CHARAKTERYSTYKA PRODUKTU LECZNICZEGO

vNiniejszy produkt leczniczyduzie dodatkowo monitorowany. Urdiwi to szybkie
zidentyfikowanie nowych informacji o bezpieésswie. Osoby nalace do fachowego personelu
medycznego powinny zgtaszarszelkie podejrzewane dziatania niegaane. Aby dowiedziesie, jak
zgtaszaé dziatania niepmdane - patrz punkt 4.8.

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

ACARIZAX, 12 SQ-HDM, liofolizat doustny

2. SKLAD JAKO SCIOWY I ILO SCIOWY

Standaryzowany wygi alergenowy roztoczy kurzu domoweDermatophagoides pteronyssinus
Dermatophagoides faringeawieragcy 12 SQ-HDM* w liofolizacie doustnym.

Pelny wykaz substancji pomocniczych, patrz punkt 6.

*[SQ-HDM jest jednostk produktu ACARIZAX. SQ jest metadstandaryzacji aktywrsai
biologicznej, zawartei wickszasci alergendw oraz zimnaici wyciagu alergenowego. HDM jest
skrétem od ang. House Dust Mite — co oznacza raetkarzu domowego.

3. POSTAC FARMACEUTYCZNA
Liofilizat doustny

Bialy lub prawie biaty wyttoczony liofolizat doustn

4, SZCZEGOLOWE DANE KLINICZNE
4.1 Wskazania do stosowania

Produkt leczniczy ACARIZAX jest wskazany do stosoweau dorostych (w wieku od 18 do 65 lat),

u ktérych rozpoznanie zostato postawione na podstagawiadu klinicznego oraz dodatniego testu
alergicznego na roztocza kurzu domowego (punkt@sty tskorne i /lub swoiste immunoglobuliny E)
oraz co najmniej jednego z paskych stanow:

» umiarkowany do eizkiego alergiczny nigyt nosa spowodowany kurzem domowym,
utrzymupcy sk pomimo stosowania lekow tagagtzch objawy;

» astma oskrzelowa wywotana alergia kurz domowy, niekontrolowana dobrze za pamoc
wziewnych kortykosteroidéw z towarzygzym umiarkowanym do ¢zkiego alergicznym
niezytem nosa wywotanym przez kurz domowy. Przed rozgmem leczenia naky uwaznie
ocent stan zaawansowania astmy u pacjenta (patrz puBkt 4

Produkt leczniczy ACARIZAX jest wskazany do stosoveau mtodziey (w wieku od 12 do 17 lat),

u ktérych rozpoznanie zostato postawione na podstemwiadu klinicznego oraz dodatniego testu
alergicznego na roztocza kurzu domowego (punkt@sty tskorne i /lub swoiste immunoglobuliny E)
w leczeniu umiarkowanego dcggkiego alergicznego niytu nosa spowodowanego kurzem
domowym, utrzymujcego s¢ pomimo stosowania lekéw tagagtzch objawy.



4.2 Dawkowanie i sposéb podawania
Dawkowanie

Zalecana dawka dla oséb dorostych i mtodyi@v wieku od 12 do 17 lat) to jeden liofilizat dsiny
(12 SQ-HDM) na do&

Nalezy oczekiwd, iz pocztek dziatania klinicznego wysgti po 8-14 tygodniach od rozpacia
leczenia. M¢gdzynarodowe wytyczne dotygze leczenia wskazayjze modyfikacja choroby wyspuje
po okresie 3 lat stosowania immunoterapii alergezjoldane dotyczre skuteczniei produktu
ACARIZAX obejmujag 18 miesgcy leczenia dorostych oséb; brak danych datggzh okresu leczenia
wynoszcego 3 lata (patrz punkt 5.1)sllev ciagu pierwszego roku leczenia produktem ACARIZAX
nie nasgpuje poprawa, nie ma wskazdo kontynuacji leczenia.

Dzieci i mlodzie

Alergiczny niexyt nosa: Dawkowanie u dorostych i mtodaigw wieku od 12 do 17 lat) jest takie
samo. Brak déwiadcze klinicznych ze stosowaniem produktu ACARIZAX w feniu alergicznego
niezytu nosa u dzieci w wieku pomgj 12 lat. ACARIZAX nie jest przeznaczony do stosowva

u dzieci w wieku poriiej 12 lat. Aktualnie dogpne dane dotygze stosowania u dzieci podane

w punkcie 5.1.

Astma oskrzelowa wywotana aleggBrak dédwiadcze klinicznych ze stosowaniem produktu
ACARIZAX w leczeniu astmy oskrzelowej wywotanej ad@ u dzieci w wieku poriej 18 lat.
ACARIZAX nie jest przeznaczony do stosowania w &dm astmy oskrzelowej wywotanej alergi
u dzieci w wieku porej 18 lat.

Osoby w podesziym wieku

Brak dawiadcze klinicznych ze stosowaniem produktu ACARIZAX u dstych w wieku powsyej
65 lat. ACARIZAX nie jest przeznaczony do stosoveamidorostych w wieku powsgj 65 lat (patrz
punkt 5.1).

Sposo6b podawania

Leczenie produktem ACARIZAX powinno byozpoczynane przez lekarza Zd@adczeniem
w leczeniu choréb alergicznych.

Zaleca s, aby pierwsza dawka liofilizatu dosutnego bytaypsta przez pacjenta pod nadzorem
medycznym, oraz aby pacjent byt obserwowany preazagmniej pét godziny w celu oméwienia
i ewentualnego leczenia jakichkolwiek natychmiastowvdziata niepazadanych.

Produkt ACARIZAX jest liofilizatem doustnym. Liofadat naley wyjac z blistra suchymi palcami
natychmiast po otwarciu blistra, a ngstie umidci¢ pod gzykiem, gdzie ulegnie rozpuszczeniu.
Nalezy przez okoto 1 mingtunikat potykania. Przez kolejne 5 minut nie nalespazywaé pokarméw
i napojow.

Jeli leczenie produktem ACARIZAX zostanie przerwareeakres nie diegszy niz 7 dni, pacjent mige
je samodzielnie ponownie rozpaczJ&li leczenie zostanie przerwane na okregsity niz 7 dni,
zaleca sj aby pacjent skontaktowaksz lekarzem przed ponownym rozpeciem leczenia.



4.3 Przeciwwskazania

Nadwraliwosé na ktégkolwiek substangj pomocnica (petny wykaz substancji pomocniczych, patrz
punk 6.1).

Pacjenci, u ktérych na pogtku leczenia FEYwynosi pontej 70% oczekiwanej wartoi
(po wigciwym leczeniu farmakologicznym).

