referencyjnych (wykaz EURD), o ktorym
mowa w art. 107c ust. 7 dyrektywy 2001/83/WE 1 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 miesigcy po dopuszczeniu do obrotu.

D. WARUNKI LUB OGRANICZENIA DOTYCZACE BEZPIECZNEGO 1
SKUTECZNEGO STOSOWANIA PRODUKTU LECZNICZEGO

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

Podmiot odpowiedzialny podejmie wymagane dziatania i interwencje z zakresu nadzoru nad
bezpieczenstwem farmakoterapii wyszczegoélnione 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.

17



ANEKS III

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

PUDELKO TEKTUROWE NA TABLETKI POWLEKANE 50 MG I 100 MG (BLISTER)

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Voydeya 50 mg tabletki powlekane
Voydeya 100 mg tabletki powlekane
danikopan

2.  ZAWARTOSC SUBSTANCJI CZYNNEJ

Kazda tabletka powlekana 50 mg zawiera 50 mg danikopanu.
Kazda tabletka powlekana 100 mg zawiera 100 mg danikopanu.

3. WYKAZ SUBSTANCJI POMOCNICZYCH

Zawiera laktozg jednowodna.

4. POSTAC FARMACEUTYCZNA I ZAWARTOSC OPAKOWANIA

Tabletki powlekane
4 blistry zawierajace po 21 % 50 mg tabletek powlekanych i 21 x 100 mg tabletek powlekanych
Dla dawki 150 mg

5. SPOSOB I DROGA PODANIA

Nalezy zapoznac¢ si¢ z trescig ulotki przed zastosowaniem leku.
Podanie doustne

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

Lek przechowywa¢ w miejscu niewidocznym i niedostepnym dla dzieci.

‘ 7. INNE OSTRZEZENIA SPECJALNE, JESLI KONIECZNE

| 8.  TERMIN WAZNOSCI

Termin waznos$ci (EXP)

9. WARUNKI PRZECHOWYWANIA
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10. SPECJALNE SRODKI OSTROZNOSCI DOTYCZACE USUWANIA NIEZUZYTEGO
PRODUKTU LECZNICZEGO LUB POCHODZACYCH Z NIEGO ODPADOW, JESLI
WLASCIWE

11. NAZWA 1 ADRES PODMIOTU ODPOWIEDZIALNEGO

Alexion Europe SAS
103-105, rue Anatole France
92300 Levallois-Perret
Francja

12. NUMER POZWOLENIA

EU/1/24/1792/002

| 13. NUMER SERII

Nr serii (Lot)

| 14.  OGOLNA KATEGORIA DOSTEPNOSCI

| 15. INSTRUKCJA UZYCIA

‘ 16. INFORMACJA PODANA SYSTEMEM BRAILLE’A

Voydeya 50 mg
Voydeya 100 mg

‘ 17. NIEPOWTARZALNY IDENTYFIKATOR - KOD 2D

Obejmuje kod 2D bedacy nos$nikiem niepowtarzalnego identyfikatora.

‘ 18. NIEPOWTARZALNY IDENTYFIKATOR — DANE CZYTELNE DLA CZYL.OWIEKA

PC
SN
NN
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INFORMACJE ZAMIESZCZANE NA OPAKOWANIACH BEZPOSREDNICH

BLISTER DLA TABLETEK POWLEKANYCH 50 MG 1100 MG

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Voydeya 50 mg tabletki powlekane
Voydeya 100 mg tabletki powlekane
danikopan

2.  ZAWARTOSC SUBSTANCJI CZYNNEJ

Kazda tabletka powlekana 50 mg zawiera 50 mg danikopanu.
Kazda tabletka powlekana 100 mg zawiera 100 mg danikopanu.

3. WYKAZ SUBSTANCJI POMOCNICZYCH

Zawiera laktozg jednowodna.

4. POSTAC FARMACEUTYCZNA I ZAWARTOSC OPAKOWANIA

21 x 50 mg tabletek powlekanych i 21 x 100 mg tabletek powlekanych
Dla dawki 150 mg

5.  SPOSOB I DROGA PODANIA

Nalezy zapoznac si¢ z trescig ulotki przed zastosowaniem leku.
Podanie doustne
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NACISNIJ: Naci$nij czarne potkole.
ZERWIJ: Odwro¢ karte i zerwij ostonke, by odstoni¢ folig.
WYIMLJ: Nacis$nij plastikowy blister, by wyjac tabletke.

Dzien 1
Dzien 2
Dzien 3
Dzien 4
Dzien 5
Dzien 6
Dzien 7
Dawka 1

Dawka 2
Dawka 3

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

Lek przechowywac¢ w miejscu niewidocznym i niedostgpnym dla dzieci.

