V1.2 Podsumowanie planu zarzadzania ryzykiem dotyczacego produktu leczniczego Anozilad
przeznaczone do publicznej wiadomosci

VI1.2.1 Omowienie rozpowszechnienia choroby

Bakteria Staphylococcus aureus powoduje szereg cigzkich zakazen, takich jak zakazenia krwi,
zakazenia skory i tkanek migkkich oraz zapalenie ptuc.

Ponad potowa szczep6éw S. aureus jest oporna na antybiotyk metycyling (MRSA) i moze by¢
identyfikowana wedtug zrodta zakazenia: HA-MRSA (szpitalne) lub CA-MRSA (pozaszpitalne).
Szczepy CA-MRSA i HA-MRSA ro6znig sig takze stopniem opornosci; w przeciwienstwie do HA-
MRSA, CA-MRSA mozna w dalszym ciagu leczy¢ niewielkg liczba antybiotykow.

Zakazenia wywotywane przez MRSA staty si¢ istotnym problemem zdrowotnym w wielu krajach
rozwinigtych. Kluczowe znaczenie ma fakt, ze wigkszos$¢ tych szczepow wykazuje opornosé nie tylko
na metycyling, lecz takze na wiele powszechnie stosowanych antybiotykéw. Problem opornosci wigze
si¢ z istotnymi konsekwencjami; zakazenia wywolywane przez MRSA s3 przyczyna dtuzszych
hospitalizacji, zwigkszenia ich kosztow oraz wzrostu zachorowalno$ci.

V1.2.2 Podsumowanie korzysci wynikajgcych z leczenia

Pozaszpitalne zapalenie ptuc i szpitalne zapalenie ptuc

Badania, podczas ktorych w leczeniu szpitalnego zapalenia ptuc stosowano linezolid lub
wankomycyne, nie wykazaty réznicy miedzy tymi lekami. Doktadniejsza analiza wskazuje jednak, ze
linezolid pozwala uzyska¢ lepsze wyniki leczenia, zwlaszcza w przypadku MRSA.

Badania poréwnujgce linezolid do wankomycyny w leczeniu szpitalnego zapalenia ptuc wywotanego
przez MRSA wykazaly, ze linezolid jest co najmniej tak skuteczny, jak lek stosowany tradycyjnie
(wankomycyna). FDA dopuscita linezolid do stosowania w leczeniu szpitalnego zapalenia ptuc,

a wytyczne ATS/IDSA opisujg linezolid i wankomycyne jako antybiotyki pierwszego rzutu

W poczatkowym leczeniu pacjentéw obarczonych ryzykiem wystapienia szpitalnego zapalenia ptuc
wywotanego przez bakterie oporne na inne antybiotyki.

Powiklane zakazenia skory i tkanek migkkich

W powiktanych zakazeniach skory i tkanek migkkich, co do ktorych istnieje pewnos$¢ lub podejrzenie,
ze zostaly wywolane przez metycylinooporne gronkowce, leczenie linezolidem moze znaczaco skroci¢
czas hospitalizacji i zwigkszy¢ prawdopodobienstwo wczesnego opuszczenia szpitala, w pordéwnaniu
Z leczeniem wankomycyna.

Linezolid jest dostepny w postaci dozylnej i doustnej. Po podaniu doustnym, podobnie jak w
przypadku podania dozylnego, cata dawka przenika do krwiobiegu. Oznacza to, ze pacjenci moga
zmieni¢ lek z podawanego dozylnie na doustny bez konieczno$ci zmiany dawki, co w przypadku
niektorych chorych umozliwia wezesniejsze opuszczenie szpitala.

VI1.2.3 Niewiadome zwigzane 7 korzysciami 7 leczenia

Na podstawie obecnie dostepnych danych stwierdzono istotne braki w wiedzy na temat skutecznos$ci
linezolidu w populacji pacjentow z cigzka niewydolnoscig nerek, pacjentow z niewydolnoscia
watroby, dzieci i mtodziezy (<18 lat), pacjentéw przyjmujacych linezolid przez okres duzszy niz
maksymalny zalecany czas leczenia wynoszacy 28 dni oraz pacjentéw leczonych z powodu zmian
cukrzycowych w obrebie stop, odlezyn lub ran spowodowanych problemami naczyniowymi, cigzkich
oparzen lub zgorzeli (martwa tkanka). Konieczne jest przeprowadzenie dodatkowych badan
oceniajgcych zastosowanie leku u tych pacjentow.

