V1.2 Podsumowanie planu zarzadzania ryzykiem dla produktu leczniczego LifsarPulmojet,
przygotowane do publicznej wiadomoSci

VI1.2.1 Omowienie rozpowszechnienia choroby

Przewlekla obturacyjna choroba pluc (POChP)

Przewlekta obturacyjna choroba phuc jest typem obturacyjnej choroby ptuc charakteryzujacej si¢
przewlekle zmniejszonym przeptywem powietrza przez drogi oddechowe. Gtéwne objawy to
dusznos¢, kaszel i produkcja plwociny. Choroba ta jest czesto zwigzana z paleniem tytoniu i moze
prowadzi¢ do przewlektej niewydolnosci oddechowe;.

Prowadzone przez dtuzszy czas badania czynnosci ptuc wykazaly, ze stopien ograniczenia przeptywu
powietrza jest silnie uzalezniony od palenia papierosow i narazenia na pyt. Czgsto$¢ wystepowania
choroby w krajach rozwinietych 0szacowano na 84 przypadki na 100 000 mieszkancow. Brak jest
doktadnych szacunkéw w wielu krajach. POChP dotyczy dwa razy cze$ciej mezczyzn niz kobiet, ale
roznica ta zmniejsza si¢, poniewaz w ciggu ostatnich kilku lat w krajach rozwini¢tych na catym
$wiecie wzrosta liczba kobiet palgcych oraz ze wzgledu na fakt, ze w krajach rozwijajacych sigkobiety
niepalgce narazone sg na dziatanie produktow spalania biomasy.

Wedhug Swiatowej Organizacji Zdrowia (WHO), POChP zajmuje czwarte miejsce wéréd przyczyn
zgondw na $wiecie, powodujac 2,75 miliona zgondw rocznie, co stanowi 4,8% tacznej liczby zgonow.

VI1.2.2 Podsumowanie dotyczace korzysci wynikajacych z leczenia

Przewlekla obturacyjna choroba pluc (POChP)

Rozpoznanie POChP nalezy rozwazy¢ u pacjentdow w wieku powyzej 35 lat, u ktorych wystepuje
czynnik ryzyka (najczesciej palenie) i ktorzy zglaszajg si¢ z objawami, takimi jak dusznosé
wysitkowa, przewlekly kaszel, regularna produkcja plwociny, czeste zapalenie oskrzeli w okresie
zimowym lub $wiszczacy oddech. Zachgcanie chorych na POChP do zaprzestania palenia jest jednym
z najwazniejszych elementéw ich leczenia.

Badanie TORCH byto 3-letnim badaniem przeprowadzonym w celu oceny wptywu leczenia
produktem zawierajagcym salmeterol z flutykazonu propionianem w dawce 50 + 500 mikrograméw
podawanej dwa razy na dobg, lub placebo na wszystkie przyczyny mogace powodowaé zgon u
pacjentow z POChP. Istniala tendencja w kierunku poprawy przezycia u pacjentow leczonych
produktem zawierajacym salmeterol z flutykazonu propionianem w poréwnaniu do placebo w
ciggu 3 lat, jednak nie osiggnieto poziomu istotnosci statystycznej p < 0,05. Odsetek pacjentow,
ktorzy zmarli w ciggu 3 lat z powodu przyczyn zwigzanych z POChP wynosit 6,0% dla placebo, 6,1%
dla salmeterolu, 6,9% dla flutykazonu propionianu i 4,7% dla salmeterolu + flutykazonu propionianu.
Srednia roczna liczba umiarkowanych do ciezkich zaostrzen choroby zostala znacznie
zmniejszona podczas stosowania polaczenia salmeterolu z flutykazonu propionianem w
poréwnaniu z leczeniem salmeterolem, flutykazonu propionianem i placebo.

Badania kliniczne kontrolowane placebo trwajace 6 i 12 miesiecy wykazaly, ze regularne stosowanie
salmeterolu + flutykazonu propionianu w dawce 50 + 500 mikrograméw poprawilo czynnos¢
phuc, zmniejszylo uczucie dusznoSci i zapotrzebowanie na leki stosowane do przerywania
napadow dusznosci.

V1.2.3 Niewiadome dotyczace korzysci z leczenia

Brak danych dotyczacych stosowania salmeterolu + flutykazonu propionianu u pacjentéw
Z zaburzeniami czynnos$ci watroby.