‘ 7. INNE OSTRZEZENIA SPECJALNE, JESLI KONIECZNE

| 8.  TERMIN WAZNOSCI

Termin waznosci (EXP)

9. WARUNKI PRZECHOWYWANIA

10. SPECJALNE SRODKI OSTROZNOSCI DOTYCZACE USUWANIA NIEZUZYTEGO
PRODUKTU LECZNICZEGO LUB POCHODZACYCH Z NIEGO ODPADOW, JESLI
WEASCIWE

11. NAZWA 1 ADRES PODMIOTU ODPOWIEDZIALNEGO

Alexion Europe SAS
103-105, rue Anatole France
92300 Levallois-Perret
Francja

12. NUMER POZWOLENIA

EU/1/24/1792/002
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| 13.

NUMER SERII

Nr serii (Lot)

| 14.

OGOLNA KATEGORIA DOSTEPNOSCI

| 15.

INSTRUKCJA UZYCIA

INFORMACJA PODANA SYSTEMEM BRAILLE’A

NIEPOWTARZALNY IDENTYFIKATOR - KOD 2D

NIEPOWTARZALNY IDENTYFIKATOR - DANE CZYTELNE DLA CZLOWIEKA
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MINIMUM INFORMACJI ZAMIESZCZANYCH NA BLISTRACH

BLISTER

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Voydeya 50 mg tabletki powlekane
Voydeya 100 mg tabletki powlekane
danikopan

2. NAZWA PODMIOTU ODPOWIEDZIALNEGO

Alexion Europe SAS

3.  TERMIN WAZNOSCI

EXP

4. NUMER SERII

Lot

5. INNE
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INFORMACJE ZAMIESZCZANE NA OPAKOWANIACH ZEWNETRZNYCH

PUDELKO TEKTUROWE NA TABLETKI POWLEKANE 100 MG (BLISTER)

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Voydeya 100 mg tabletki powlekane
danikopan

2. ZAWARTOSC SUBSTANCJI CZYNNEJ

Kazda tabletka powlekana zawiera 100 mg danikopanu.

3. WYKAZ SUBSTANCJI POMOCNICZYCH

Zawiera laktoze jednowodna.

4. POSTAC FARMACEUTYCZNA I ZAWARTOSC OPAKOWANIA

Tabletki powlekane
4 blistry zawierajace po 42 x 100 mg tabletek powlekanych
Dla dawki 200 mg

5. SPOSOB I DROGA PODANIA

Nalezy zapozna¢ si¢ z trescig ulotki przed zastosowaniem leku.
Podanie doustne

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

Lek przechowywa¢ w miejscu niewidocznym i niedostepnym dla dzieci.

‘ 7. INNE OSTRZEZENIA SPECJALNE, JESLI KONIECZNE

| 8.  TERMIN WAZNOSCI

Termin waznosci (EXP)

9. WARUNKI PRZECHOWYWANIA

10. SPECJALNE SRODKI OSTROZNOSCI DOTYCZACE USUWANIA NIEZUZYTEGO
PRODUKTU LECZNICZEGO LUB POCHODZACYCH Z NIEGO ODPADOW, JESLI
WLASCIWE
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11. NAZWA 1 ADRES PODMIOTU ODPOWIEDZIALNEGO

Alexion Europe SAS
103-105, rue Anatole France
92300 Levallois-Perret
Francja

12. NUMER POZWOLENIA

EU/1/24/1792/004

| 13. NUMER SERII

Nr serii (Lot)

‘ 14. OGOLNA KATEGORIA DOSTEPNOSCI

| 15. INSTRUKCJA UZYCIA

‘ 16. INFORMACJA PODANA SYSTEMEM BRAILLE’A

Voydeya 100 mg

17. NIEPOWTARZALNY IDENTYFIKATOR - KOD 2D

Obejmuje kod 2D bedacy nos$nikiem niepowtarzalnego identyfikatora.

18. NIEPOWTARZALNY IDENTYFIKATOR — DANE CZYTELNE DLA CZY.OWIEKA

PC
SN
NN
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INFORMACJE ZAMIESZCZANE NA OPAKOWANIACH BEZPOSREDNICH

BLISTER NA TABLETKI POWLEKANE 100 MG

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Voydeya 100 mg tabletki powlekane
danikopan

2. ZAWARTOSC SUBSTANCJI CZYNNEJ

Kazda tabletka powlekana zawiera 100 mg danikopanu.

3. WYKAZ SUBSTANCJI POMOCNICZYCH

Zawiera laktoze jednowodna.

4. POSTAC FARMACEUTYCZNA I ZAWARTOSC OPAKOWANIA

42 tabletki powlekane
Dla dawki 200 mg

5. SPOSOB I DROGA PODANIA

Nalezy zapoznac si¢ z trescig ulotki przed zastosowaniem leku.
Podanie doustne

NACISNIJ: Naci$nij czarne potkole.
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ZERWIJ: Odwroc¢ karte i zerwij ostonke, by odstoni¢ folig.
WYIMIJ: Nacisnij plastikowy blister, by wyjac tabletke.

Dzien 1
Dzien 2
Dzien 3
Dzien 4
Dzien 5
Dzien 6
Dzien 7
Dawka 1

Dawka 2
Dawka 3

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

Lek przechowywa¢ w miejscu niewidocznym i niedostepnym dla dzieci.