Pacjenci, u ktérych w okresie ostatnich 3 miegiwysgpito ci¢zkie zaostrzenie astmy.

W przypadku pacjentéw z asdrnostrym zapaleniem drég oddechowych, leczenidydttiem
ACARIZAX nalezy odtazy¢ do czasu ugpienia infekcji.

Pacjenci z czynnlub zle kontrolowan choroly autoimmunologiczs, defektami immunologicznymi,
niedoborami odporrigi, immunosupresgjlub z nowotworami zidiwymi, wpltywajacymi na przebieg
choroby zasadniczej.

Pacjenci z ostrymi egkimi stanami zapalnymi jamy ustnej lub ranami jamsynej (patrz punkt 4.4).

4.4  Specjalne ostrzienia i srodki ostroznosci dotyczace stosowania
Astma
Astma jest znanym czynnikiem ryzyka powstawangakich, systemowych reakcji alergicznych.

Nalezy poinformowd pacjentéwze ACARIZAX nie jest przeznaczony do leczenia nalgltgaostrzé
astmy, i w takich przypadkach najestosowad krétko dziatajce leki rozszerzage oskrzela. 3é
pacjent uwaa, ze krotko dziatajce leki rozszerzage oskrzelagnieskuteczne lub musi przyjmowa
wiecej inhalacji nk zazwyczaj, powinni zwroéisie do lekarza po porad

Nalezy poinformowa pacjentéwze powinni natychmiast zwrécsig 0 pomoc do lekarza, §e
wystgpi nagte pogorszenie astmy.

ACARIZAX powinien by stosowany poegkowo jako leczenie pomocnicze i nie powinien
zastpowa stosowanego wcgriej leczenia astmy. Nagte przerwanie lekéw kowijgalych astmy po
rozpoczciu stosowania produktu ACARIZAX nie jest zalecaBmniejszenie dawek lekow
kontrolujgcych astrna powinno by stopniowe i pod kontrgllekarza, oraz zgodne z obaailjagcymi
wytycznymi leczenia astmy.

Ciezkie systemowe reakcje alergiczne

W przypadku wysipienia cgzkich systemowych reakcji alergicznychgatiego zaostrzenia astmy,
obrzku naczynioruchowego, trudém w potykaniu, trudnéci w oddychaniu, zmiany gtosu,
niedocknienia ttniczego krwi lub uczucia petdoi w gardle nalgy przerwd leczenie i natychmiast
skontaktowa si¢ z lekarzem. Poatkowe objawy reakcji systemowej mpgbejmowa nagte
zaczerwienienieswiagd, uczucie gaica, ogolny dyskomfort i pobudzenie luk

Jednym ze sposobdéw leczeniezkich systemowych reakcji alergicznych jest podaeenaliny.
Dziatanie adrenaliny me by¢ nasilone u pacjentow leczonych trojgmeniowymi lekami
przeciwdepresyjnymi, inhibitorami monoaminooksyd@AQOIs) i/lub inhibitorami katecholo-O-
metylotransferazy (COMT), co me prowadzt do zgonu. Dziatanie adrenaliny o

by¢ zmniejszone u pacjentéw leczonych beta-blokerami.

Zwiekszone ryzyko systemowych reakcji alergicznychzenaystpowa: u pacjentdw z chorobami
serca. Déwiadczenia kliniczne dotygee leczenia produktem ACARIZAX pacjentéw z chorobam
serca g ograniczone.



Nalezy to wzig¢ pod uwag przed rozpoacgiem leczenia immunoterapalergenow.

Nalezy doktadnie rozway¢ rozpoczcie stosowania produktu ACARIZAX u pacjentow, urkith
wczesniej wyshpita systemowa reakcja alergiczna po podaniu padskd immunoterapii alergenami
roztoczy kurzu domowego. Powinnydsowniez dostpne odpowiedniérodki umaliwiajace
leczenie reakcji. Jest to oparte gw@mdczenia po wprowadzeniu do obrotu odpowiacksgo
produktu w postaci tabletki pagjykowej stosowanej w immunoterapii alergenami pytkéaw, ktére
wskazuj ze istnieje zwgkszone ryzyko eizkiej reakcji alergicznej u pacjentow, u ktérych wazej
wystgpita systemowa reakcja alergiczna po podaniu padykd immunoterapii alergenami pytkéw
traw.

Zapalenie jamy ustnej

U pacjentéw z eizkim zapaleniem jamy ustnej (liszaj ptaski, owrzadegamy ustnej lub grzybica),
ranami w jamie ustnej lub po zabiegach chirurgichmy jamie ustnej, w tym tak ekstrakcji zba
lub wypadn¢cia zba, rozpocgcie leczenie produktem leczniczym ACARIZAX najeodiazy¢

a istniejce leczenie okresowo przerédydy umaliwi ¢ tkankom jamy ustnej zagojenie si

Miejscowe reakcje alergiczne

Pacjenci leczeni produktem ACARIZAX naemi na alergen, ktory wywotuje objawy alergiczne.
W zwiazku z tym, podczas leczenia nglesic spodziewa miejscowych reakcji alergicznych.

Te reakcje s zazwyczaj tagodne lub umiarkowane; niemniej jedmaigg wystipi¢ ciezsze reakcje
dotyczce jamy ustnej i gardta. adi w trakcie leczenia wyspig wyrazne miejscowe dziatania
niepazadane, nalgy rozwazy¢ podanie lekdw przeciwalergicznych (np. przeciwdmsinowych).

Eozynofilowe zapalenie przetyku

Obserwowano pojedyncze przypadki eozynofilowegaleapa przetyku, zvazane z leczeniem
produktem leczniczym ACARIZAX. U pacjentow zgkimi lub utrzymupcymi sie objawami ze
strony przewodu pokarmowego, takimi, jak zaburzgaigkania lub niestrawrsé, nalezy zwrdcic sie
do lekarza.

Choroby autoimmunologiczne w okresie remisji

Dane dotycgce immunoterapii alergicznej u pacjentéw z chorabautoimmunologicznymi w
okresie remisji gograniczone. W zwiku z powyszym, u tych pacjentéw ACARIZAX natg
przepisywa z ostr@anoscia.

Alergia pokarmowa

ACARIZAX moze zawiera sladowe ilégci biatka rybiego. Dogpne dane nie wskazupa wzrost
ryzyka wyspienia reakcji alergicznych u pacjentow z algng ryby.