V1.2.4 Podsumowanie kwestii bezpieczenstwa

Wazne zidentyfikowane ryzyko

Ryzyko

Dostepne informacje

Mozliwosci zapobiegania

Zwi¢kszone stezenie
flutykazonu we krwi, co
wplywa na prawidlowe
wytwarzanie hormonéw
steroidowych

W organizmie (dzialanie
ogo6lnoustrojowe
glikokortykosteroidow
wziewnych (w tym
zahamowanie czynnoSci
kory nadnerczy, za¢ma,
jaskra i zmniejszenie
gestoSci mineralnej
koSci)

W zwigzku z przyjmowaniem duzych
dawek salmeterolu + flutykazonu
przez dtugi okres, prawidlowe
wytwarzanie hormondw steroidowych
W organizmie moze zosta¢ zaburzone.
Moze to doprowadzi¢ do:

e stanu, w ktérym nadnercza nie
produkuja odpowiedniej ilosci
hormondw steroidowych,

e spowolnienia wzrostu u dzieci

I mtodziezy,

zmniejszenia masy kostnej,

zaémy i jaskry,

zwickszenia masy ciata,

zaokraglenia (ksztatt

ksigzycowaty) twarz (zespot

Cushinga),

e zmian w zachowaniu

Tak, poprzez zastosowanie
najmniejszej skutecznej dawki
salmeterolu + flutykazonu,
zapewniajgcej skuteczna kontrole
objawow choroby.

Pacjentow nalezy regularnie
monitorowa¢ pod katem wystapienia
dziatan niepozadanych.

Podczas jednoczesnego stosowania
produktéw leczniczych wchodzacych
w interakcje i zwigkszajacych
stezenie flutykazonu we krwi, nalezy
zachowac ostrozno$¢ i stosowac je
tylko w razie koniecznosci.

Zakazenia oskrzeli i pluc
(zakazenia dolnych drog
oddechowych (zapalenie
pluc) u pacjentéow

z POChP)

Zaobserwowano zwickszong czestosé
wystepowania zakazen oskrzeli i ptuc
u pacjentdw przyjmujacych
salmeterol + flutykazon.

Tak, pacjentow nalezy regularnie
monitorowa¢ pod katem
wystepowania mozliwych dziatan
niepozadanych i objawow zakazenia
phuc.

Lekarze powinni zwrécic szczego6lng
uwage na mozliwos$¢ wystapienia
zapalenia ptuc i zakazen dolnych drog
oddechowych u pacjentéw z POChP,
Z uwagi na czeste naktadanie si¢
objawow klinicznych tych zakazen
oraz objawdw zaostrzen choroby.
Jesli u pacjenta z cigzka postacia
POChHP wystapi zapalenie ptuc,
nalezy ponownie oceni¢ shusznos¢
leczenia.

Duze stezenie glukozy we
krwi (hiperglikemia)

Bardzo rzadko odnotowywano
zwickszenie st¢zenia glukozy we
krwi. U pacjentow moga wystapi¢
objawy, takie jak sucho$¢ w ustach,
pragnienie, czgste oddawanie moczu
(zwlaszcza w nocy), niewyrazne
widzenie, suchos$¢, swedzenie skory,
zmeczenie i senno$é, utrata masy
ciala 1 zwiekszenie apetytu.

Pacjentdéw z cukrzyca nalezy czesciej
monitorowac oraz w razie
koniecznosci dostosowac u nich
dawki lekow przeciwcukrzycowych
stosowanych dotychczas.




Ryzyko

Dostepne informacje

Mozliwosci zapobiegania

Nagly skurcz mie$ni

W $cianach oskrzelikéw
(paradoksalny skurcz
oskrzeli)

Moze wystapi¢ paradoksalny skurcz
oskrzeli objawiajacy si¢ $§wistami

i dusznoscia bezposrednio po
przyjeciu leku.

Nalezy natychmiast przerwac
stosowanie

salmeterolu + flutykazonu,

w przypadku wystapienia skurczu
oskrzeli oraz w razie koniecznos$ci
zastosowac¢ szybko dzialajacy lek
rozszerzajacy oskrzela.