‘ 7. INNE OSTRZEZENIA SPECJALNE, JESLI KONIECZNE

| 8. TERMIN WAZNOSCI

Termin waznos$ci (EXP)

9. WARUNKI PRZECHOWYWANIA

10. SPECJALNE SRODKI OSTROZNOSCI DOTYCZACE USUWANIA NIEZUZYTEGO
PRODUKTU LECZNICZEGO LUB POCHODZACYCH Z NIEGO ODPADOW, JESLI
WLASCIWE

11. NAZWA 1 ADRES PODMIOTU ODPOWIEDZIALNEGO

Alexion Europe SAS
103-105, rue Anatole France
92300 Levallois-Perret
Francja

12. NUMER POZWOLENIA

EU/1/24/1792/004

| 13.  NUMER SERII

Nr serii (Lot)
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OGOLNA KATEGORIA DOSTEPNOSCI

INSTRUKCJA UZYCIA

INFORMACJA PODANA SYSTEMEM BRAILLE’A

NIEPOWTARZALNY IDENTYFIKATOR - KOD 2D

NIEPOWTARZALNY IDENTYFIKATOR - DANE CZYTELNE DLA CZLOWIEKA
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MINIMUM INFORMACJI ZAMIESZCZANYCH NA BLISTRACH

BLISTER

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Voydeya 100 mg tabletki powlekane
danikopan

2. NAZWA PODMIOTU ODPOWIEDZIALNEGO

Alexion Europe SAS

3.  TERMIN WAZNOSCI

EXP

4. NUMER SERII

Lot

5. INNE

31



INFORMACJE ZAMIESZCZANE NA OPAKOWANIACH ZEWNETRZNYCH

PUDELKO TEKTUROWE NA TABLETKI POWLEKANE 50 MG 1100 MG (BUTELKA)

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Voydeya 50 mg tabletki powlekane
Voydeya 100 mg tabletki powlekane
danikopan

2.  ZAWARTOSC SUBSTANCJI CZYNNEJ

Kazda tabletka powlekana 50 mg zawiera 50 mg danikopanu.
Kazda tabletka powlekana 100 mg zawiera 100 mg danikopanu.

3. WYKAZ SUBSTANCJI POMOCNICZYCH

Zawiera laktozg jednowodna.

4. POSTAC FARMACEUTYCZNA I ZAWARTOSC OPAKOWANIA

Tabletki powlekane
1 butelka zawierajaca 90 x 50 mg tabletek i 1 butelka zawierajaca 90 x 100 mg tabletek

5.  SPOSOB I DROGA PODANIA

Nalezy zapoznac si¢ z trescig ulotki przed zastosowaniem leku.
Podanie doustne

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

Nie potykac srodka osuszajacego.

8. TERMIN WAZNOSCI

Termin waznosci (EXP)
Po pierwszym otwarciu butelki nalezy zuzy¢ w ciagu 48 dni.

9. WARUNKI PRZECHOWYWANIA
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10. SPECJALNE SRODKI OSTROZNOSCI DOTYCZACE USUWANIA NIEZUZYTEGO
PRODUKTU LECZNICZEGO LUB POCHODZACYCH Z NIEGO ODPADOW, JESLI
WLASCIWE

11. NAZWA 1 ADRES PODMIOTU ODPOWIEDZIALNEGO

Alexion Europe SAS
103-105, rue Anatole France
92300 Levallois-Perret
Francja

12. NUMER POZWOLENIA

EU/1/24/1792/001

| 13. NUMER SERII

Nr serii (Lot)

| 14.  OGOLNA KATEGORIA DOSTEPNOSCI

| 15. INSTRUKCJA UZYCIA

‘ 16. INFORMACJA PODANA SYSTEMEM BRAILLE’A

Voydeya 50 mg
Voydeya 100 mg

‘ 17. NIEPOWTARZALNY IDENTYFIKATOR - KOD 2D

Obejmuje kod 2D bedacy nos$nikiem niepowtarzalnego identyfikatora.

‘ 18. NIEPOWTARZALNY IDENTYFIKATOR — DANE CZYTELNE DLA CZYL.OWIEKA

PC
SN
NN
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MINIMUM INFORMACJI ZAMIESZCZANYCH NA MALYCH OPAKOWANIACH
BEZPOSREDNICH

BUTELKA NA TABLETKI POWLEKANE 50 MG

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO I DROGA/DROGI PODANIA

Voydeya 50 mg tabletki powlekane
danikopan
Podanie doustne

2. SPOSOB PODAWANIA

Nalezy zapozna¢ si¢ z trescig ulotki przed zastosowaniem leku.