4.5 Interakcje z innymi produktami leczniczymi i inne rodzaje interakcji

Nie przeprowadzono bafi&linicznych dotyczacych interakcji u ludzi i nie zidentyfikowano
potencjalnych interakcji lekowych z jakiegokolwigiddta. Leczenie skojarzone z objawowymi
lekami przeciwalergicznymi nie zwiksz& poziom tolerancji na immunotergpi pacjenta. Nals
to wzig¢ pod uwag podczas przerywania leczenia takimi lekami.



4.6 Wplyw na ptodnaé¢, ciaze i laktacje
Cigza

Brak danych klinicznych, dotygeych stosowania produktu leczniczego ACARIZAX u iatb

w Cigzy. Badania na zwiegtach nie wykazaly podwegzonego ryzyka dla ptodu. Nie nafe
rozpoczyna leczenia produktem leczniczym ACARIZAX podczagrgi W przypadku zagia

W Cigze w okresie leczenia, me ono by kontynuowane po ocenie stanu ogolnego (w tym oadain
ptuc) pacjentki, a tate reakcji na wczmiejsze podawanie produktu leczniczego ACARIZAX.

U pacjentek z wygpujaca wczeniej astm zaleca si scisty nadzér podczasaiy.

Karmienie piersj

Brak dosgpnych danych klinicznych dotygeych stosowania produktu ACARIZAX podczas laktacji.
Nie przewiduje si wptywu na niemowd karmione piersi.

Ptodnag¢

Brak danych klinicznych dotygezych wptywu stosowania produktu ACARIZAX na ptodho
Podczas badetoksyczndci po podaniu wielokrotnych dawek u myszy nie zaplwswano
dziatania na nasdly rozrodcze uadnej z pici.

4.7 Wplyw na zdolngé¢ prowadzenia pojazdow i obstugiwania maszyn

Leczenie produktem ACARIZAX nie ma wplywu lub maisitotny wplyw na zdolng prowadzenia
pojazddéw lub obstugiwania maszyn.

4.8 Dzialania niepagadane
Podsumowanie profilu bezpiedstwa

Po podaniu produktu ACARIZAX nalg sie przede wszystkim spodziewkagodnych do
umiarkowanych miejscowych reakcji alergicznych réttnog wystapi¢ w ciagu kilku pierwszych dni
i ponownie, w trakcie kontynuacji leczenia (1-3 smee) (patrz punkt 4.4). W przypadkugkszaci
reakcji, naley sie spodziewa ich pocatku w ciggu 5 minut po kadym zayciu produktu
ACARIZAX, oraz ich usipienia w cagu minut do godzin. Magwystpic ciezsze reakcje alergiczne
dotyczce jamy ustnej i gardta (patrz punkt 4.4).

Zgtaszano pojedyncze przypadki nagtegezkiego pogorszenia objawdw astmy. U pacjentéw ze
znanymi czynnikami ryzyka nie nalerozpoczyna leczenia produktem ACARIZAX (patrz punkt
4.3).

Tabelaryczna lista dziataniepa@gdanych

Dziatania niepgadane zgtoszone w kontrolowanych placebo badanitgicznych, w ktérych

oceniano leczenie produktem ACARIZAX dorostych gatpw i mtodzigy z alergicznym nigytem
nosa i/lub astmalergiczra, wywotanymi przez alergeny roztoczy kurzu domoweggz dziatania
niepazadane pochodice ze spontanicznych doniasig wprowadzeniu leku do obrotu przedstawiono
W ponizszej tabeli.

Dziatania niepgadane § podzielone na grupy na podstawiesintliwosci wystpowania wg
MedDRA: Bardzo cgsto £1/10), czsto £1/100 do <1/10), niezbyt e¢gto ¢1/1 000 do <1/100),
rzadko £1/10 000 do <1/1 000), bardzo rzadko (<1/10 000).



Klasyfikacja Czestos¢ Dziatania niepazadane
uktadow

i narzadéw

Zakazenia Bardzo cesto Zapalenie cgci nosowej gardta
i zaraenia

pasaytnicze

Czesto

Zapalenie oskrzeli, zapalenie gardiazgtenosa,
zapalenie zatok

Niezbyt cesto

Zapalenie krtani

Zaburzenia uktadu
immunologicznego

Niezbyt cesto

Reakcja anafilaktyczna

Zaburzenia uktadu| Czsto Zaburzenia smaku
nerwowego Niezbyt cesto Zawroty glowy, parestezje
Zaburzenia oka | Czesto Swiad oczu

Niezbyt cesto Alergiczne zapalenie spojowek
Zaburzenia uchai | Bardzo cesto Swiad uszu

btednika

Niezbyt cesto

Uczucie dyskomfortu w uszach

Zaburzenia serca

Niezbyt cesto

Kofatanie serca

Zaburzenia uktadu
oddechowego,
klatki piersiowej

i srodpiersia

Bardzo cesto

Podranienie gardia

Czesto

Astma, dysfonia, dusz§é, bol jamy ustnej i gardta,
obrzk gardta

Niezbyt cesto

Przekrwienie btonyluzowej nosa, uczucie
dyskomfortu w nosie, obgk btonysluzowej nosa,
rumien gardta, wyciek wodnisty z nosa, kichanie,
uczucie ucisku w gardle, przerost migdatkow

Rzadko

Obrzk krtani, uczucie zatkanego nosa, alirz
tchawicy

Zaburzeniaotgdka
ijelit

Bardzo cesto

Obrzk warg, obrzk ust,swiad jamy ustnej

Czesto

Bl brzucha, biegunka, zaburzenia potykania,
niestrawnéc, reflukszotadkowo- przetykowy,
przeczulicagzyka, zapalenieggyka, swiad warg,
owrzodzenia w jamie ustnej, b6l w jamie ustdejiad
jezyka, nudnéci, uczucie dyskomfortu w jamie ustnej
rumien $luzowki jamy ustnej, parestezje w gbie

jamy ustnej, zapalenie jamy ustnej, alirizzyka,
wymioty

Niezbyt cesto

Sucha¢ w jamie ustnej, bol warg, owrzodzenie warg
podranienie przetyku, gcherze ndluzéwce jamy
ustnej, powgkszenigslinianek, nadmierne wydzielanie
sliny

Zaburzenia skory i | Czesto Swiad, pokrzywka
tkanki podskornej | Niezbyt cesto Rumie
Rzadko Obrzk naczynioruchowy
Zaburzenia ogolne| Czesto Uczucie dyskomfortu w klatce piersiowej, uczucie

i stany w miejscu
podania

zmeczenia

Niezbyt cesto

Zte samopoczucie, odczucie ciata obcego

Opis wybranych dziataniepagdanych

Jezeli u pacjenta na skutek leczenia vapsi wyrazne objawy niepgzadane, nalgy rozwazy¢ podanie
lekéw przeciwalergicznych.