Reakcje nadwrazliwosci
w tym reakcje
anafilaktyczne

Reakcje alergiczne na skojarzenie
salmeterolu z flutykazonem wystepuja
niezbyt czesto (dotycza mniej niz 1 na
100 pacjentéw) i objawiajg si¢
trudno$ciami w oddychaniu,
swiszczacym oddechem i kaszlem lub
skroceniem oddechu. Inne objawy to
swiad, wysypka (pokrzywka)

i obrzeki (zwykle twarzy, warg,
jezyka lub gardta), przyspieszone
bicie serca oraz uczucie ,,pustki w
gltowie” (co moze doprowadzi¢ do
upadku lub utraty przytomnosci).

Jezeli ktorekolwiek z wymienionych
objawow nagle wystapi u pacjenta po
zastosowaniu

salmeterolu + flutykazonu, nalezy
przerwac stosowanie leku i zgtosi¢ sig
do lekarza.

Wazne potencjalne ryzyko

Ryzyko

Dostepne dane, wlaczajac przyczyne uznania za potencjalne ryzyko

Blad w stosowaniu leku
podczas zmiany obecnie
stosowanego inhalatora na
inhalator Pulmojet lub
odwrotnie

Inhalator leku Lifsar Pulmojet rozni si¢ od urzadzenia Seretide Accuhaler
(lub innego inhalatora), ktory znajg pacjenci stosujacy salmeterol

i flutykazon w polaczeniu. Istnieje zatem mozliwo$¢ poczatkowego
wprowadzenia w btad pacjentdéw zmieniajacych inhalator na Lifsar
Pulmojet, co moze by¢ zwigzane z nieprawidlowym zastosowaniem leku.
Szczegotowa instrukcja dotyczaca uzywania inhalatora Lifsar Pulmojet, z
graficznymi objasnieniami zawarta jest w ChPL i ulotce dla pacjenta.
Leczenie prowadzone jest zawsze przez lekarza specjaliste, ktory jest
odpowiedzialny za ustalenie odpowiedniej dawki leku wziewnego. Przed
przepisaniem dowolnego urzadzenia, pacjentow nalezy odpowiednio
poinstruowac, jak uzywac i obstugiwac przepisany inhalator. Pacjentow
nalezy poinformowac, gdzie mozna znalez¢ wszystkie dostepne
informacje na temat usuwania i obstugi inhalatora Lifsar Pulmojet.




Ryzyko

Dostepne dane, wlaczajac przyczyne uznania za potencjalne ryzyko

Stosowanie

W niezatwierdzonych
wskazaniach i drogach
podania (stosowanie poza
wskazaniami)

Z uwagi na dostepno$¢ innych produktow wziewnych zawierajacych
duze dawki salmeterolu + flutykazonu stosowane w leczeniu astmy

i POChP (przewleklej obturacyjnej choroby ptuc) istnieje ryzyko
stosowania produktu leczniczego Lifsar Pulmojet niezgodnie ze
wskazaniami u pacjentéw z astma lub w grupie wiekowej innej niz
wskazana w ChPL.

Wskazania do stosowania zawarte w ChPL (Charakterystyce Produktu
Leczniczego) i ulotce dla pacjenta doktadnie definiujg grupe pacjentow,
dla ktérych przeznaczony jest produkt leczniczy Lifsar Pulmojet:

Lifsar Pulmojet jest wskazany w objawowym leczeniu pacjentow
dorostych z przewlekla obturacyjna choroba pluc (POChP) z FEV;<60%
warto$ci naleznej (przed podaniem leku rozszerzajacego oskrzela),

Z powtarzajacymi si¢ zaostrzeniami w wywiadzie, u ktorych utrzymuja
si¢ istotne objawy choroby pomimo regularnego leczenia lekami
rozszerzajacymi oskrzela.

Lifsar Pulmojet jest wskazany do stosowania tylko u dorostych w wieku
18 lat i starszych.

Jednoczesne stosowanie

z produktami leczniczymi
podawanymi w leczeniu
zakazen (interakcje z silnymi
inhibitorami CYP3A4)

Leki stosowane w leczeniu zakazen wywotanych przez wirusy i grzyby
(takie jak rytonawir, ketokonazol, itrakonazol i erytromycyna) mogg
zwieksza¢ stezenie flutykazonu propionianu lub salmeterolu we krwi

I tym samym zwigksza¢ prawdopodobienstwo wystapienia dziatan
niepozadanych, w tym nieregularnego bicia serca lub zaostrzenia
wystepujacych dziatan niepozadanych. Pacjenci powinni poinformowaé
lekarza o wszystkich lekach, ktore przyjmuja.

