CHARAKTERYSTYKA PRODUKTU LECZNICZEGO

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

ABIAZYT, 500 mg, tabletki powlekane

2. SKLAD JAKOSCIOWY I ILOSCIOWY

Kazda tabletka powlekana zawiera 524,1 mg azytromycyny dwuwodnej, co odpowiada 500 mg
azytromycyny (Azithromycinum).

Pelny wykaz substancji pomocniczych, patrz punkt 6.1.

3.  POSTAC FARMACEUTYCZNA

Tabetki powlekane, biate lub biatawe, ksztattu kapsutki, oznaczone ,,S5” na jednej stronie oraz
z linig dzielaca na drugiej stronie o dlugosci okoto17 mm, szerokosci okoto 8,5 mm i wysokosci
okoto 6,4 mm.

Tabletke¢ mozna podzieli¢ na réwne dawki.

4, SZCZEGOLOWE DANE KLINICZNE
4.1 Wskazania do stosowania

Azytromycyna jest wskazana do leczenia nastepujacych zakazen wywotanych przez drobnoustoje

wrazliwe na azytromycyng

- ostre zapalenie zatok;

- ostre zapalenie ucha $rodkowego;

- paciorkowcowe zakazenie gardta, zakazenie migdatkow w przypadkach kiedy terapia lekami
pierwszego rzutu z grupy beta-laktamow jest niemozliwa i paciorkowiec ropny jest wrazliwy
na leczenie azytromycyna;

- w stanach zaostrzenia przewlektego zapalenia oskrzeli o podtozu bakteryjnym;

- lekkie do umiarkowanie ci¢zkiego zapalenie ptuc,

- zakazenia skory i tkanek migkkich tagodne do umiarkowanych

- niepowiktane zakazenia wywotane przez Chlamydia trachomatis

Nalezy wzia¢ pod uwagg oficjalne zalecenia dotyczace wtasciwego stosowania lekow

przeciwbakteryjnych.

4.2 Dawkowanie i spos6b podawania

Dawkowanie
Azytromycyna powinna by¢ podawana w jednorazowej dawce dobowej, wedug opisanych nizej
zalecen:

Dzieci i mlodziez omasie ciata powyzej 45kg, oraz dorosli pacjenci

Infekcje gérnych i dolnych drég oddechowych, ostre zapalenia ucha oraz infekcje skoéry i tkanek
migkkich:

Dawka tgczna 1500 mg podana przez 3 dni w jednorazowej dawce dziennej po 500 mg.
Alternatywnie dawka tgczna 1500 mg moze by¢ podana przez 5 dni, w dawce jednorazowej 500 mg w
pierwszym dniu oraz w jednorazowej dawce dobowej 250 mg od drugiego do piatego dnia terapii.




Niepowiktane zakazenia wywotane przez Chlamydia trachomatis:
W terapii niepowiktanych zakazen wywotanych przez Chlamydia trachomatis dawka 1000 mg podana
jednorazowo.

Drzieci i mlodziez o masie ciata ponizej 45kg

Produktu leczniczego Abiazyt nie nalezy stosowac¢ u pacjentdw pediatrycznych o masie ciata ponizej
45 kg ze wzgedu na bezpieczenstwo stosowania.

Zaleca si¢ stosowanie innej postaci farmaceutycznej zawierajacej azytromycyng np. w postaci
Zawilesiny,

Stosowanie u pacjentdw w podesztym wieku:

U pacjentdéw w podesztym wieku stosuje si¢ t¢ samg dawke jak u pozostatych dorostych pacjentow.
Poniewaz u pacjentow w podesztym wieku ryzyko arytmii jest zwigkszone, zaleca si¢ szczegdlng
ostrozno$¢ ze wzgledu na mozliwo$¢ wystapienia zaburzenia rytmu serca oraz cze¢stoskurczu typu
torsade de pointes (patrz punkt 4.4).

Stosowanie u pacjentdw z zaburzeniem czynnosci nerek:

U pacjentéw z zaburzeniem czynno$ci nerek w stopniu lekkim do umiarkowanego (klirens kreatyniny
>40 ml/min) modyfikacja dawki nie jest konieczna (patrz sekcja 4.4.) Brak danych dotyczacych
stosowania produktu leczniczego u pacjentdw z klirensem kreatyniny <40 ml/min, dlatego w takich
przypadkach zaleca si¢ zachowanie ostroznosci.