Po wprowadzeniu produktu leczniczego do obrotuszgtao przypadki systemowych reakcji
alergicznych, w tym reakcji anafilaktycznych, i usask ten fakt za dziatanie tej klasy lekow.
Dlatego wanym srodkiem ostranasci jest podanie pierwszej dawki liofilizatu pod kiolg lekarza



(patrz punkt 4.2)W niektérych przypadkachgikie, uogolnione reakcje alergiczne wysity po
podaniu kolejnych dawek.

W przypadku nagtego pogorszenia objawdw astmy ieitkich reakcji ogélnoustrojowych, olglzu
naczynioruchowego, trudéc z przetykaniem, trudrci z oddychaniem, zmiany gtosu,
niedocknienia ttniczego krwi lub uczucia petdoi w gardle nalgy natychmiast skontaktowaie

z lekarzem. Zgtaszano przypagtkzetomu nadénieniowego w wyniku niewydolriai oddechowej,
ktore wystpowaty krétko po podaniu produktu ACARIZAX. W takiprzypadkach leczenie powinno
by¢ przerwane na stale lub do czasu, chybdekarz zaleci inaczej.

Zgtaszano pojedyncze przypadki eozynofilowego zpalprzetyku (patrz punkt 4.4).

Dzieci i mtodzie

ACARIZAX nie jest wskazany do stosowania u dziecivigku ponkej 12 lat (patrz punkt 4.2).
Doskpne g tylko ograniczone dane dotyrze pacjentow w wieku od 5 do 11 lat i brak danych
dotyczcych leczenia produktem ACARIZAX dzieci w wieku pogj 5 lat. Czstaé¢ wystepowania,
rodzaj oraz nasilenie dziataiepaadanych, zgtaszanych u mtodzjebyty podobne do
wystepujacych u dorostych.

Zgtaszanie podejrzewanych dziata niepazgdanych

Po dopuszczeniu produktu leczniczego do obrottnstest zgtaszanie podejrzewanych d#iata
niepazadanych. Umaliwia to nieprzerwane monitorowanie stosunku kéczylo ryzyka stosowania
produktu leczniczego. Osoby nadee do fachowego personelu medycznego powinny zgftasz
wszelkie podejrzewane dziatania niegpadane za poednictwem Departamentu Monitorowania
Niepazadanych Dziata Produktéw Leczniczych Uedu Rejestracji Produktow Leczniczych,
Wyrobdw Medycznych i Produktow Biobdjczych:

Al. Jerozolimskie 181C, 02-222 Warszawa, tel.: £22819-21-301, fax: +48 22 49-21-309, e-mail:
ndi@urpl.gov.pl.

Dziatania niepeadane mana zgtaszaréwniez podmiotowi odpowiedzialnemu.

4.9 Przedawkowanie

W badaniach | fazy pacjenci dgliaz alergih na roztocze kurzu domowego otrzymywali dawki do

32 SQ-HDM. Brak dogpnych danych dotyazych naraenia na dawki wiksze u mtodzigy, niz
zalecana dawka dobowa 12 SQ-HDM.

W przypadku zaywania dawek dobowych whkszych nk zalecane mae wzrasta ryzyko wystpienia
dziatar niepazadanych, w tym ryzyko reakcji ogélnoustrojowych lkibzkich reakcji miejscowych.

W przypadku gjzkich reakcji, takich jak obek naczynioruchowy, trudrici z przetykaniem,

trudnaici z oddychaniem, zmiany gtosu lub uczucie p&har gardle, konieczna jest natychmiastowa
pomoc medyczna. Reakcje takie powinny bpjete odpowiednim leczeniem objawowym.

5. WEASCIWO SCI FARMAKOLOGICZNE

5.1 Wiasciwosci farmakodynamiczne

Grupa farmakoterapeutyczna: Wygii alergenowe, roztocza kurzu domowego;
kod ATC: VO1AAO03

Mechanizm dziatania

ACARIZAX jest immunoterap alergenow. Immunoterapia alergenowa produktami zawignajni
alergen polega na systematycznym podawaniu alerggsibom uczulonym, co ma na celu
modyfikacg odpowiedzi immunologicznej na alergern.



Punktem uchwytu dziatania farmakodynamicznegoykistd immunologiczny, ale petny i doktadny
mechanizm dziatania dotygzy skutku klinicznego nie jest w petni poznany. \g&noze leczenie
produktem leczniczym ACARIZAX indukuje wzrostsenia swoistych przeciwciat IgiGwoistych
dla roztoczy kurzu domowego oraz indukuje odpowieeciwciat ogélnoustrojowych, ktére mpg
wspoétzawodnicz§ z IgE w przyhczaniu alergendw kurzu domowego. To dziataniegbserwowane
juz po 4 tygodniach leczenia.

W chorobie alergicznej uktadu odechowego wywotaagjoczami kurzu domowego ACARIZAX
dziata przyczynowo, a jego dziatanie kliniczne pratcleczenia wykazano zaréwno w przypadku
gornych i dolnych dr6g oddechowych. Dziatanie oame produktu ACARIZAX prowadzi do
poprawy kontroli choroby i jakei zycia, co wykazano poprzez tagodzenie objawdw, zjsmémie
potrzeby stosowania innych lekow oraz zmniejszeyrgka zaostrzie choroby.

Skuteczndé kliniczna u dorostych

Skuteczné¢ leczenia produktem ACARIZAX 12 SQ-HDM w leczeninocoby alergicznej uktadu
oddechowego wywotanej roztoczami kurzu domowega@badv dwoch podwadjnie giepionych,
randomizowanych, kontrolowanych placebo badanidicicknych, gdzie punkty kicowe byty

rézne, jak rownie rézne byty populacje pacjentéw. Dwie trzecie osébozbnych do badania, poza
uczuleniem na roztocze kurzu domowego byto uczudbma inne alergeny. Uczulenie wytnie na
roztocze kurzu domowego lub roztocze kurzu domowegeden lub wgcej innych alergenéw nie

miato wptywu na wyniki badania. Zaprezentowan&sdatkowe wyniki badania ekspozycji na
alergen w warunkach komory pytkowej oraz badanzeprowadzonego z zastosowaniem mniejszych
dawek.

Alergiczny nig€yt nosa

Badanie MERIT (MT-06)

e W badaniu MERIT wazito udziat 992 dorostych oséb z umiarkowanym dgkiego
alergicznym nigytem nosa spowodowanym kurzem domowym. Uczestnjlty b
randomizowani do leczenia trvgapgo okoto 1 rok i podawania raz na ¢dl2 SQ-HMD, 6
SQ-HMD lub placebo. Uczestnicy mieli rowaie/olny dosgp do standardowego leczenia
alergicznego nigytu nosa. Podczas catego badania, uczestnicy kaieliolne wizyty u
specjalisty co 2 mieste.