3.  TERMIN WAZNOSCI

EXP

4. NUMER SERII

Lot

5. ZAWARTOSC OPAKOWANIA Z PODANIEM MASY, OBJETOSCI LUB LICZBY

JEDNOSTEK
90 tabletek
6. INNE

Zawiera laktozg jednowodna.
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MINIMUM INFORMACJI ZAMIESZCZANYCH NA MALYCH OPAKOWANIACH
BEZPOSREDNICH

BUTELKA NA TABLETKI POWLEKANE 100 MG

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO I DROGA/DROGI PODANIA

Voydeya 100 mg tabletki powlekane
danikopan
Podanie doustne

2. SPOSOB PODAWANIA

Nalezy zapozna¢ si¢ z trescig ulotki przed zastosowaniem leku.

3.  TERMIN WAZNOSCI

EXP

4. NUMER SERII

Lot

5. ZAWARTOSC OPAKOWANIA Z PODANIEM MASY, OBJETOSCI LUB LICZBY

JEDNOSTEK
90 tabletek
6. INNE

Zawiera laktozg jednowodna.
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INFORMACJE ZAMIESZCZANE NA OPAKOWANIACH ZEWNETRZNYCH

PUDELKO TEKTUROWE NA TABLETKI POWLEKANE 100 MG (BUTELKA)

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Voydeya 100 mg tabletki powlekane
danikopan

2.  ZAWARTOSC SUBSTANCJI CZYNNEJ

Kazda tabletka powlekana zawiera 100 mg danikopanu.

3. WYKAZ SUBSTANCJI POMOCNICZYCH

Zawiera laktoze jednowodna.

4. POSTAC FARMACEUTYCZNA I ZAWARTOSC OPAKOWANIA

Tabletki powlekane
2 butelki zawierajace po 90 x 100 mg tabletek

5. SPOSOB I DROGA PODANIA

Nalezy zapozna¢ si¢ z trescig ulotki przed zastosowaniem leku.
Podanie doustne

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

Lek przechowywa¢ w miejscu niewidocznym i niedostepnym dla dzieci.

7. INNE OSTRZEZENIA SPECJALNE, JESLI KONIECZNE

Nie potykac srodka osuszajacego.

8. TERMIN WAZNOSCI

Termin waznosci (EXP)
Po pierwszym otwarciu butelki nalezy zuzy¢ w ciagu 48 dni.

9. WARUNKI PRZECHOWYWANIA

36



10. SPECJALNE SRODKI OSTROZNOSCI DOTYCZACE USUWANIA NIEZUZYTEGO
PRODUKTU LECZNICZEGO LUB POCHODZACYCH Z NIEGO ODPADOW, JESLI
WLASCIWE

11. NAZWA 1 ADRES PODMIOTU ODPOWIEDZIALNEGO

Alexion Europe SAS
103-105, rue Anatole France
92300 Levallois-Perret
Francja

12. NUMER POZWOLENIA

EU/1/24/1792/003

| 13. NUMER SERII

Nr serii (Lot)

| 14.  OGOLNA KATEGORIA DOSTEPNOSCI

| 15. INSTRUKCJA UZYCIA

‘ 16. INFORMACJA PODANA SYSTEMEM BRAILLE’A

Voydeya 100 mg

‘ 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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B. ULOTKA DLA PACJENTA
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Ulotka dolaczona do opakowania: informacja dla pacjenta

Voydeya 50 mg tabletki powlekane
Voydeya 100 mg tabletki powlekane
danikopan

vNiniej szy produkt leczniczy be¢dzie dodatkowo monitorowany. Umozliwi to szybkie
zidentyfikowanie nowych informacji o bezpieczenstwie. Uzytkownik leku tez moze w tym pomoc,
zglaszajac wszelkie dziatania niepozadane, ktore wystapity po zastosowaniu leku. Aby dowiedzie¢ sie,
jak zgtasza¢ dziatania niepozadane — patrz punkt 4.

Nalezy uwaznie zapoznad¢ si¢ z trescia ulotki przed zazyciem leku, poniewaz zawiera ona

informacje wazne dla pacjenta.

- Nalezy zachowac te ulotke, aby w razie potrzeby moc jg ponownie przeczytac.

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

- Lek ten przepisano $cisle okre§lonej osobie. Nie nalezy go przekazywac innym. Lek moze
zaszkodzi¢ innej osobie, nawet jesli objawy jej choroby sa takie same.

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

Spis tresci ulotki

Co to jest lek Voydeya i w jakim celu si¢ go stosuje
Informacje wazne przed przyjeciem leku Voydeya
Jak przyjmowac lek Voydeya

Mozliwe dzialania niepozadane

Jak przechowywa¢ lek Voydeya

Zawarto$¢ opakowania i inne informacje

I

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

Co to jest lek Voydeya

Lek Voydeya zawiera substancj¢ czynng danikopan. Danikopan blokuje biatko zwane czynnikiem D,
ktore stanowi cze$¢ systemu obronnego organizmu zwanego ,,uktadem dopetniacza”. Blokujac
czynnik D, danikopan zapobiega wysytaniu przez uktad dopetniacza polecen do uktadu
odpornosciowego organizmu, aby niszczyt czerwone krwinki (hemoliza).