Stosowanie u pacjentow z zaburzeniem czynnosci watroby:

U pacjentéw z zaburzeniem czynno$ci watroby w stopniu lekkim do umiarkowanego, nie jest
konieczna modyfikacja dawkowania Jednak z uwagi na fakt, iz azytromycyna jest metabolizowana w
watrobie i wydalana z z6tcia, produktu leczniczego nie nalezy stosowac u pacjentdw z cigzka
niewydolno$cig watroby. Nie przeprowadzono badan dotyczacych stosowania azytromycyny u tych
pacjentow (patrz sekcja 4.4.).

Sposob podawania:

Azytromycyne nalezy podawa¢ doustnie, raz na dobe.

Abiazyt w postaci tabletek powlekanych 500 mg mozna podawac¢ niezaleznie od positkow.
Tabletki mozna podzieli¢ na rowne dawki.

4.3 Przeciwwskazania

Nadwrazliwo$¢ na substancje czynna, inne antybiotyki z grupy makrolidow i ketolidow
lub na ktorakolwiek substancj¢ pomocnicza wymieniong w punkcie 6.1.

4.4  Specjalne ostrzezenia i $Srodki ostroznosci dotyczace stosowania

Ciezkie reakcje alergiczne

Rzadko opisywano wystapienie cigzkich reakcji alergicznych, takich jak obrzek naczynioruchowy
i reakcje anafilaktyczne (w sporadycznych przypadkach zakonczonych zgonem). Niektore z nich
wystepowaly w postaci nawracajgcych objawow - konieczne byto odpowiednie leczenie i dtuzsza
obserwacja pacjenta.

Nadwrazliwos$é

Podobnie jak w przypadku erytromycyny i innych makrolidow, notowano wystepowanie rzadkich
cigzkich reakcji alergicznych, w tym obrzeku naczynioruchowego i anafilaksji (rzadko zakonczonych
zgonem), reakcji skornych, w tym ostrej uogélnionej osutki krostkowej (ang. AGEP), zespotu
Stevensa-Johnsona (ang. SJS), toksycznego martwiczego oddzielania si¢ naskorka (ang. TEN)
(rzadko prowadzacych do zgonu) i wysypki polekowej z eozynofilig i objawami ogdlnymi

(ang. DRESS). W przebiegu niektorych z tych reakcji na lek wystgpowaty nawroty objawow i
konieczny byt dtuzszy okres obserwaciji i leczenia. Jesli wystapi reakcja alergiczna, nalezy odstawié



lek i wdrozy¢ odpowiednie leczenie. Lekarz powinien mie¢ swiadomo$¢, ze po przerwaniu leczenia
objawowego moze dojs¢ do nawrotu objawow alergicznych.

Zapalenie gardla i migdatkoéw podniebiennych

Azytromycyna nie jest lekiem pierwszego wyboru w leczeniu zapalenia gardta i zapalenia migdatkow,
spowodowanych przez Streptococcus pyogenes. W leczeniu tych zakazen oraz w zapobieganiu 0strej
goraczki reumatycznej nalezy, jako leczenie pierwszego wyboru, stosowa¢ penicyliny.

Zapalenie zatok
Azytromycyna nie jest lekiem pierwszego wyboru w leczeniu zapalenia zatok.

Zapalenie ucha srodkowego
Azytromycyna nie jest lekiem pierwszego wyboru w leczeniu zapalenia ucha srodkowego.

Oporno$¢ krzyzowa

W zwigzku z wystepujaca opornosciag krzyzowa w grupie antybiotykéw makrolidowych, w przypadku
stwierdzonej oporno$ci na erytromycyng, nalezy rozwazy¢ przeprowadzenie testu wrazliwosci na
azytromycyne oraz inne antybiotyki (patrz sekcja 5.1).

Wydluzenie repolaryzacji serca i odstepu QT
Podczas leczenia innymi antybiotykami makrolidowymi obserwowano wydtuzenie sercowej
repolaryzacji i odstepu QT, wigzgce si¢ z ryzykiem wystgpienia zaburzen rytmu i czgstoskurczu
komorowego typu torsades de pointes (patrz pkt 4.8).
Nie mozna wykluczy¢ podobnego dziatania azytromycyny u pacjentow, u ktorych ryzyko
przedluzenia sercowej repolaryzacji jest zwiekszone. Dlatego nalezy zachowa¢ ostroznos¢ stosujge
azytromycyne U pacjentow:
- z wrodzonym lub potwierdzonym nabytym wydtuzeniem odstepu QT;
- przyjmujacych inne produkty, ktore wydtuzajg odstep QT, np. leki przeciwarytmiczne nalezace
do klasy I A(chinidyna, prokainamid) i 11 (dofetylid, amiodaron, sotalol); cyzapryd
i terfenadyna; leki przeciwpsychotyczne, takie jak pimozyd; leki przeciwdepresyjne,
takie jak cytalopram; fluorochinolony, takie jak moksyfloksacyna i lewofloksacyna;
- Z zaburzeniami elektrolitowymi, zwlaszcza hipokaliemig i hipomagnezemig;
- z istotng klinicznie bradykardig, zaburzeniami rytmu serca lub cigzka niewydolno$cig krazenia.