Ciezkie zdarzenia sercowo-
naczyniowe

Rzadko skojarzenie salmeterol + flutykazon moze powodowac
nieregularne bicie serca, nieregularny rytm serca, szczegolnie

U pacjentdéw z predyspozycja do wystgpienia chorob serca, w tym

z nieregularnego lub szybkiego bicia serca. Pacjenci powinni by¢
regularnie monitorowani pod katem wystapienia mozliwych dziatan
niepozadanych. Leki wchodzace w interakcje oraz powodujace wzrost
stezenia salmeterolu+ flutykazonu we krwi nalezy przepisywac, tylko
w przypadku gdy ich zastosowanie jest konieczne.

Male stezenie potasu we krwi
(hipokaliemia)

Zglaszano zmniejszenie stezenia potasu we krwi u pacjentdw

z przewlekla obturacyjng chorobg ptuc (POChP). Objawy to nierowne
bicie serca, ostabienie miesni, skurcze. Nalezy ostroznie stosowaé
salmeterol + flutykazon u pacjentdéw z cigzkimi zaburzeniami sercowo-
naczyniowymi, zaburzeniami rytmu serca, niewyréwnang hipokaliemig
oraz u pacjentow predysponowanych do wystapienia matego stezenia
potasu we Krwi.

Plesniawki w jamie ustnej
i gardle (kandydoza jamy
ustnej i gardla)

Podczas leczenia moga wystgpic plesniawki (bolesne, kremowo-zolte
wykwity) w jamie ustnej i gardle. Czeste towarzyszace dziatania
niepozadane to takze bol jezyka, podraznienie gardta i chrypka. Pomocne
moze by¢ ptukanie jamy ustnej wodg i natychmiastowe wyplucie jej

i (lub) umycie zebow po kazdej inhalacji. Lekarz moze zaleci¢ lek
przeciwgrzybiczy do leczenia plesniawek.




Wazne brakujace informacje

Ryzyko

Dostepne informacje

Stosowanie u kobiet w ciazy
oraz w okresie karmienia
piersia

Dostepna jest ograniczona ilo§¢ danych dotyczacych stosowania u kobiet
W Cigzy.

Stosowanie salmeterolu + flutykazonu u kobiet w cigzy nalezy
ograniczy¢ do przypadkéw, gdy oczekiwana korzysc¢ z leczenia dla matki
przewyzsza potencjalne ryzyko dla ptodu.

Nie wiadomo czy salmeterol + flutykazon przenikajg do mleka
kobiecego.

Wplyw na plodnos$¢

Nie ma dostgpnych danych u ludzi. Jednakze badania przeprowadzone na
zwierzetach nie wykazaly wptywu salmeterolu lub flutykazonu
propionianu na ptodnos¢.

Stosowanie u pacjentow
Z zaburzeniami czynnosci
watroby

Nie ma danych dotyczacych stosowania
salmeterolu + flutykazonuu pacjentéw z zaburzeniami czynnoS$ci
watroby.

VI1.25 Podsumowanie srodkéw minimalizacji ryzyka w odniesieniu do okreslonych zagrozen

Nie dotyczy. Nie zaproponowano dodatkowych srodkow minimalizacji ryzyka.

VI1.2.6 Przewidywany plan rozwoju po wprowadzeniu produktu leczniczego do obrotu

Nie dotyczy.

V1.2.7 Podsumowanie zmian dotyczacych planu zarzadzania ryzykiem w porzadku

chronologicznym

Wersja
dokumentu

Data Zagadnienie

Komentarze

1.0 07/04/2014 |Zidentyfikowane ryzyko

Dziatanie ogo6lnoustrojowe
flutykazonu

Zahamowanie czynnosci
kory nadnerczy

Zakazenia dolnych drog
oddechowych

(zapalenie phuc)
Zaburzenia rytmu serca

Potencjalne ryzyko

Blad w stosowaniu leku
podczas zmiany obecnie
stosowanego inhalatora na
inhalator Pulmojet lub
odwrotnie