W jakim celu stosuje si¢ lek Voydeya

Lek Voydeya stosuje si¢ w leczeniu dorostych pacjentéw z nocna napadowa hemoglobinuria (ang.
paroxysmal nocturnal haemoglobinuria, PNH), ktérzy sa leczeni innym rodzajem leku na PNH,
zwanym inhibitorem C5 (rawulizumabem Iub ekulizumabem), i u ktérych wystepuje resztkowa
niedokrwistos¢ hemolityczna (mata liczba czerwonych krwinek z powodu niszczenia ich przez uktad
odpornosciowy organizmu). Lek Voydeya podaje si¢ jako terapi¢ dodatkowa do leczenia
rawulizumabem lub ekulizumabem.

2. Informacje wazne przed przyjeciem leku Voydeya

Kiedy nie przyjmowa¢ leku Voydeya

- jesli pacjent ma uczulenie na danikopan lub ktérykolwiek z pozostatych sktadnikéw tego leku
(wymienionych w punkcie 6)

- jesli pacjent nie byt szczepiony przeciwko zakazeniom meningokokowym

- jesli u pacjenta wystepuje zakazenie meningokokowe.
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Ostrzezenia i Srodki ostroznosci

Przed rozpoczgciem przyjmowania tego leku nalezy omowic to z lekarzem lub farmaceuta.
Ciezkie zakazenia

Przed rozpoczgciem przyjmowania leku Voydeya nalezy poinformowac¢ lekarza, jesli u pacjenta

wystepuja jakiekolwiek zakazenia.

Zakazenia meningokokowe

Poniewaz lek dziata na uktad dopetniacza, ktory stanowi czgs¢ obrony organizmu przed zakazeniami,
stosowanie tego leku moze zwigksza¢ ryzyko zakazenia meningokokowego wywotanego przez
bakterie Neisseria meningitidis. Sa to ciezkie zakazenia w obrgbie opon mézgowych, ktoére moga
powodowa¢ zapalenie mozgu i rozprzestrzeniaé si¢ na uktad krwiono$ny i caly organizm
(posocznica).

Przed rozpoczeciem stosowania tego leku nalezy zwrécié sie do lekarza, aby upewnic¢ si¢, ze pacjent
ma aktualne szczepienie przeciwko bakteriom Neisseria meningitidis co najmniej 2 tygodnie przed
rozpoczeciem leczenia. Jezeli pacjent nie moze zosta¢ zaszczepiony 2 tygodnie przed leczeniem,
lekarz przepisze antybiotyki do przyjmowania przez 2 tygodnie po zaszczepieniu w celu zmniejszenia
ryzyka zakazenia. Nawet jesli pacjent byt w przeszlosci zaszczepiony tg szczepionka, przed
rozpoczgciem stosowania leku Voydeya moze by¢ konieczne dodatkowe szczepienie (dawka
przypominajaca). Trzeba jednak mie¢ na uwadze, ze szczepienie nie zawsze moze zapobiec tego typu
zakazeniom.

Ponizsze objawy s3a objawami zakazenia meningokokowego. Jesli u pacjenta wystapi ktorykolwiek z
ponizszych objawow, nalezy natychmiast poinformowac lekarza:

- bol glowy z nudnos$ciami (mdto$ciami) lub wymiotami

- bol glowy 1 goraczka

- bol glowy ze sztywnoscia karku lub plecow

- gorgczka

- gorgczka 1 wysypka

- splatanie (dezorientacja)

- bole migséni z objawami grypopodobnymi

- nadwrazliwos$¢ na §wiatto.

Leczenie zakazenia meningokokowego podczas podrézy

Jesli pacjent bedzie podrézowaé w regionie, w ktérym nie mozna skontaktowac¢ si¢ z lekarzem lub
natychmiast uzyska¢ pomocy medycznej, lekarz moze przepisa¢ antybiotyk przeciwko zakazeniom
Neisseria meningitidis, ktory nalezy zabra¢ ze sobg. Jesli wystapi ktérykolwiek z powyzszych
objawow, nalezy zastosowac zalecong antybiotykoterapi¢. Nalezy pamigtac, aby jak najszybciej
zglosi¢ sie do lekarza, nawet jesli po przyjeciu antybiotykéw pacjent poczuje si¢ lepie;j.

Inne ciezkie zakazenia

Zgodnie z zaleceniami obowigzujacymi w poszczegolnych krajach lekarz moze uznac, ze konieczne
jest podjecie dodatkowych §rodkoéw, aby zapobiec innym zakazeniom.

Choroby nerek

W przypadku cigzkiej choroby nerek nalezy omowic¢ to z lekarzem. Lekarz moze zmieni¢ dawke i
monitorowaé pacjenta podczas leczenia lekiem Voydeya z powodu zwigkszonego st¢zenia danikopanu
we krwi.
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Niska masa ciala

W przypadku niskiej masy ciata ponizej 60 kg nalezy omowi¢ to z lekarzem. Lekarz moze
monitorowa¢ pacjenta podczas leczenia lekiem Voydeya z powodu zwigkszonego stgzenia danikopanu
we krwi.