Zakazenia Clostridium difficile

Po zastosowaniu niemal kazdej substancji przeciwbakteryjnej, w tym azytromycyny, zgtaszano
wystepowanie biegunki zwigzanej z zakazeniem Clostridium difficile (ang. CDAD), o ré6znym
nasileniu, od tagodnej biegunki po zapalenie okr¢znicy zakonczone zgonem. Stosowanie lekow
przeciwbakteryjnych zmienia prawidlows flore bakteryjng okreznicy, co moze prowadzic¢

do nadmiernego rozwoju Clostridum difficile.

Clostridum difficile wytwarza toksyny A i B, ktore przyczyniaja si¢ do rozwoju biegunki zwigzanej
z CDAD. Szczepy Clostridium difficile wytwarzajace hipertoksyny wywotujg zwiekszenie
zachorowalnosci i $miertelnosci, poniewaz zakazenia te moga by¢ oporne na leczenie antybiotykami
1 moga powodowac konieczno$¢ usuni¢cia okreznicy (kolektomia). Dlatego nalezy zawsze uwzglednic¢
mozliwos¢ zakazenia Clostridum difficile u pacjentow, u ktoérych biegunka wystgpita

w trakcie lub po antybiotykoterapii. Nalezy wowczas bardzo doktadnie zebra¢ wywiad, gdyz

w przebiegu CDAD notowano przypadki biegunki wystepujacej ponad dwa miesigce po podaniu
lekéw przeciwbakteryjnych.

Nadkazenia
Podczas terapii nalezy zwroci¢ uwage na mozliwos¢ nadkazenia innymi niewrazliwymi
drobnoustrojami, w tym grzybami.

Zaburzenia czynnosci nerek

Nie ma koniecznosci dostosowania dawki u pacjentow z lekka do umiarkowanej niewydolnoscia
nerek (GFR >40 ml/min). U pacjentow z ciezka niewydolnoscig nerek (GFR < 10 ml/min ekspozycja
organizmu na azytromycyng¢ jest zwigkszona (patrz punkt 5.2).




Zaburzenia czynnosci watroby

Poniewaz azytromycyna jest metabolizowana w watrobie i wydalana z zotcia, dlatego produkt
leczniczy nalezy stosowac z ostroznos$cia u pacjentow z chorobami watroby. Stwierdzono przypadki
ostrej niewydolno$ci watroby zagrazajacej zyciu po zastosowaniu azytromycyny (zobacz sekcja 4.8).
Azytromycyne nalezy ostroznie stosowaé u pacjentdow z zaburzeniami czynnos$ci watroby lub
otrzymujacych jednoczesnie leki mogace dziata¢ hepatotoksycznie.

W przypadku wystgpienia objawow zaburzen czynnosci watroby, takich jak szybko postepujace
ostabienie zwigzane z z6ttaczka, ciemne zabarwienie moczu, sktonnos¢ do krwawien lub encefalopatia
watrobowa nalezy niezwlocznie zdiagnozowac czynnos¢ watroby.

W przypadku wystgpienia zaburzen czynno$ci watroby nalezy przerwa¢ podawanie azytromycyny.
Jesli jest konieczne podawanie azytromycyny, nalezy monitorowac czynno$¢ watroby.

Alkaloidy sporyszu i azytromycyna

Azytromycyny nie nalezy stosowac razem z pochodnymi sporyszu z uwagi na mozli wos¢ zatrucia
alkaloidami sporyszu (ergotyzm). Jak dotad nie ma danych potwierdzajacych wystepowanie tego typu
reakcji po jednoczesnym podaniu z azytromycyng. Jednak z uwagi na teoretycznie mozliwe zatrucie
sporyszem, nie nalezy stosowac tych lekéw jednocze$nie. (patrz sekcja 4.5)

Miastenia
Zaostrzenie objawow miastenii oraz wyst¢gpowanie zespotu miastenicznego obserwowano u pacjentow
podczas terapii azytromycyna.