» Pierwszorzdowym punktem kicowym bytasrednia dziennych ocen objawow #yéu nosa
(TCRS, angTotal Combined Rhinitis Scgrektora byta oceniana przez 8 ostatnich tygodni
leczenia.

0 TCRS bylo surmocen objawdw alergicznego mjgu nosa oraz przyjmowanego
z tego powodu leczenia. Ocena objawéw alergiczmégiytu nosa obejmowata
4 objawy w cigu doby (wyciek z nosa, zatkany nésjad nosa, kichanie) w skali od
0 do 3 (brak, tagodne, umiarkowane lugzkie objawy), tak wéc zakres skali
wynosit od 0 do 12 punktow. Punktacja leczeniawaquu alergicznego nigtu nosa
byta sum punktacji powazarg z donosowym przyjmowaniem steroidéw (2 punkty za
jedno podanie donosowe, maksymalnie 4 podania bg ddoustnych lekow
przeciwhistaminowych (4 punkty za tabletknaksymalnie 1 tabletka na ddbco
daje zakres od 0 do 12 punktow. Takaeyicatkowity zakres TCRS wynosit od 0 do
24,

» Dodatkowymi, zdefiniowanymi wczaiej drugorzdowymi punktami kacowymi byty
srednia dzienna ocena objawéw hyil nosa i zapalenia spojéwek oraz kwestionariceny
jakaosci zycia w przypadku nigytu nosa i zapalenia spojowek (RQLQ, ang.
Rhinoconjunctivitis Quality of Life Questionngire

* W celu dalszej oceny znaczenia klinicznego uzys&anyynikow, prowadzona byta rowriie
analiza post-hoc dni z zaostrzeniem alergiczneggyni nosa.

0 Zaostrzenie alergicznego mgu nosa byto zdefiniowane jako dni, w ktérych obja
u uczestnika badania powrdcity do stanu sprzedzenia do badania: punktacja
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w skali oceny nigytu nosa co najmniej 6 lub co najmniej 5 i jedejfavboceniony

jak cigzki.
T Badanie MERIT: Zmiany dziennych
EalL ! ocen objawdw nigytu nosa w czasie
& ,
K (TCRS, angTotal Combined Rhinitis
' h T Score (objawy + leczenie).
. Pierwszorzdowym pl_mkte_m
. km_icovyym _by+as’redn|a d2|e_nnych ocer
! . objawdw nigytu nosa oceniana przez 8
= 4 ostatnich tygodni leczenia (tygodnie
= Lo
- i ~44-52).
| Wartdéci skorygowangrednich TCRS
w czasie z uwzgdnionym zakresem
. L i bfedu dla wartéci skorygowane.
Obszary nie zachodna siebie, co
+ wskazuje na rinice istotne
statystycznie poradzy grupami.
.1 5] M L] =52
Iy podnie borenia
B Facda & (X S0HDAI
12 -HDM Pl Wynik | i
Wyniki badania MERIT SQ acebo ynikieczenia
Pierwszorzdowy punkt . . Bezwzgkdna Wzgledna
kohcowy ) PLlEEE ) PLITAEE 2 réznica® réznica® P
Calkowita polczona punktacja alergicznego njgtu nosa
FAS-MI? ($rednia 1,09
dostosowana) 318 571 338 6,81 [0,35;1,84] ) 0,004
FASP (srednia 1.22 o
dostosowana) 284 5,53 298 6,76 [0,49:1,96] 18% 0,001
FAS® (mediana) 284 5,88 298 7,54 1,66 22% -
Wstepnie zdefiniowane
. . Bezwzgkdna Wzgledna
kluczowe grugorz‘;dowe N Punktacja N Punktacja r6anica r6znica® p
punkty koncowe
Punktacja objawow alergicznego njgtu nosa
FASP (srednia 0,54 0
dostosowana) 284 2,76 298 3,30 [0,18:0,89] 16% 0,003
FAS® (mediana) 284 2,98 298 3,98 1,00 25% -
Punktacja leczenia alergicznego rjigu nosa
FASP (srednia 0,60 0
dostosowana) 284 2,22 298 2,83 [0,08:1,13] 21% 0,024
FAS® (mediana) 284 2,83 298 4,00 1,17 29% -
Calkowita polczona punktacja alergicznego njgtu nosa
FASP (srednia 1,21 o
dostosowana) 241 7,91 257 9,12 [0,13:2,28] 13% 0,029
FASP (mediana) 241 8.38 257 10.05 1.67 20% -
Punktacja w Kwestionariuszu jalsgi Zycia, Rhinoconjunctivitis quality of life questioraire (RQLQ(S))
FASP (srednia 0,19° 0
dostosowana) 229 1,38 240 1,58 [0,02:0,37] 12% 0,031
FASP (mediana) 229 1,25 240 1,46 0,21 14% -




12 SQ-HDM Placeb Wynik | i
Wyniki badania MERIT Q acebo ynik leczenia

Punkty konicowe Post-hoc N | Odsetek N | Odsetek lloraz szans' [95% CL] p
Prawdopodobigstwo wysgpienia dnia z zaostrzeniem alergicznego jyieel nosa

FAS (szacunkowa) | 284 | 533% | 298] 11,14% | 0,45 [0,28;0,72] | 0,001
Prawdopodobigstwo wysipienia dnia z zaostrzeniem alergicznegojyil nosa pomimo stosowania farmakoterapii

FAS (szacunkowd) | 284 | 343% | 298] 6,50% | 0,51 [0,32;0,81] | 0,005

N: liczba uczestnikow w grupie leczonej, ktérycmddyty dostpne do analizy. CL: przedziat ufém
®FASS-MI — angFull Analysis Set with Multiple imputatipanaliza petnych danych z wielokrgtimputacj.
Analiza traktuje uczestnikéw, ktérzy przerwali ualaiv badaniu przed ocgiskutecznéci jak uczestnikow
ktérzy otrzymywali placebo. W przypadku analizyrpiszorzdowej (FAS-MI) tylko bezwgidna ré&nica byta
zdefiniowana wczaie;.

PFAS: ang.Full Analysis Set analiza petnych danych. Wykorzystano wszystkiseghne dane, np. uczestnikéw
badania, ktérzy dostarczyli dane podczas okresteskndci.

¢ Réznica bezwzgjdna: placebo minus 12 SQ-HDM, przedziat §fri®5%.