Pacjenci z zaburzeniem czynnosci nerek (tj. klirens kreatyniny <30 ml/min): kliniczne znaczenie
zwigkszenia (0d 7- do 8-krotnego) narazenia na dwa gldwne metabolity linezolidu u pacjentow z
ciezkim zaburzeniem czynno$ci nerek po podaniu pojedynczej dawki 600 mg nie jest znane ze
wzgledu na niedostateczng ilo$¢ dostepnych danych dotyczacych bezpieczenstwa (ChPL).

Pacjenci z zaburzeniem czynno$ci watroby: dostepne dane wskazujg, ze farmakokinetyka (sposob, w
jaki lek jest przetwarzany przez organizm) linezolidu nie ulega zmianie u pacjentow z zaburzeniem




czynnos$ci watroby o nasileniu od tagodnego do umiarkowanego (klasa A lub B w skali Child-Pugh).
Nie oceniono farmakokinetyki linezolidu u pacjentéw z cigzkim (klasa C w skali Child-Pugh)
zaburzeniem czynnosci watroby (ChPL).

Dzieci i mtodziez (<18. roku zycia): brak jest wystarczajacych danych dotyczacych bezpieczenstwa
i skutecznosci linezolidu w tej grupie wiekowej i z tego powodu nie zaleca si¢ stosowania linezolidu

u tych pacjentow (ChPL).

Czasa leczenia (>28 dni): u pacjentéw przyjmujacych linezolid przez okres dtuzszy niz 28 dni czgéciej
obserwuje si¢ zmniejszenie liczby czerwonych krwinek. Pacjentow nalezy obserwowaé, poniewaz w

niektorych przypadkach moga oni wymagac¢ przetoczenia krwi.
Stosowanie linezolidu w leczeniu zmian cukrzycowych w obrebie stop, odlezyn lub ran

spowodowanych problemami naczyniowymi, ciezkich oparzen lub zgorzeli (martwa tkanka): badania

kliniczne nie obejmowaty pacjentdw z tymi schorzeniami. Z tego powodu do§wiadczenie dotyczace
stosowania linezolidu w takich przypadkach jest ograniczone (ChPL).

VI1.2.4 Podsumowanie informacji dotyczgcych bezpieczeristwa stosowania

Istotne zidentyfikowane ryzyko

Ryzyko

Dostepne informacje

Mozliwos¢ zapobiegania

Zahamowanie czynnoSci
szpiku kostnego
(Mielosupresja)

U pacjentow przyjmujacych linezolid
zglaszano przypadki wystgpienia
zahamowania czynnosci szpiku
kostnego, zmniejszenia liczby ptytek
(matoptytkowo$¢) i zmniejszenia
liczby krwinek biatych i czerwonych
(leukopenia i niedokrwistos¢). Ryzyko
wystgpienia tych zaburzen wydaje si¢
mie¢ zwiazek z dlugoscia leczenia.

Pacjenci w podeszlym wieku leczeni
linezolidem moga by¢ bardziej
zagrozeni wystapieniem zaburzen
sktadu krwi (dyskrazji) niz mtodsi
pacjenci. Zmniejszenie liczby ptytek
moze wystepowaé czesciej u
pacjentow z ciezka niewydolnoscia
nerek niezaleznie od faktu, czy sa
poddawani dializoterapii.

W przypadku wystapienia
istotnego zahamowania
czynnosci szpiku kostnego
leczenie linezolidem nalezy
przerwac, chyba ze kontynuacja
terapii jest bezwzglednie
konieczna. W takich
przypadkach nalezy $cisle
monitorowa¢ morfologi¢ krwi i
wdrozy¢ odpowiednie
postepowanie.

U pacjentéw przyjmujacych
linezolid zaleca si¢ takze
cotygodniowe wykonywanie
petnej morfologii krwi, w tym
0znaczenie poziomu
hemoglobiny, liczby ptytek krwi
oraz liczby catkowitej i wzoru
odsetkowego leukocytow,
niezaleznie od wynikow
pierwszego badania Krwi.