Badania krwi

Lek moze zwigkszac ilo$¢ niektorych enzymow watrobowych we krwi. Przed rozpoczgciem leczenia
lekarz zleci wykonanie badan krwi w celu sprawdzenia stanu watroby. Nie zaleca si¢ stosowania leku
Voydeya u pacjentdw z cigzkimi zaburzeniami czynnos$ci watroby.

Dzieci i mlodziez
Tego leku nie nalezy stosowac u dzieci i mlodziezy w wieku ponizej 18 lat ze wzgledu na brak
dostepnych danych dotyczacych bezpieczenstwa stosowania i skutecznosci w tej grupie wiekowe;.

Lek Voydeya a inne leki
Nalezy powiedzie¢ lekarzowi lub farmaceucie o wszystkich lekach przyjmowanych przez pacjenta
obecnie lub ostatnio, a takze o lekach, ktére pacjent planuje przyjmowac.

W szczegdlnosei nalezy poinformowac lekarza o przyjmowaniu ktéregokolwiek z ponizszych lekow,

aby lekarz mogt zdecydowac, czy konieczna jest zmiana leczenia:

- dabigatran i edoksaban — leki zapobiegajace powstawaniu zakrzepow krwi

- digoksyna — lek stosowany w leczeniu nieregularnego bicia serca

- feksofenadyna — lek stosowany w leczeniu objawow alergii

- takrolimus — lek stosowany w celu ostabienia uktadu odpornos$ciowego

- rozuwastatyna — lek stosowany w celu obnizenia poziomu cholesterolu we krwi

- sulfasalazyna — lek stosowany w leczeniu nieswoistego zapalenia jelit lub reumatoidalnego
zapalenia stawow.

Ciaza i karmienie piersia
Jesli pacjentka jest w cigzy lub karmi piersig, przypuszcza, ze moze by¢ w cigzy lub gdy planuje mie¢
dziecko, powinna poradzi¢ si¢ lekarza lub farmaceuty przed zastosowaniem tego leku.

Wptyw leku na nienarodzone dziecko jest nieznany. W celu zachowania ostroznos$ci zaleca sig¢
unikanie przyjmowania leku Voydeya w okresie cigzy.

Ten lek moze przenika¢ do mleka kobiet karmigcych piersig. Nie nalezy stosowac leku Voydeya w
okresie karmienia piersig. Karmienia piersia nie nalezy rozpoczyna¢ wczesniej niz 3 dni po
zaprzestaniu stosowania leku Voydeya.

Prowadzenie pojazdow i obslugiwanie maszyn

Lek Voydeya nie ma wplywu lub wywiera nieistotny wplyw na zdolno$¢ prowadzenia pojazdow i
obstugiwania maszyn.

Lek Voydeya zawiera laktoze¢ jednowodna

Jesli stwierdzono wczesniej u pacjenta nietolerancje niektorych cukréw, pacjent powinien
skontaktowac¢ si¢ z lekarzem przed przyjeciem tego leku.

Lek Voydeya zawiera séd

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

3. Jak przyjmowac¢ lek Voydeya

Ten lek nalezy zawsze przyjmowac wedtug zalecen lekarza lub farmaceuty. W razie watpliwosci
nalezy zwrocic si¢ do lekarza lub farmaceuty.
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Zalecana dawka

Zalecana dawka poczatkowa leku Voydeya wynosi 150 mg trzy razy na dobe w odstepie okoto

8 godzin (plus minus 2 godziny). Lekarz moze zdecydowaé o zwigkszeniu dawki do 200 mg trzy razy
na dobe, zaleznie od reakcji pacjenta na leczenie.

W przypadku cigzkiej choroby nerek zalecana dawka poczatkowa leku Voydeya wynosi 100 mg trzy
razy na dob¢ w odstepie okoto 8 godzin (plus minus 2 godziny). Lekarz moze zdecydowac o
zwigkszeniu dawki do 150 mg trzy razy na dobg¢, w zalezno$ci od reakcji pacjenta na leczenie.

W zaleznosci od przepisanej dawki liczba tabletek na dawke jest nastepujaca:
- 100 mg: jedna tabletka 100 mg

- 150 mg: jedna tabletka 50 mg i jedna tabletka 100 mg

- 200 mg: dwie tabletki 100 mg

Przyjmowanie leku
Tabletki nalezy przyjmowac z jedzeniem (positek lub przekaska).

Jezeli pacjent otrzymat lek Voydeya w blistrze, nalezy postegpowac zgodnie z ponizszg instrukcja, aby
wyjac tabletki z opakowania:

1. Nacisna¢ czarne potkole.

2. Odwroci¢ karte i zerwac ostonke by odstonic¢ folig.

3. Nacisna¢ plastikowy blister by wyjac tabletke.

Przyjecie wigkszej niz zalecana dawki leku Voydeya
W przypadku przyjecia wickszej niz zalecana dawki leku Voydeya nalezy natychmiast skontaktowaé
si¢ z lekarzem. Nalezy zabra¢ ze sobg opakowanie leku, aby moc tatwo opisac, co zostato przyjete.