9Réznica wzgkdna wobec placebo: placebo minus 12 SQ-HDM, pooaéeprzez placebo.

*Réznica pomgdzy 12 SQ-HDM i placebo wynikata przede wszystkitnzech domen: probleméw ze snem,
probleméw praktycznych oraz objawéw njéu nosa.

"lloraz szans wyspienia zaostrzenia nigtu nosa: 12 SQ-HDM wobec placebo

Dodatkowe dane — alergiczny fy¢ nosa

W komorze z ekspozygjna alergen przeprowadzono randomizowane, podwagliepione,
kontrolowane placebo badanie kliniczne Il fazy ziatem 124 dorostych osob z alergicznym
niezytem nosa i uczuleniem na roztocze kurzu domowegeed ekspozygjna kady alergen,
uczestnikow wyptukiwano z leczenia przeciwalergagn. Po 24 tygodniach w kcowej fazie
ekspozycji na alergen, po podawaniu 12 SQ-HMD, 84D lub placebosrednia punktacja
objawow alergicznego nigtu nosa wynosita 7,45 [6,57; 8,33] w grupie plaxeB,83 [2,94; 4,72]
w grupie 12 SQ-HDM, co odpowiada bezwedgiej r&nicy wynosacej 3,62 i wzgidnej r&nicy
wynoszcej 49% (przedziat ufrici 95% [35%; 60%], p<0,001). Roica pom¢dzy 12 SQ-HDM

i placebo byta take istotna statystycznie w 16 tygodniu leczesiradnia punktacja wynosita 4,82
i 6,90, ré&nica 2,08 co odpowiada 30%, Cl 95% [17%; 42%], P€0) oraz w 8 tygodniusiednia
punktacja 5,34 i 6,71, #aica 1,37 co odpowiada 20%, 95% ClI [7%; 33%)], p6@,0

Astma alergiczna
Badanie MITRA (MT-04)

Do badania MITRA wdczono 834 dorostych osob z agtalergicza w przebiegu uczulenia na
roztocze kurzu domowego, nie kontrolowamystarczajco poprzez stosowanie wziewnych
kortykosteroidow (ICS, antphaled Corticosteroidsw dawce odpowiadagej 400-120Gug
budezonidu. Wszyscy uczestnicy otrzymali leczenselpktem ACARIZAX i krétkodziatajcymi
agonistami receptora beta przed zmniejszeniem dawikiwnych kortykosteroidéw (ICS) trwgge
7-12 mies¢cy. Przed randomizaghie byto fazy miareczkowania dawki w celu ustademajmniejszej
dawki podtrzymujcej wziewnych kortykosteroidow (ICS). Skutecghoceniano czasem pierwszego
umiarkowanego do etkiego zaostrzenia astmy w okresie stosowania waretvkortykosteroidow
(ICS) w zmniejszonej dawce, a czas obserwacji wiygosajmniej 6 miesicy w okresie leczenia,
ktore trwato 13-18 miescy.

o Definicja umiarkowanego zaostrzenia astmy bytargpeh, jgli u uczestnika badania
wystapito jedno lub wecej z 4 kryteriow podanych pomj i prowadzito to do zmiany
leczenia:

. Nocne wybudzanie siub nasilenie objawéwnocne wybudzanie s{wybudzania)
spowodowane astmwymagajce zastosowania krétkodziateych agonistow
receptora R(SABA, ang.Short Acting BAgonis) przez dwie kolejne noce lub
zwigkszenie @>75% od wartéci wyjsciowej punktacji objawdw w ggu dnia przez 2
kolejne dni.
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Zwigkszenie stosowania krotkodzialeych agonistow receptora (SABA):
zwiekszenie cgstaici stosowania krétkodziakgjych agonistéw receptora (SABA)
przez dwa kolejne dni (minimalnie zgliszenie: 4 inhalacje na dgb

Pogorszenie czynioi ptuc >20% zmniejszenie PEF w stosunku do waito
wyjsciowej przez 2 kolejne poranki/wieczory lub zmnegsie 0>20% od wartéci

wyjsciowej FEV1.

Wizyty u lekarzawizyty w oddziale ratunkowym lub klinice prowag®]j badanie w
celu leczenia astmy nie wymageggo podania systemowych kortykosteroiddw.

Cigzkie zaostrzenie astmy byto zdefiniowane jako wynie co najmniej jednego
z nasgpujacych kryteriow:

Potrzeba zastosowania systemowych kortykosterojtaez>3 dni,
Pobyt w oddziale ratunkowym wymagay podania systemowych kortykosteroidow

lub hospitalizacja przezl2 godzin.

Errywa Kaplana-Meiem
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Badanie MITRA — przedstawienie
pierwszorzedowych danych skutecznéci:
W 0Si czasu przedstawiono ryzyko
wystapienia umiarkowanego lub cezkiego
zaostrzenia astmy podczas zmniejszania
lub odstawiania wziewnych
kortykosteroidow.

Na osi czasu waro O reprezentuje czas w
jakim zmniejszono wziewne kortykosteroidy
0 50%.

Po okoto 3 miegicach, czyli po 90 dniach, u
tych uczestnikdéw u ktérych nie wygbwato
zaostrzenie, catkowicie odstawiano
wziewne kortykosteroidy.

Skutecznaé
12 SRl e 12 SQ-HDM wobec placebo | p
Wyniki badania MITRA Wspoétczynnik | Zmniejszenie
N n (%) N n (%) ryzyka ryzyka®
[95% CL]
Pierwszorzdowy punkt koncowy
Jakiekolwiek zaostrzenie, 83 0.69
) A 0 i , 0
?ggr_lsl)l\;v?ne lub eizkie 282 | 59 (21%)| 27 (30%) [0,50;0,96] 31% 0,027
Jakiekolwiek zaostrzenie, 83 0.66
) i 0 i , 0
Ejlgrlllgr)liowane lub eizkie 248 | 59 (24%)| 25 (32%) [0,47:0,93] 34% 0,017
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Skutecznd¢
A Albl Flezzog 12 SQ-HDM wobec placebo | p
Wyniki badania MITRA Wspotczynnik | Zmniejszenie
N n (%) N n (%) ryzyka ryzyka?®
[95% CL]
Zdefiniowane wczdniej analizy sktadowych pierwszorzdowego punktu kaacowego
Przebudzenia nocne lub o 4 57 0,64 o
nasilenie objawyi 248 39 (16%)) 251 500y | [0,42:0,96] 36% 0,031
Zwiekszenie stosowania
krotkodziatagcych 0 32 0,52 o
agonistow receptora 3 248| 18 (1%) | 251 (12%) [0,29;0,94] 48% 0,029
(SABA) ©
Pogorszenie czynioi o 4 45 0,58 o
ohuce 248 | 30 (12%)| 25 (18%) [0.36:0.93] 42% 0,022
L . 0,49
5 0 ) ! 0,
Ciezkie zaostrzenié 248 | 10(4%) | 257 18 (7% [0,23:1,08] 51% 0,076

N: liczba uczestnikbw w grupie leczonej, ktérycmedylty dosipne do analizy.

n(%): liczba i odsetek w grupie leczonej, ktorzelgmli kryteria

CL: przedziat ufnéci

20cenione na podstawie wspétczynnika ryzyka

 FASS-MI — angFull Analysis Set with Multiple imputatipanaliza petnych danych z wielokratimputacj.
Analiza traktuje uczestnikéw, ktorzy przerwali uatzaiv badaniu przed ocemskutecznéci jak uczestnikdw ktorzy
otrzymywali placebo.