Ryzyko

Dostepne informacje

Mozliwos$¢ zapobiegania

Zapalenie jelit
powodujace ciezka

i bolesna biegunke
(rzekomobloniaste
zapalenie jelita grubego)

Podczas stosowania prawie wszystkich
antybiotykow, w tym linezolidu,
zglaszano przypadki biegunki i
zapalenia jelita grubego zwigzanych z
antybiotykoterapig, w tym
rzekomobloniastego zapalenia jelit i
biegunki zwigzanej z zakazeniem
Clostridium difficile; zaburzenia te
moga mie¢ rézne nasilenie, od
tagodnej biegunki do zapalenia jelita
grubego ze skutkiem $miertelnym.

Z tego powodu istotne jest
uwzglednienie tego rozpoznania
u pacjentow, u ktorych wystapi
ciezka biegunka w trakcie
leczenia linezolidem lub po jego
zakonczeniu.

W przypadku podejrzenia lub
rozpoznania biegunki i zapalenia
jelita grubego zwigzanych

Z antybiotykoterapia nalezy
przerwac bedace w toku leczenie
z uzyciem lekow
przeciwbakteryjnych, w tym
linezolidu, i natychmiast podja¢
odpowiednie dziatania
terapeutyczne. W takiej sytuacji
nie nalezy stosowac lekow
przeciwbiegunkowych, ktore
hamujg perystaltyke jelit.

Nagromadzenie kwasu
mlekowego we Krwi
(Kwasica mleczanowa)

W zwigzku ze stosowaniem linezolidu
zgtaszano przypadki akumulacji kwasu
mlekowego. Pacjenci, u ktorych
podczas leczenia linezolidem wystapia
objawy przedmiotowe i podmiotowe
kwasicy metabolicznej, w tym
nawracajace nudnosci lub wymioty,
bol w jamie brzusznej, niskie st¢zenie
wodoroweglanow albo przyspieszone
lub glebokie oddychanie
(hiperwentylacja), wymagaja
natychmiastowej interwencji lekarza.

W przypadku wystapienia
kwasicy mleczanowej nalezy
rozwazy¢ korzysci wynikajace z
leczenia linezolidem

w odniesieniu do potencjalnych
zagrozen.

Potencjalnie grozna dla
zycia reakcja na lek, ktéra
powoduje hagromadzenie
W organizmie zbyt duzej
ilo$ci serotoniny, zwigzku
chemicznego
wytwarzanego przez
komorki nerwowe.
(Zespol serotoninowy)

Wystepowanie zespotu
serotoninowego jest kojarzone

Z rownoczesnym podawaniem
linezolidu i lekoéw
serotoninergicznych, w tym lekow
przeciwdepresyjnych takich jak
selektywne inhibitory wychwytu
zwrotnego serotoniny (ang. selective
serotonin reuptake inhibitors, SSRISs).

Réwnoczesne podawanie
linezolidu i lekow
serotoninergicznych jest
przeciwwskazane, za wyjatkiem
sytuacji, w ktorych jest to
konieczne. W takiej sytuacji
pacjenci powinni by¢ uwaznie
obserwowani w kierunku
objawow przedmiotowych

i podmiotowych zespotu
serotoninowego, takich jak
zaburzenia funkcji poznawczych,
wysoka goraczka, hiperrefleksja
i zaburzenia koordynacji.

W przypadku wystapienia
objawow przedmiotowych

i podmiotowych zespotu
serotoninowego nalezy przerwac
podawanie jednego z lekoéw. Po
zaprzestaniu podawania leku
serotoninergicznego moga
wystapi¢ objawy odstawienne.




Ryzyko

Dostepne informacje

Mozliwos$¢ zapobiegania

Uszkodzenie nerwow
(Neuropatia obwodowa i
nerwu wzrokowego)

U pacjentéw leczonych linezolidem
obserwowano przypadki uszkodzenia
nerwow (neuropatii obwodowej), a
takze uszkodzenie i(lub) stan zapalny
nerwu wzrokowego (neuropatia nerwu
wzrokowego i zapalenie nerwu
wzrokowego), ktére moga skutkowac
utratg wzroku. Te doniesienia w
gldwnej mierze dotyczyly pacjentow
leczonych przez okres dtuzszy niz
zalecany maksymalny czas leczenia
wynoszacy 28 dni. Zwigkszone ryzyko
wystapienia neuropatii (uszkodzenia
nerwu) istnieje wowczas, gdy linezolid
jest stosowany u pacjentow, ktorzy
przyjmuja aktualnie lub przyjmowali w
ostatnim czasie leki przeciwpratkowe
w leczeniu gruzlicy.