Choroby przenoszone drogg ptciowa
W przypadku chorob przenoszonych drogg ptciowa nalezy upewnic si¢, ze nie ma jednocze$nie
zakazenia drobnoustrojami T. pallidum.

Zaburzenia neurologiczne i psychiczne
Nalezy zachowac¢ ostrozno$¢ podczas stosowania azytromycyny u pacjentow z zaburzeniami
neurologicznymi lub chorobami psychicznymi.

Zakazone rany oparzeniowe
Azytromycyna nie jest wskazana do leczenia zakazonych ran pooparzeniowych.

Leczenie cigzkich zakazen
Azytromycyna nie jest wlasciwa w leczeniu cigzkich zakazen, gdzie konieczne jest duze stgzenie
antybiotyku, osiggane w krotkim czasie.

Brak dos§wiadczen dotyczacych bezpieczenstwa i skuteczno$ci dtugotrwatego stosowania
azytromycyny w wyzej wymienionych wskazaniach. W przypadku szybko nawracajacych zakazen,
nalezy rozwazy¢ terapi¢ innym antybiotykiem.

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

45 Interakcje z innymi produktami leczniczymi i inne rodzaje interakcji
Interakcje wplywajace na wtasciwosci lecznicze azytromycyny

Flukonazol

Réwnoczesne podanie pojedynczej dawki 1200mg azytromycny nie wptyngto znaczaco na parametry
farmakokinetyczne pojedynczej dawki 800mg flukonazolu. Wchlonieta dawka oraz czas
polowicznego rozpadu azytromycny nie zmienity si¢ znaczaco po podaniu flukonazolu.

O 18% obnizyt si¢ Crax @zytromycyny — zmiana ta jest nieistotna klinicznie.



Nelfinawir

Badania na 12 zdrowych ochotnikach otzrymujacych roéwnocze$nie azytromycyne w dawce 1200mg
oraz nelfinavir w stanie wysycenia (750 mg trzy razy dziennie) wykazaty 100% wzrost wchianiania i
biodostepnosci azytromycyny. Nie obserwowano istotnych klinicznie dziatan niepozadanych i nie jest
konieczna modyfikacja dawki. Zaleca si¢ szczegong uwage przy podawaniu azytromycyny pacjentom
leczonym nelfinavirem.

Interakcje wptywajace na wlasciwosci lecznicze innych lekow
Pochodne sporyszu

Teoretycznie, jednoczesne stosowanie sporyszu i azytromycyny moze powodowac objawy zatrucia
sporyszem. W zwigzku z powyzszym nie zaleca sie jednoczesnego stosowania (patrz sekcja 4.4).

Midazolam

U zdrowych ochotnikéw jednoczesne podawanie azytromycyny w dawce 500 mg/dobe przez 3 dni nie
wywarlo istotnego wpltywu na parametry farmakokinetyczne i farmakodynamiczne midazolamu
podawanego w pojedynczej dawce 15 mg.

Triazolam

W badaniu z udzialem 14 zdrowych ochotnikéw jednoczesne podawanie azytromycyny w dawce
500 mg w 1. dniu i 250 mg w 2. dniu oraz triazolamu w dawce 0,125 mg w 2. dniu nie wywarto
istotnego wptywu na ktorykolwiek z parametréw farmakokinetycznych triazolamu, w poréwnaniu do
triazolamu podawanego z placebo.

Cyzapryd
Cyzapryd jest metabolizowany w watrobie przez enzym CYP3A4. Poniewaz makroiidy hamuja ten

enzym, jednoczesne stosowanie cyzaprydu moze powodowa¢ wydtuzenie odstgpu QT, komorowe
zaburzenia rytmu i torsade de pointes.

Doustne leki przeciwzakrzepowe z grupy kumaryny

W badaniach interakcji w fazie farmakodynamicznej na zdrowych ochotnikach, azytromycyna nie
wzmagata dziatania przeciwzakrzepowego warfaryny po podaniu pojedynczym dawki 15mg. W
doniesieniach post-marketingowych opisywano zwigkszong sktonnos$¢ do krwawien, jesli
azytromycyna byla stosowana jednoczesnie z warfaryna lub doustnymi lekami przeciwzakrzepowymi
z grupy kumaryny, jednakze nie wykazano zaleznosci przyczynowej. Nalezy pamieta¢ o koniecznosci
czestszej kontroli czasu protrombinowego u pacjentéw stosujacych antykoagulanty doustne kiedy
zalecone jest podanie azytromycyny.