Stosowanie poza
wskazaniami u dzieci

i mtodziezy

Brakujace informacje

Bezpieczenstwo stosowania

Wersja poczatkowa




Wersja
dokumentu

Data

Zagadnienie

Komentarze

u kobiet w cigzy oraz
W okresie karmienia piersia

e Bezpieczenstwo stosowania
u dzieci i mtodziezy

e Bezpieczenstwo stosowania
u pacjentow o réznym
pochodzeniu etnicznym

e Bezpieczenstwo stosowania
u pacjentéw z zaburzeniami
czynnosci watroby

1.2

05/01/2015

Zidentyfikowane ryzyko

e Dziatanie og6lnoustrojowe
glikokortykosteroidow
wziewnych (w tym
zahamowanie czynnoS$ci
kory nadnerczy, za¢ma,
jaskra oraz zmniejszenie
gestos$ci mineralnej kosci)

e Zakazenia dolnych drog
oddechowych (zapalenie
phuc) u pacjentow z POChP

e Zwigzane z astma ciezkie
zdarzenie niepozadane
w tym zgon

e Hiperglikemia

o Paradoksalny skurcz
oskrzeli

e Reakcje nadwrazliwosci
w tym reakcja
anafilaktyczna

Potencjalne ryzyko

e Btad w stosowaniu leku
podczas zmiany obecnie
stosowanego inhalatora na
inhalator Pulmojet lub
odwrotnie

e Stosowanie poza
wskazaniami u dzieci
i mlodziezy w wieku
ponizej 18 lat

o Interakcje z silnymi
inhibitorami CYP 3A4

o Cigzkie zdarzenia sercowo-
naczyniowe

¢ Hipokaliemia

e Kandydozy jamy ustnej
i gardia

e Stosowanie niezgodnie ze
wskazaniami z punktu 4.1

ChPL u 0s6b chorych na

Opierajac si¢ na zaleceniach wiladz,
proponowane zmiany dotyczace
bezpieczenstwa stosowania zostaty
wzicte pod uwage i odpowiednio
zharmonizowane:

Zmiany dotyczace

zidentyfikowanego ryzyka:

e Aktualizacja o informacje:
zwiazane z astma ciezkie
zdarzenia niepozadane w tym
zgon , hiperglikemia,
paradoksalny skurcz oskrzeli,
reakcje nadwrazliwosci w tym
reakcje anafilaktyczne

e Ryzyko dziatania
ogo6lnoustrojowego flutykazonu
zostato przeklasyfikowane na
dziatanie ogdlnoustrojowe
glikokortykosteroidow
wziewnych (w tym zahamowanie
czynnosci kory nadnerczy,
za¢ma, jaskra oraz zmniejszenie
gestosci mineralnej kosci)

e Ryzyko zakazen dolnych drog
oddechowych (zapalenia ptuc)
zostato doprecyzowane do
konkretnej grupy pacjentow

Zmiany dotyczace potencjalnego

ryzyka:

o Aktualizacja o informacje:
Interakcje z silnymi inhibitorami
CYP 3A4, ciezkie zdarzenia
Sercowo-naczyniowe (w tym
zaburzenia rytmu serca, przed
wymienionymi
w zidentyfikowanym ryzyku),
hipokaliemia, kandydoza jamy
ustnej i gardta oraz stosowanie
niezgodnie ze wskazaniami
Z punktu 4.1 ChPL u 0s6b




Wersja
dokumentu

Data

Zagadnienie

Komentarze

astme

Brakujace informacje

e Stosowanie u kobiet w cigzy
oraz w okresie karmienia
piersia

e Wplyw na plodnos¢
Stosowanie u pacjentéw
Z zaburzeniami czynno$ci
watroby

e Stosowanie u pacjentéw
0 r6znym pochodzeniu
etnicznym

chorych na astme

e Ryzyko stosowania poza
wskazaniami u dzieci
i mtodziezy doprecyzowano do
okreslonego wieku

Zmiany dotyczace brakujacych

informacji:

e Aktualizacja o informacje:
wplyw na ptodnosé

Wszystkie poszczegdlne czgsci
zostaty zaktualizowane zgodnie
Z nowymi wymaganiami
dotyczacymi bezpieczenstwa
stosowania oraz zaktualizowang
wersjg ChPLw tym zgodnie ze
wskazaniami i dawkowaniem.

Czes¢ 11 Epidemiologia dla
wskazania (-n) i populacji docelowej
zostala zaktualizowana o informacje
dotyczace wystepowania innych
odpowiednich choréb
wspotistniejacych i jednoczesnie
prowadzonego leczenia.

Czes¢ 11 Doswiadczenia po
dopuszczeniu produktu leczniczego
do obrotu zostala zaktualizowana

0 dane dotyczace sprzedazy
produktu referencyjnego.