Wszystkich pacjentow nalezy
poinformowac o koniecznos$ci
zglaszania objawow
uposledzenia wzroku, takich jak
zmiany ostro$ci wzroku lub
postrzegania barw, niewyrazne
widzenie badz ubytki pola
widzenia. Pacjentow tych nalezy
niezwlocznie zbadac i skierowac
do okulisty. Pacjenci, ktorzy
przyjmujg linezolid przez okres
dhuzszy niz zalecany czas
leczenia wynoszacy 28 dni,
powinni by¢ poddawani
regularnym badaniom
okulistycznym. W przypadku
wystapienia neuropatii
obwodowej lub nerwu
wzrokowego nalezy rozwazy¢
stosunek korzysci wynikajacych
z leczenia linezolidem w
odniesieniu do potencjalnych
zagrozen.

Drgawki U pacjentéw leczonych linezolidem  [Nalezy pouczy¢ pacjentow
zaobserwowano wystepowanie 0 koniecznosci poinformowania
drgawek. lekarza, jesli w przesztosci
W wigkszos$ci tych przypadkow wystepowaty u nich drgawki.

W wywiadzie stwierdzano
wystepowanie drgawek lub czynniki
ryzyka ich wystapienia.
Toksyczno$é Linezolid hamuje syntezg biatek Pacjenci, ktorzy przyjmuja

mitochondrialna
(Uszkodzenie lub istotne
pogorszenie
mitochondriow

w komérkach organizmu)

mitochondrialnych. Na skutek tej
inhibicji mogg wystapic¢ zdarzenia
niepozadane, takie jak kwasica
mleczanowa, niedokrwisto$¢

i neuropatia (nerwu wzrokowego lub
obwodowa). Takie zdarzenia
wystepujg czesciej w przypadku
stosowania leku przez okres dtuzszy
niz 28 dni.

Zwigkszone ryzyko wystapienia
neuropatii (uszkodzenia nerwu) istnieje
wowczas, gdy linezolid jest stosowany
u pacjentow, ktorzy przyjmuja
aktualnie lub przyjmowali w ostatnim
czasie leki przeciwpratkowe w
leczeniu gruzlicy.

linezolid przez okres dtuzszy niz
zalecany czas leczenia
wynoszacy 28 dni powinni by¢
poddawani regularnym badaniom
okulistycznym.

W przypadku wystgpienia
neuropatii obwodowej lub nerwu
wzrokowego nalezy rozwazy¢
korzysci wynikajace z leczenia
linezolidem w odniesieniu do
potencjalnych zagrozen.

Czas leczenia (>28 dni)

U pacjentow przyjmujacych linezolid
przez okres dtuzszy niz 28 dni czesciej
obserwuje si¢ zmniejszenie liczby
czerwonych krwinek (niedokrwistos$c).

Pacjentow nalezy obserwowac,
poniewaz w niektorych
przypadkach moga oni wymagac
przetoczenia krwi.




Istotne potencjalne zagrozenia

Ryzyko

Dostepne informacje

Mozliwos¢ zapobiegania

Potencjalnie grozne dla zycia

zakazenie krwi

(Zwigkszone ryzyko zgonu w

podgrupie pacjentow z
zakaZeniem zwigzanym z
obecnoscig cewnika
wewnatrznaczyniowego,

a zwlaszcza os6b zakazonych
bakteriami Gram-ujemnymi)

Badanie z udziatem pacjentow

z zakazeniami zwigzanymi z
obecnoscig cewnikow
wewnatrznaczyniowych wykazato

leczonych linezolidem, w
porownaniu do chorych
przyjmujacych
wankomycyne/dikloksacyling/
oksacyline, gtownie ze wzgledu na
poziom zakazenia bakteriami Gram-
dodatnimi w chwili rozpoczgcia
badania. W grupie leczonej
linezolidem wigksza liczba
pacjentow ulegta zakazeniu
patogenami Gram-ujemnymi

W czasie trwania badania i zmarta
z powodu zakazenia wywotanego
przez patogeny Gram-ujemne

i zakazenia mieszang florg
bakteryjna.

wiekszy odsetek zgonoéw u pacjentow

W przypadku chorych na
powiklane zakazenia skory

i tkanek migkkich

Z rozpoznanym lub mozliwym
wspolistnieniem zakazenia
bakteriami Gram-ujemnymi,
linezolid powinien by¢
stosowany jedynie w sytuacji,
gdy inne opcje leczenia nie sg
dostepne. W takiej sytuacji
nalezy rownoczesnie rozpoczacé
leczenie przeciw bakteriom
Gram-ujemnym.