Pominie¢cie przyjecia leku Voydeya

W przypadku pominigcia dawki nalezy ja przyja¢ mozliwie jak najszybciej. Jezeli zbliza si¢ pora
przyjecia kolejnej dawki, nie nalezy przyjmowac pominigtej dawki. Nastepnie nalezy przyjac nastepna
dawke o zwyktlej porze. Nie nalezy stosowa¢ dawki podwdjnej w celu uzupetnienia pomini¢tej dawki.

Przerwanie przyjmowania leku Voydeya
Nie nalezy przerywac leczenia lekiem Voydeya, chyba ze tak zaleci lekarz. W przypadku przerwania
przyjmowania tego leku moga powrdci¢ objawy resztkowej niedokrwistosci hemolitycznej. Jesli

konieczne bedzie przerwanie stosowania tego leku, lekarz bedzie stopniowo zmniejszat dawke.

W razie jakichkolwiek dalszych watpliwos$ci zwigzanych ze stosowaniem tego leku, nalezy zwrocié
si¢ do lekarza lub farmaceuty.

4. Mozliwe dzialania niepozadane

Jak kazdy lek, lek ten moze powodowac dziatania niepozadane, chociaz nie u kazdego one wystapia.

Ciezkie dzialania niepozadane

W przypadku wystgpienia ktoregokolwiek z objawow zakazenia meningokokowego (patrz punkt 2,
,Objawy zakazenia meningokokowego”) nalezy natychmiast poinformowac¢ lekarza:
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- bdl glowy z nudno$ciami (mdtosciami) lub wymiotami
- bol glowy i goraczka

- bdl glowy ze sztywnoscig karku lub plecow

- goraczka

- gorgczka i wysypka

- splatanie (dezorientacja)

- bole migsni z objawami grypopodobnymi

- nadwrazliwos$¢ na $wiatto.

Inne dzialania niepozadane

Bardzo czesto (moga wystapi¢ u wigcej niz 1 na 10 osob)

- Goraczka

- Bol glowy

- Zwigkszona aktywno$¢ enzymow watrobowych w badaniu krwi
- Boéle ramion i ndg (bole konczyn).

Czesto (moga wystapi¢ u maksymalnie 1 na 10 osob)
- Wymioty
- Wysokie ci$nienie krwi.

Zglaszanie dzialan niepozadanych

Jesli wystapia jakiekolwiek objawy niepozadane, w tym wszelkie objawy niepozadane niewymienione
w tej ulotce, nalezy powiedzie¢ o tym lekarzowi lub farmaceucie. Dzialania niepozadane mozna
zgtasza¢ bezposrednio do ,.krajowego systemu zgtaszania” wymienionego w Zataczniku V. Dzigki
zglaszaniu dziatan niepozadanych mozna bedzie zgromadzi¢ wigcej informacji na temat
bezpieczenstwa stosowania leku.

5. Jak przechowywaé lek Voydeya
Lek nalezy przechowywa¢ w miejscu niewidocznym i niedostgpnym dla dzieci.

Nie stosowac tego leku po uplywie terminu wazno$ci zamieszczonego na pudetku tekturowym i
butelce lub blistrze po: EXP. Termin waznos$ci oznacza ostatni dzien podanego miesigca.

Ten produkt leczniczy nie wymaga specjalnych warunkow przechowywania. Po pierwszym otwarciu
butelki lek nalezy zuzy¢ w ciagu 48 dni.

Lekdéw nie nalezy wyrzuca¢ do kanalizacji ani domowych pojemnikéw na odpadki. Nalezy zapytaé
farmaceutg, jak usuna¢ leki, ktérych si¢ juz nie uzywa. Takie postgpowanie pomoze chroni¢
srodowisko.

6. Zawartos$¢ opakowania i inne informacje

Co zawiera lek Voydeya
Substancja czynng leku jest danikopan. Kazda tabletka powlekana zawiera 50 mg lub 100 mg
danikopanu.

Pozostate sktadniki to:

- Rdzen tabletki: laktoza jednowodna, celuloza mikrokrystaliczna, kroskarmeloza sodowa, sodu
laurylosiarczan, magnezu stearynian, krzemionka koloidalna hydrofobowa, hypromelozy
octanobursztynian. Patrz punkt 2, ,,Lek Voydeya zawiera laktoz¢ jednowodng i s6d”.

- Otoczka tabletki: alkohol poliwinylowy, tytanu dwutlenek (E171), makrogol 4000, talk.
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Jak wyglada lek Voydeya i co zawiera opakowanie

Tabletki powlekane Voydeya 50 mg to biate lub prawie biate, okragte tabletki powlekane, z napisem
,»DCN” wytloczonym nad liczba ,,50” po jednej stronie, gtadkie po drugiej stronie.