¢ FAS: angFull Analysis Setanaliza petnych danych. Wykorzystano wszystkistogime dane, np. uczestnikdw
badania, ktérzy dostarczyli dane podczas okresteskndci.

W celu oceny dziatania produktu ACARIZAX jako tetisgipdatkowej do wziewnych
kortykosteroidow, przeprowadzono analizy post-hbjawdéw astmy oraz stosowania leczenia
objawowego przez co najmniej 4 tygodnie leczenzegizmniejszeniem dawek doustnych
kortykosteroidow. W analizie oceniano punktaabjawdw astmy podczas dnia i nocy, przebudzenia
nocne oraz stosowanie krétkodzigtajch agonistow receptora (SABA).Wyniki analizy post-hoc
wykazaly numeryczne #ice spojnie podkéajace wyzszai¢ 12 SQ-HMD nad placebo dla
wszystkich parametréw badanych podczas co najmrtiggodni leczenia przed zmniejszeniem dawek
doustnych kortykosteroiddw. Istotne statystycziiaice wyspity tylko w przypadku punktaciji
objawéw astmy podczas dnia (p=0,0450) oraz nocagguidzania (p=0,0409).

Dowody wspomagage — astma alergiczna

Do podwadjnie zélepionego, randomizowanego, kontrolowanego platelatania 1l fazy wiczono
604 uczestnikow w wiekw14 lat z astrp alergiczr spowodowas uczuleniem na roztocze kurzu
domowego, kontrolowanpodawaniem wziewnych kortykosteroidow (100-8@0budezonidu) oraz
dodatnim wywiadem Klinicznym w kierunku alergiczoatjezytu nosa spowodowanego uczuleniem
na roztocze kurzu domowego. Uczestnicy byli randomani do leczenia trwagego okoto 1 roku

i otrzymywali 1, 3, 6 SQ-HDM lub placebo. W 4. tydyou okresu kacowej oceny skuteczioi,
srednia zmiana w odniesieniu do wardiowyjsciowej stosowania wziewnych kortykosteroidow
wynosita 207,6:g budezonidu w grupie 6 SQ-HDM i 1268 w grupie placebo, co odpowiada
bezwzgédnej r@nicy 81ug budezonidu na del{przedziat ufnéci 95% [27; 136], p=0,004).
Wzglednasrednia i mediana zmniejszenia stosowania wziewikgpetykosteroidéw w stosunku do
wartasci wyjsciowej wynosity odpowiednio 42% i 50% w przypadk$@-HDM i 15% oraz 25%

w przypadku placebo. W analizie post-hoc podgriyyl(08) uczestnikow z gorzej kontrolowan
astmy, ktorzy stosowali wziewne kortykosteroig$00ug budezonidusrednia zmiana w odniesieniu
do wartdci wyjsciowej stosowania wziewnych kortykosteroidéw wyte§84,4ug budezonidu

w grupie 6 SQ-HDM i 57,89 w grupie placebo, co odpowiada bezwdglej r&znicy pomegdzy

6 SQ-HDM i placebo wynogzej 327ug budezonidu na deliprzedziat ufnéci 95% CI [182; 471],
p<0,0001, analiza post-hoc).

12




Dzieci i mtodzie

Alergiczny nigyt nosa:

Dzieci w wieku od 5 do 11 lat

Brak dégwiadcze klinicznych ze stosowaniem produktu ACARIZAX w kemiu alergicznego
niezytu nosa u dzieci w wieku porgj 12 lat.

Mtodzie w wieku od 12 do 17 lat

Skuteczné¢ leczenia produktem ACARIZAX 12 SQ-HDM w leczeniergicznego nigytu nosa
spowodowanego kurzem domowym u miodgiebadano w dwéch podwojniestapionych,
randomizowanych, kontrolowanych placebo badanidicicknych (PO01 i TO-203-3-2). W tych
badaniach odsetek pacjentéw stanowita miadzie

W badaniu P001 weio udziat 189 oséb z grupy mtodzie(z ogéinej liczby 1482 oso6b
randomizowanych do badania) z umiarkowanym dekéego alergicznym nig/tem nosa
spowodowanym kurzem domowym lub zzyi'em nosa i zapaleniem spojowek, z ashni
bez astmy. Uczestnicy byli randomizowani do lecaé¢nivagcego okoto 1 rok i podawania
raz na dob 12 SQ-HMD lub placebo. Uczestnicy mieli réwhigolny dos¢p do
standardowego leczenia alergicznegaytie nosa.

Pierwszorzdowym punktem kacowym bytasrednia dziennych ocen objawow ajtu nosa
(TCRS, angTotal Combined Rhinitis Scorektéra byta oceniana przez 8 ostatnich tygodni
leczenia.

Po roku leczenia z zastosowaniem 12 SQ-HDM, w gragbdziey stwierdzono
bezwzgbdna ré@nice wynoszca 1,0 (przedziat ufneei 95%[0,1; 2,0]) i wzgjdng réznicg 22%
(p = 0,024), w poréwnaniu z grgplacebo.

W badaniu TO-203-3-2 wgio udziat 278 os6b z grupy mtodzie(z ogdlnej liczby 851 oséb
randomizowanych do badania) z umiarkowanym dekéego alergicznym nig/tem nosa
spowodowanym kurzem domowym. Uczestnicy byli randomani do leczenia trwagego
okoto 1 rok i podawania raz na dob2 SQ-HMD, 6 SQ-HMD lub placebo. Uczestnicy mieli
réwniez wolny dosgp do standardowego leczenia alergicznegeytienosa.