Brakujace informacje

Ryzyko

Dostepne informacje

Mozliwo$¢ zapobiegania

Stosowanie w ciezkiej
niewydolnosci nerek
(Stosowanie u pacjentow z
ciezkim zaburzeniem nerek)

Stosowanie linezolidu u pacjentow z
cigzka niewydolnoscia nerek i
pacjentéw dializowanych powinno
by¢ ograniczone, poniewaz ze
wzgledu na niedostateczng ilo§¢
dostepnych danych nie ustalono
korzys$ci z podawania linezolidu

u tych chorych.

Linezolid nalezy stosowac

U pacjentow z ciezkim
zaburzeniem czynnoSci nerek i
pacjentow dializowanych
wylacznie w sytuacji, gdy
oczekiwane korzysci przewazaja
nad teoretycznym ryzykiem.

Stosowanie w niewydolnosci
watroby (Stosowanie U
pacjentéw z zaburzeniem
czynnosci watroby)

Ze wzgledu na niedostateczng ilo$¢
dostepnych danych nie ustalono
korzysci z podawania linezolidu
pacjentom z ci¢zka niewydolnoscia
watroby.

Konieczne jest przeprowadzenie
dalszych badan w celu okreslenia
bezpieczenstwa stosowania

i zalecen dotyczacych
skutecznego dawkowania.

Ciaza i karmienie piersia
(Ciaza i laktacja)

Brak jest wystarczajacych danych
dotyczacych stosowania linezolidu u
kobiet w cigzy. Badania na
zwierzgtach wykazaly toksyczny
wplyw na rozrdd. Istnieje
potencjalne zagrozenie dla
cztowieka.

Dane z badan sugeruja, ze linezolid i
jego metabolity przenikajg do mleka
ludzkiego.

Linezolidu nie nalezy stosowa¢ w
czasie cigzy, o ile nie jest to
bezwzglednie konieczne, tj.
wylacznie w sytuacji, gdy
potencjalne korzysci przewazaja
nad teoretycznym ryzykiem. Ze
wzgledu na potencjalne
zagrozenie dla noworodka,
karmienie piersig nalezy
przerwac przed rozpoczeciem
leczenia oraz nie karmi¢ piersia
podczas stosowania linezolidu.




VI1.2.5 Podsumowanie dodatkowych aktywnosci minimalizujgcych ryzyko w odniesieniu do
okreslonych zagrozen

Wszystkie produkty lecznicze posiadajg charakterystyki produktow leczniczych (ChPL), ktore
dostarczaja lekarzom, farmaceutom i fachowym pracownikom opieki zdrowotnej szczegotow, w jaki
sposob stosowac produkt leczniczy oraz informujg o zagrozeniach i zaleceniach dotyczacych ich
minimalizacji. Skrocona wersja tego dokumentu, napisana potocznym jezykiem, dostarczana jest

w formie ulotki dla pacjenta. Dziatania przedstawione w tych dokumentach sa znane jako rutynowe
narzedzia minimalizacji ryzyka.

Ten produkt leczniczy nie ma dodatkowych narzedzi minimalizacji ryzyka.
VI1.2.6 Przewidywany plan rozwoju po wprowadzeniu do obrotu

Brak trwajacych i planowanych badan porejestracyjnych dotyczacych bezpieczenstwa i skutecznosci
stosowania linezolidu.

V1.2.7 Podsumowanie zmian wprowadzonych w planie zarzgdzania ryzykiem w porzgdku
chronologicznym

Istotne zmiany wprowadzone w planie zarzadzania ryzykiem w porzadku chronologicznym

Wersja |Data Zagadnienia dotyczace bezpieczenstwa Komentarze

1.0 07-02-2013 Istotne zidentyfikowane ryzyko Pierwotna wersja
* Zahamowanie czynnosci szpiku kostnego |dokumentu
* Rzekomobtloniaste zapalenie jelit Wersja 1.0 nie zostata
+ Kwasica mleczanowa zatwierdzona.