Cyklosporyna

Niektdore makrolidy wptywaja na metabolizm cyklosporyny.

W badaniach farmakokinetycznych na zdrowych ochotnikach, ktérzy otrzymywali 500mg/dobe
doustnie azytromycyny przez 3 dni, nast¢gpnie jednorazowo 10mg/kg doustnie cyklosporyny,
wykazano ze Cray | AUCq5 byly znaczaco zwiekszone. Nalezy zachowaé ostrozno$¢ podczas
jednoczesnego podawania obu preparatow. Jezeli jest to konieczne, nalezy monitorowac poziom
cyklosporyny w organizmie i odpowiednio dopasowaé¢ dawkowanie.

Digoksyna
Opisywano, ze u niektorych pacjentdéw pewne antybiotyki makrolidowe zaburzaja metabolizm

digoksyny w jelitach. W zwigzku z powyzszym, u pacjentéw leczonych jednocze$nie azytromycyng i
digoksyna nalezy bra¢ pod uwage mozliwos¢ zwigkszenia stezenia digoksyny.

Teofilina
Nie ma dowodoéw na wystepowanie klinicznie istotnych interakcji farmakokinetycznych podczas
jednoczesnego podawania azytromycyny i teofiliny zdrowym ochotnikom.



Zydowudyna
Podanie jednorazowej dawki azytromycyny wynoszacej 1 000 mg oraz podawanie dawek

wielokrotnych, wynoszacych 1200 mg lub 600 mg, miato niewielki wptyw na farmakokinetyke
zydowudyny lub jej glukuronidowego metabolitu w osoczu lub na wydzielanie nerkowe. Jednakze
podawanie azytromycyny powodowato zwiekszenie stezenia fosforylowanej zydowudyny, klinicznie
czynnego metabolitu, w komorkach jednojadrzastych krwi obwodowej. Znaczenie kliniczne tego
zjawiska nie jest jasne, niemniej jednak moze by¢ korzystne dla pacjentow.

Pozostate

Leki zobojetniajace

W badaniach farmakokinetycznych, podczas jednoczesnego stosowania lekdw zobojetniajgcych i
azytromycyny, nie zaobserwowano wptywu na catkowita biodostepnos¢ azytromycyny, chociaz
maksymalne st¢zenie w surowicy byto zmniejszone o 30%. Azytromycyng nalezy stosowac co
najmniej 1 godzing przed przyj¢ciem lekow zobojetniajacych lub 2 godziny po ich zastosowaniu.

Karbamazepina
W badaniach interakcji farmakokinetycznych u zdrowych ochotnikow nie stwierdzono istotnego

wplywu azytromycyny na stezenie w surowicy krwi karbamazepiny lub jej aktywnego metabolitu.

Cetyryzyna
Réwnoczesne podanie azytromycyny i cetyryzyny w stanie wysycenia u zdrowych ochotnikdw przez

5 dni nie wywotalo interakcji farmakokinetycznych ani znaczacych zmian w odcinku QT.

Cymetydyna
Cymetydyna podana 2 godziny przed azytromycyng nie miata wptywu na jej farmakokinetyke.

System cytochromu P450

Azytromycyna nie wchodzi w istotne interakcje z uktadem watrobowego cytochromu P450. Uwaza
si¢, ze nie wchodzi ona w interakcje farmakokinetyczne, obserwowane dla erytromycyny i innych
antybiotykow makrolidowych. W przypadku azytromycyny nie wystepuje indukcja ani inaktywacja
watrobowego cytochromu P450 poprzez kompleks metabolit-cytochrom.

Dydanozyna
Dobowa dawka 1200 mg azytromycyny podawana jednocze$nie z dydanozyna 6 ochotnikom, w

pordéwnaniu z placebo nie wywierata wptywu na farmakokinetyke dydanozyny.

Metylprednizon

W badaniach farmakokinetycznych na zdrowych ochotnikach azytromycyna nie wptyneta
statystycznie znaczgco na farmakokinetyke metyloprednisonu.

Inhibitory proteazy
Réwnoczesne podanie pojedynczej dawki 1200 mg azytromycyny nie wywotato znaczacego
statystycznie efektu na farmakokinetyke indinawiru podawanego w dawce 800mg dobe przez 5 dni.