Tabletki powlekane Voydeya 100 mg to biate lub prawie biale, okragte tabletki powlekane, z napisem
»DCN” wytloczonym nad liczbg ,,100” po jednej stronie, gladkie po drugiej stronie.

Tabletki moga by¢ dostarczane w butelce lub w opakowaniu zawierajgcym blistry.

Butelka

- Voydeya tabletki powlekane 50 mg + tabletki powlekane 100 mg: kazde opakowanie zawiera
180 tabletek (1 butelka z 90 tabletkami x 50 mg i 1 butelka z 90 tabletkami x 100 mg).

- Voydeya tabletki powlekane 100 mg: kazde opakowanie zawiera 180 tabletek (2 butelki z
90 tabletkami x 100 mg).

Blister

- Voydeya tabletki powlekane 50 mg + tabletki powlekane 100 mg: kazde opakowanie zawiera
168 tabletek (4 blistry, z ktorych kazdy zawiera 21 tabletek x 50 mg i 21 tabletek x 100 mg).

- Voydeya tabletki powlekane 100 mg: kazde opakowanie zawiera 168 tabletek (4 blistry, z
ktorych kazdy zawiera 42 tabletki x 100 mg).

Nie wszystkie wielkoSci opakowan musza znajdowac si¢ w obrocie.

Podmiot odpowiedzialny
Alexion Europe SAS
103-105, rue Anatole France
92300 Levallois-Perret
Francja

Wytwérca

Alexion Pharma International Operations Limited
College Business and Technology Park
Blanchardstown Road North

Dublin 15

D15 R925

Irlandia

W celu uzyskania bardziej szczegdélowych informacji dotyczacych tego leku nalezy zwréci¢ si¢ do
miejscowego przedstawiciela podmiotu odpowiedzialnego:

Belgié/Belgique/Belgien Lietuva

Alexion Pharma Belgium UAB AstraZeneca Lietuva
Tél/Tel: +32 0 800 200 31 Tel: +370 5 2660550
bbarapus Luxembourg/Luxemburg
Actpa3eneka brarapus EOO/] Alexion Pharma Belgium
Ten.: +359 24455000 Tél/Tel: +32 0 800 200 31
Ceska republika Magyarorszag
AstraZeneca Czech Republic s.r.o. AstraZeneca Kft.

Tel: +420 222 807 111 Tel.: +36 1 883 6500
Danmark Malta

Alexion Pharma Nordics AB Alexion Europe SAS

TIf: +46 0 8 557 727 50 Tel: +353 1 800 882 840
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Deutschland

Alexion Pharma Germany GmbH

Tel: +49 (0) 89 45 70 91 300

Eesti
AstraZeneca
Tel: +372 6549 600

EALGda
AstraZeneca A.E.
TnA: +30 210 6871500

Espaiia
Alexion Pharma Spain, S.L.
Tel: +34 93 272 30 05

France
Alexion Pharma France SAS
Tél: +33 147 3236 21

Hrvatska
AstraZeneca d.o.o.
Tel: +385 1 4628 000

Ireland
Alexion Europe SAS
Tel: +353 1 800 882 840

Island
Alexion Pharma Nordics AB
Simi: +46 0 8 557 727 50

Italia
Alexion Pharma Italy srl
Tel: +39 02 7767 9211

Kvnpog
Alexion Europe SAS
TnA: +357 22490305

Latvija
SIA AstraZeneca Latvija
Tel: +371 67377100

Data ostatniej aktualizacji ulotki:

Inne Zrédla informacji

Nederland
Alexion Pharma Netherlands B.V.
Tel: +32 (0)2 548 36 67

Norge
Alexion Pharma Nordics AB
TIf: +46 (0)8 557 727 50

Osterreich
Alexion Pharma Austria GmbH
Tel: +41 44 457 40 00

Polska
AstraZeneca Pharma Poland Sp. z o.0.
Tel.: +48 22 245 73 00

Portugal

Alexion Pharma Spain, S.L. - Sucursal em
Portugal

Tel: +34 93 272 30 05

Roménia
AstraZeneca Pharma SRL
Tel: +40 21 317 60 41

Slovenija
AstraZeneca UK Limited
Tel: +386 1 51 35 600

Slovenska republika
AstraZeneca d.o.o.
Tel: +421 2 5737 7777

Suomi/Finland
Alexion Pharma Nordics AB
Puh/Tel: +46 0 8 557 727 50

Sverige
Alexion Pharma Nordics AB
Tel: +46 0 8 557 727 50

United Kingdom (Northern Ireland)
Alexion Europe SAS
Tel: +44 (0) 800 028 4394

Szczegoélowe informacje o tym leku znajduja si¢ na stronie internetowej Europejskiej Agencji Lekow
http://www.ema.europa.cu. Znajduja si¢ tam rowniez linki do stron internetowych o rzadkich

chorobach i sposobach leczenia.
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