*  Zespot serotoninowy
*  Neuropatia obwodowa i nerwu

wzrokowego
2.0 23-08-2013 Istotne zidentyfikowane ryzyko Zaktualizowano
* Interakcje z inhibitorami punkty: Istotne
monoaminooksydazy zidentyfikowane
» Zakazenia krwi wywotane przez bakterie  |ryzyko / Potencjalne
Gram-dodatnie zwigzane z obecnoscia zagrozenia / Brakujgce
cewnika wewnatrznaczyniowego informacje.
Istotne potencjalne ryzyko Wersja 2.0 nie zostata
* Toksyczny wptyw na rozmnazanie zatwierdzona.

(niepozadane dziatanie na funkcje
seksualne i ptodno$¢ u dorostych mezczyzn
i kobiet)

* Karmienie piersia

Brakujace informacje

» Czas leczenia (>28 dni)

» Stosowanie u dzieci i mtodziezy (< 18 lat)

» Ciegzkie zaburzenia czynno$ci nerek

*  Niewydolno$¢ watroby

+  Stosowanie w leczeniu zmian
cukrzycowych w obrebie stopy, odlezyn Iub
zmian powstatych w wyniku niedokrwienia,
cigzkich oparzen lub zgorzeli.




3.0 15-11-2013 Istotne zidentyfikowane ryzyko Zaktualizowano punkt
Istotne
Zakazenia krwi wywotane przez bakterie Gram- zidentyfikowane
dodatnie zwigzane z obecnoscig cewnika ryzyko. Wprowadzono
wewngtrznaczyniowego Zmieniono na: niewielkie zmiany
* Zgony u pacjentdw z zakazeniami w innych punktach
zwigzanymi z obecnoscig cewnikow planu zarzadzania
wewnatrznaczyniowych, a zwlaszcza u ryzykiem.
0s0b zakazonych bakteriami Gram- Wersja 3.0 zostata
ujemnymi lub pacjentow z zakazeniami zatwierdzona po
mieszang florg bakteryjna. poczatkowe;j
procedurze DCP;
Dodatkowe zidentyfikowane ryzyko podj¢to zobowigzanie
*  Zwigkszenie ci$nienia tgtniczego krwi do dokonania
» Drgawki aktualizacji RMP
*  Toksycznos$¢ mitochondrialna 0 zmiang
porejestracyjna.
4.0 28-01-2014  |Zaktualizowano nastgpujace punkty: Wersja 4.0 stanowi
*  SVIII: Podsumowanie informacji aktualizacje wersji 3.0
dotyczacych bezpieczenstwa stosowania  |w zwiazku ze
*  Cze$¢ IV: Przewidywany plan badan sprawozdaniem
skutecznos$ci po wprowadzeniu do obrotu  |oceniajgcym
*  (Czg$¢ V: Aktywnos$ci minimalizujace wydanym przez RMS.
ryzyko Podsumowanie planu
*  Cz¢$¢ VI Podsumowanie planu zarzadzania ryzykiem
zarzadzania ryzykiem zostato
zaktualizowane
zgodnie z uwagami
dokonanymi podczas
IS/H/0222/001/DC,
wersja 4.0 planu
zarzadzania ryzykiem
zostata zatwierdzona.
5.0 15-07-2014  |Zaktualizowano nastgpujace punkty: Dodanie produktu
*  Produkty obj¢te planem zarzadzania W postaci roztworu do
ryzykiem infuzji.
*  Cze$¢ III: Plan nadzoru nad
bezpieczenstwem farmakoterapii
*  Cze$¢ VI: Podsumowanie planu
zarzadzania ryzykiem
» Zalacznik
6.0 15-04-2015 Istotne zidentyfikowane ryzyko Dokonano zmian

* Zahamowanie czynnosci szpiku kostnego

* Rzekomobtoniaste zapalenie jelit

+  Kwasica mleczanowa

*  Zespot serotoninowy

*  Neuropatia obwodowa i nerwu
wzrokowego

» Drgawki

*  Toksyczno$¢ mitochondrialna

* Leczenie dlugotrwate

Istotne potencjalne zagrozenia
»  Zwigkszone ryzyko zgonu w podgrupie

W zagrozeniach w celu
dostosowania do planu
zarzadzania ryzykiem
lekow oryginalnych.




pacjentdow z CRI, a zwtaszcza oséb
zakazonych bakteriami Gram-ujemnymi

Brakujace informacje

Stosowanie w cigzkiej niewydolnosci nerek
Stosowanie w niewydolnosci watroby
Cigza i laktacja