Ryfabutyna

Jednoczesne stosowanie azytromycyny i ryfabutyny nie wptywa na st¢zenie obu substancji czynnych
w surowicy. U pacjentdw otrzymujacych azytromycyne i ryfabutyne zaobserwowano neutropenie.
Chociaz neutropenia jest powigzana z podaniem ryfabutyny, nie udowodniono przyczynowego
zwiazku z jednoczesnym leczeniem azytromycyna (patrz sekcja 4.8)

Terfenadyna
W badaniach farmakokinetycznych nie uzyskano dowodow na wystepowanie interakcji pomigdzy

azytromycyna a terfenadyna. Notowano rzadkie przypadki, w ktorych mozliwos¢ takich interakcji nie
mogla by¢ catkowicie wykluczona. Jednakze nie byty one dowodem na wystapienie interakcji. Jak



wszystkie pozostate makrolidy, rowniez azytromycyne nalezy stosowac z terfenadyng z zachowaniem
ostroznosci.

Trimetoprim/sulfametoksazol

Réwnoczesne podanie trimetoprimu/sulfametoksazolu (160 mg/800 mg) przez 7 dni z azytromycyng
(1200 mg w 7 dniu) nie miato wptywu na stezenie maksymalne, wchianianie czy wydalanie nerkowe,
zaréwno trimetoprimu jak i sulfametoksazolu. Stezenia azytromycyny w osoczu byty na poziomie
podobnym do obserwowanych w innych badaniach.

Atorwastatyna
Jednoczesne podawanie atorwastatyny (w dawce 10 mg na dobg) i azytromycyny (w dawce 500 mg

na dobg) nie prowadzito do zmian stezenia atorwastatyny w osoczu (na podstawie testu hamowania
reduktazy HMG-CoA). Niemniej jednak po wprowadzeniu do obrotu odnotowano przypadki
rabdomiolizy u pacjentdow przyjmujacych jednoczesnie azytromycyne i statyny.

Efawirenz
Jednoczesne podawanie azytromycyny w pojedynczej dawce 600 mg i efawirenzu w dawce 400 mg
na dobe przez 7 dni nie spowodowato istotnych klinicznie interakcji farmakokinetycznych.

Syldenafil
U zdrowych ochotnikéw plci meskiej nie stwierdzono wplywu aztromycyny (stosowanej w dawce
500 mg na dobg przez 3 dni ) na AUC i Cyax syldenafilu lub jego gtownego krazacego metabolitu.

4.6  Wplyw na plodnosé, ciaze i laktacje

Brak wystarczajacych i dobrze kontrolowanych badan u kobiet w cigzy. Podczas badah nad rozrodem
u zwierzat wykazano, ze azytromycyna przenika przez tozysko. Nie obserwowano wlasciwosci
teratogennych podczas badan nad reprodukcjg u szczuréw (patrz dalej w punkcie 5.3).
Bezpieczenstwo stosowania tej substancji czynnej, azytromycyny, podczas cigzy nie zostato
potwierdzone. W zwigzku z powyzszym, azytromycyn¢ mozna stosowac w cigzy tylko w sytuacjach
gdy korzysci przewyzszaja ryzyko.

Azytromycyna przenika do mleka matek karmigcych. Poniewaz me wiadomo, czy azytromycyna
moze wywiera¢ dziatania niepozadane na niemowle¢ karmione piersia, nalezy przerwaé karmienie
piersig na czas stosowania azytromycyny. Poza innymi biegunka, nadkazenia grzybicze bton
sluzowych jak i reakcje uczuleniowe moga wystapi¢ u karmionych dzieci. Zleca si¢ przerwanie
karmienia na czas terapii azytromycyna i przez 2 dni po zakonczeniu przyjmowania leku. Nastgpnie
mozna powr6ci¢ do karmienia piersia.

Plodnos¢
W badaniach ptodnos$ci na szczurach zaobserwowano zmniejszony wskaznik poczeé po podaniu
azytromycyny. Znaczenie wynikoéw tych badan dla ludzi nie jest znane.

4.7 Wplyw na zdolno$¢ prowadzenia pojazdow i obslugiwania maszyn

Azytromycyna nie ma wptywu lub ma nieistotny statystycznie na zdolno$¢ prowadzenia pojazdow i
pracy z urzadzeniami mechanicznymi. Nalezy jednak bra¢ pod uwage mozliwo$¢ wystapienia takich
dziatan niepozadanych jak zawroty gtowy i drgawki.