Pierwszorzdowym punktem kacowym bytasrednia dziennych ocen objawow ajtu nosa
(TCRS, angTotal Combined Rhinitis Scarektéra byla oceniana przez 8 ostatnich tygodni
leczenia.

Po zakdczeniu trwajcego 1 rok leczenia z zastosowaniem 12 SQ-HDM,upigrmiodziey
stwierdzono bezwzgtina r@nicg wynosaca 1,0 (przedziat ufnici 95% [0,1; 1,9], p=0,037)
i wzgledng roznice 20% (p = 0,024), w poréwnaniu z geuplacebo.

Podgrupa mtodziezy 12 SQ-HDM Placebo Wynik leczenia
Pierwszorzdowy punkt : . | Bezwzgkdna | Wzgledna
koncowy: TCRS A FUAGEEE N FURREGE! réznica réznica’ P
P0O0O1
a

FAS ($rednia dostosowana) 76 3,6 84 4.8 [1621_2 3] 25% <0,05

. 1,0° 0
FAS (mediana) 76 | 3,3 84 | 4.3 [0,1:2,0] 22% 0,024
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Podgrupa mtodziezy | 12 SQ-HDM ‘ Placebo | Wynik leczenia

TO-203-3-2

C
FAS (srednia dostosowana) 99 4,1 92 51 [1601_ 1,9] 20% 0,037
FAS (mediana) 99 | 4,2 92 5,2 1,0 19% -
TCRS: suma ocen objawow njgu nosa
% ANCOVA

o

: Oszacowanie Hodgesa-Lehmana z przedzialenscif86% (podstawowe analizy w badaniu P001)
: Liniowy model mieszany (podstawowe analizy w bdadda O-203-3-2)
: ‘Réznica wzgkdna wobec placebo: placebo minus 12 SQ-HDM, pooéeprzez placebo

c
d

Astma oskrzelowa wywotana aleggi
Dzieci i mtodzie w wieku od 5 do 17 lat

Brak dawiadcze klinicznych ze stosowaniem produktu ACARIZAX w kemiu astmy oskrzelowej
wywotanej alergi u dzieci w wieku poriej 18 lat.

Europejska Agencja Lekow uchylita obaaek dohczania wynikéw badaproduktu leczniczego
ACARIZAX u dzieci w wieku poniej 5 lat z alergi oddechow na roztocze kurzu domowego
(leczenie alergicznego rigu nosa, zapobieganie w przypadku astmy, leczstray).

Europejska Agencja Lekdéw wstrzymata obgrak dojczania wynikéw dodatkowych bagiaroduktu
leczniczego ACARIZAX u dzieci w wieku 5 lat i staygh z alergi oddechow na roztocze kurzu
domowego (leczenie alergicznegoayiel nosa, zapobieganie w przypadku astmy, leczastiay).

Osoby w podesziym wieku

Produkt leczniczy ACARIZAX nie jest wskazany dosstvania u pacjentéw w wieku powsj 65 lat
(patrz punkt 4.2). Istnigjtylko ograniczone dane dotyre bezpieczestwa stosowania i tolerancji
leczenia u os6b w podesztym wieku >65 lat.

Diugoterminowe leczenie

Miedzynarodowe wytyczne dotygze leczenia zalecap letni okres leczenia w celu aghiecia
modyfikacji choroby. W przypadku produktu ACARIZAdostpne g dane obejmujce okres
18 miesgcy z badania MITRA. Nie ustalono skuteczcigpodczas leczenia diugoterminowego.

5.2  Wiasciwosci farmakokinetyczne

Nie przeprowadzono bafi&linicznych dotycacych profilu farmakokinetycznego oraz metabolizmu
produktu ACARIZAX. Dziatanie immunoterapii alergitgj odbywa s w mechanizmach
immunologicznych i dane dotygze wiaciwosci farmakokinetycznychasograniczone.

Substancjami czynnymaswyciagi alergenowe skltadgje st gtdwnie z biatek. Badania kliniczne
wykazaly,ze w przypadku produktéw leczniczych stosowanychgryttowo w immunoterapii
alergicznej nie wygpuje wchtanianie pasywne alergenu prdezéwke jamy ustnej. Istnigj
dowody,ze alergen jest wychwytywany zkizowki jamy ustnej przez komorki dendrytyczne, w
szczegolnéci przez komorki Langerhansa. Alergen, ktory nidlpga wchtanianiu w taki sposoéb jest
hydrolizowany do aminokwasow i matych polipeptydéviwietle przewodu pokarmowego. Brak
dowodow na toze alergeny zawarte w produkcie leczniczym ACARIZ&dvchianiane

w jakimkolwiek znacgcym stopniu do uktadu naczyniowego po podaniu ¢xytiowym.
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5.3 Przedkliniczne dane o bezpiechstwie

Konwencjonalne badania toksycZabogdlnej i toksycznéri reprodukcyjnej u myszy nie wykazaty
szczegolnego ryzyka dla ludzi.

6. DANE FARMACEUTYCZNE

6.1 Wykaz substancji pomocniczych

Zelatyna (pochodica z ryb)

Mannitol

Sodu wodorotlenek (do ustalenia pH)

6.2 Niezgodnéci farmaceutyczne

Nie dotyczy.

6.3 Okres wanosci

3 lata

6.4 Specjalngrodki ostroznosci podczas przechowywania

Brak szczegdlnychrodkow ostranosci dotyczcych przechowywania produktu leczniczego.
6.5 Rodzaj i zawartéé opakowania

Blistry aluminium/aluminium w tekturowym pudetku akdy blister zawiera 10 liofilizatow
doustnych.

Wielkosci opakowa: 10, 30, 90

Nie wszystkie wielkéci opakowa musz znajdowa si¢ w obrocie.

6.6 Specjalngrodki ostroznosci dotyczace usuwania i przygotowania produktu leczniczego do
stosowania

Wszelkie niewykorzystane resztki produktu leczngzziib jego odpady natg usuryé zgodnie

z lokalnymi przepisami.

7. PODMIOT ODPOWIEDZIALNY POSIADAJ ACY POZWOLENIE NA
DOPUSZCZENIE DO OBROTU

ALK-Abell6 A/S

Bage Alle 6-8

DK-2970 Hgrsholm

Dania

8. NUMER POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU

22945
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9. DATA WYDANIA PIERWSZEGO POZWOLENIA NA DOPUSZCZEN |E DO OBROTU
| DATA PRZEDLU ZENIA POZWOLENIA

22.01.2016

10. DATA ZATWIERDZENIA LUB CZ ESCIOWEJ ZMIANY TEKSTU
CHARAKTERYSTYKI PRODUKTU LECZNICZEGO

16.04. 2017
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