Podmiot odpowiedzialny
zobowigzal si¢ do Scistego
monitorowania ryzyka btedow
podczas stosowania i stosowania
poza wskazaniami u dzieci

i mtodziezy podczas rutynowego
nadzoru nad bezpieczenstwem
farmakoterapii, w tym analizy
zbiorczej PSUR.

Cze¢s¢ VI Podsumowanie planu
zarzadzania ryzykiem przygotowane
do publicznej wiadomosci zostato
zaktualizowane i skrocone.




Wersja
dokumentu

Data

Zagadnienie

Komentarze

1.3

12/02/2015

Zidentyfikowane ryzyko

Dziatanie ogo6lnoustrojowe
glikokortykosteroidow
wziewnych (w tym
zahamowanie czynnos$ci
kory nadnerczy, za¢ma,
jaskra oraz zmniejszenie
gestos$ci mineralnej kosci)
Zakazenia dolnych drog
oddechowych (zapalenie
ptuc) u pacjentow z POChP
Hiperglikemia
Paradoksalny skurcz
oskrzeli

Reakcje nadwrazliwosci

w tym reakcje
anafilaktyczne

Potencjalne ryzyko

Btad w stosowaniu leku
podczas zmiany obecnie
stosowanego inhalatora na
inhalator Pulmojet lub
odwrotnie

Stosowanie poza
wskazaniami

Interakcje z silnymi
inhibitorami CYP 3A4
Cigzkie zdarzenia sercowo-
naczyniowe

Hipokaliemia

Kandydozy jamy ustnej

i gardta

Brakujace informacje

Stosowanie u kobiet w ciazy
oraz w okresie karmienia
piersia

Wptyw na ptodnos¢
Stosowanie u pacjentow

z zaburzeniami czynnos$ci
watroby

Opierajac si¢ za zaleceniach wtadz
oraz z uwagi na fakt, iz produkt
leczniczy jest dostepny tylko

w duzej dawce, wskazanie
dotyczace leczenia astmy zostalo
uznane za niestosowne

i w konsekwencji usuniete.

W zwiagzku z tym kwestie dotyczace
bezpieczenstwa dla produktu

Lifsar Pulmojet zostaly
odpowiednio dostosowane,
podobnie jak odpowiednie czesci
catej dokumentacji.

14

06/05/2015

Zidentyfikowane ryzyko

Dziatanie ogo6lnoustrojowe
glikokortykosteroidow
wziewnych (w tym
zahamowanie czynnoS$ci
kory nadnerczy, za¢ma,
jaskra oraz zmniejszenie
gestos$ci mineralnej kosci)

Opierajac si¢ za zaleceniach wladz
w streszczeniu na temat
niewiadomych dotyczacych korzysci
z leczenia (czgs$¢ V1.2.3)
skoncentrowano si¢ na brakujacych
informacjach dotyczacych
dawkowania tj. punktu 4.2 ChPL,
np. u pacjentéw z zaburzeniami




Wersja
dokumentu

Data

Zagadnienie

Komentarze

e Zakazenia dolnych drog
oddechowych (zapalenie
phuc) u pacjentow z POChP
Hiperglikemia

o Paradoksalny skurcz
oskrzeli

e Reakcje nadwrazliwosci
w tym reakcje
anafilaktyczne

Potencjalne ryzyko

e Btlad podczas zmiany
obecnie stosowanego
inhalatora na inhalator
Pulmojet lub odwrotnie

e Stosowanie poza
wskazaniami

o Interakcje z silnymi
inhibitorami CYP 3A4

e Cigzkie zdarzenia sercowo-
naczyniowe

e Hipokaliemia

o Kandydozy jamy ustnej
i gardia

Brakujace informacje

e Stosowanie u kobiet w cigzy
oraz w okresie karmienia
piersia

e Wplyw na plodnos¢
Stosowanie u pacjentéw
Z zaburzeniami czynno$ci
watroby

czynnoS$ci watroby.

Tabela V1.2.4 zostala
zaktualizowana o informacje
dotyczace ,,mozliwosci
zapobiegania” ryzyku zakazen
oskrzeli 1 ptuc.

Wszystkie czgsci RMP zostaty
zaktualizowane zgodnie ze
Zmianami wprowadzonymi w
ChPL.i ulotce dla pacjenta.
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