4.8 Dzialania niepozadane

Ponizej przedstawiono dziatania niepozadane odnotowane podczas badan klinicznych i po
wprowadzeniu produktu leczniczego do obrotu, uporzadkowane wedtug klasyfikacji uktadow i

narzadoéw oraz czestosci wystepowania. Dziatania niepozadane po wprowadzeniu produktu do obrotu
podano kursywa.

Czestos¢ wystepowania dziatan niepozadanych zostata ustalona w nastepujacy sposob: bardzo czesto



(> 1/10), czgsto (>1/100 do <1/10), niezbyt czesto (>1/1000 do <1/100), rzadko (>1/10 000 do
<1/1000), bardzo rzadko (<1/10 000), czgstos¢ nieznana (nie moze by¢ okreslona na
podstawie dostepnych danych). W obrebie kazdej grupy o okreslonej czestosci wystepowania,
objawy niepozadane Sg wymienione zgodnie ze zmniejszajacg Sie Ciezkoscia.

Zakazenia i zarazenia pasozytnicze

Niezbyt czesto: drozdzyca, zakazenie pochwy, zapalenie ptuc, zakazenie grzybicze,
zakazenie bakteryjne, zapalenie gardta, niezyt zotadka i jelit, zaburzenia
oddechowe, niezyt nosa, drozdzakowe zakazenie jamy ustnej

Czesto$¢ nieznana: rzekomob/oniaste zapalenie jelita grubego (patrz punkt 4.4)

Zaburzenia krwi i ukfadu chfonnego
Niezbyt czesto: leukopenia, neutropenia, eozynofilia
Czesto$¢ nieznana: mafopfytkowosé, niedokrwistos¢ hemolityczna

Zaburzenia ukfadu immunologicznego
Niezbyt czesto: obrzek naczynioruchowy, nadwrazliwos¢
Czesto$¢ nieznana: reakcja anafilaktyczna (patrz punkt 4.4)

Zaburzenia metabolizmu i odzywiania

Niezbyt czesto: jadtowstret
Zaburzenia psychiczne
Niezbyt czesto: Nerwowos¢, bezsennose
Rzadko: pobudzenie

Czestos¢ nieznana:  agresja, lek, majaczenie, omamy

Zaburzenia ukfadu nerwowego

Czesto: bol gtowy

Niezbyt czesto: zawroty gtowy, sennos¢, zaburzenia smaku, parestezje

Czestos¢ nieznana:  omdlenie, drgawki, zaburzenia czucia (niedoczulica), nadmierna aktywnos¢
psychoruchowa, brak wechu, brak smaku, zaburzenia wechu, miastenia (patrz
punkt 4.4)

Zaburzenia oka
Niezbyt czesto: zaburzenia widzenia

Zaburzenia ucha i bfednika
Niezbyt czesto: zaburzenia ucha, zawroty gtowy pochodzenia btednikowego
Czesto$¢ nieznana:  zaburzenia stuchu w tym gtuchota i (lub) szumy uszne

Zaburzenia serca

Niezbyt czesto: kotatanie serca

Czesto$¢ nieznana:  torsade de pointes i zaburzenia rytmu serca (patrz punkt 4.4), w tym
czestoskurcz komorowy, wydtuzenie odstgpu QT w zapisie EKG
(patrz punkt 4.4)

Zaburzenia naczyniowe
Niezbyt czesto: uderzenia goraca
Czestos¢ nieznana:  niedocisnienie tetnicze

Zaburzenia ukfadu oddechowego, klatki piersiowej i srédpiersia
Niezbyt czesto: dusznos¢, krwawienie z nosa

Zaburzenia zofgdka i jelit
Bardzo czesto: biegunka
Czesto: wymioty, bol brzucha, nudnosci




Niezbyt czesto: zaparcia, wzdecia, niestrawnos¢, zapalenie btony §luzowej zotadka,
zaburzenia potykania (dysfagia), wzdety brzuch, suchosé¢ btony sluzowej
jamy ustnej, odbijanie si¢ ze zwracaniem tresci zotadkowej, owrzodzenie
jamy ustnej, nadmierne wydzielanie sliny

Czesto$¢ nieznana:  zapalenie trzustki, przebarwienie jezyka

Zaburzenia wgtroby i drég zé/ciowych

Rzadko: zaburzenia czynnosci watroby, z6ttaczka cholestatyczna

Czesto$¢ nieznana:  niewydolnosé wgtroby (rzadko prowadzaca do zgonu) (patrz punkt 4.4),
piorunujgce zapalenie wgtroby, martwica wgtroby

Zaburzenia skory i tkanki podskdrnej

Niezbyt czesto: wysypka, swiad, pokrzywka, zapalenie skdry, suchos¢ skoéry,
nadmierne pocenie si¢
Rzadko: nadwrazliwos¢ na swiatto,

ostra uogolniona osutka krostkowa (ang. AGEP)

Czestos¢ nieznana:  zespot Stevensa-Johnsona, foksyczne martwicze oddzielanie sig¢ naskorka,
rumien wielopostaciowy, polekowa wysypka z eozynofiliq i objawami
og6lnymi (ang. Drug reaction with eosinophilia and systemic symptoms,
DRESS)

Zaburzenia migsniowo-szkieletowe i tkanki fgcznej
Niezbyt czesto: choroba zwyrodnieniowa stawow, bol migsni, bol plecow, bdl karku
Czgstos¢ nieznana:  bdl stawdw

Zaburzenia nerek i dr6g moczowych
Niezbyt czesto: zaburzenia oddawania moczu (dyzuria), bol nerek
Czestos¢ nieznana:  ostra niewydolrosé nerek, srodmigzszowe zapalenie nerek

Zaburzenia ukfadu rozrodczego i piersi
Niezbyt czesto: krwotok maciczny, zaburzenia jader

Zaburzenia ogdlne i stany w miejscu podania

Niezbyt czesto: obrzek, ostabienie (astenia), zte samopoczucie (apatia), uczucie
zmeczenia, obrzek twarzy, bél w klatce piersiowej, goraczka, bél, obrzek
obwodowy

Badania diagnostyczne

Czesto: zmniejszenie liczby limfocytow, zwigkszenie liczby granulocytow
kwasochtonnych, zmniejszenie stezenia wodoroweglanow we krwi,
zwigkszenie liczby bazofilow, zwickszenie liczby monocytéw, zwickszenie
liczby neutrofilow

Niezbyt czesto: zwiekszenie aktywnosci aminotransferazy asparaginianowej, zwiekszenie
aktywnosci aminotransferazy alaninowej, zwiekszenie stezenia bilirubiny we
krwi, zwiekszenie stezenia mocznika we krwi, zwiekszenie stezenia kreatyniny
we krwi, nieprawidtowe stezenie potasu we krwi, zwiekszenie aktywnosci
fosfatazy zasadowej we krwi, zwigkszenie stezenia chlorkow, zwigkszenie
stezenia glukozy, zwigkszenie liczby ptytek krwi, zmniejszenie wartosci
hematokrytu, zwigkszenie stgzenia wodoroweglandw we krwi, nieprawidtowe
stezenie sodu we krwi

Urazy, zatrucia i powikfania po zabiegach
Niezbyt czesto: powiktania po zabiegach

Dzialania niepozadane prawdopodobnie lub przypuszczalnie zwigzane ze stosowaniem
azytromycyny w leczeniu zakazen kompleksem Mycobacterium avium lub zapobieganiu im,
na podstawie badan klinicznych i obserwacji po wprowadzeniu do obrotu.



Te dziatania niepozadane r6znig sie rodzajem lub czesto$cig wystepowania od zgtaszanych podczas
stosowania azytromycyny w postaciach o natychmiastowym lub o przedtuzonym uwalnianiu.

Zaburzenia metabolizmu i odzywiania

Czesto: jadtowstret

Zaburzenia ukfadu nerwowego

Czesto: zawroty gtowy, bole gtowy, parestezje, zaburzenia smaku
Niezbyt czesto: zaburzenia czucia (niedoczulica)

Zaburzenia oka
Czesto: zaburzenia widzenia

Zaburzenia ucha i bfednika
Czesto: gtuchota
Niezbyt czesto: zaburzenia stuchu, szumy uszne

Zaburzenia serca
Niezbyt czesto: kotatanie serca

Zaburzenia zofgdka i jelit
Bardzo czgsto: biegunka, bol brzucha, nudnosci, wzdecia, uczucie dyskomfortu w jamie
brzusznej, luzne stolce

Zaburzenia wgtroby i drdg zé/ciowych
Niezbyt czesto: zapalenie watroby

Zaburzenia skory i tkanki podskornej
Czesto: wysypka, swigd
Niezbyt czesto: ZespOt Stevensa-Johnsona, nadwrazliwo$¢ na swiatto

Zaburzenia miesniowo-szkieletowe i tkanki fgcznej
Czesto: bol stawow

Zaburzenia ogdlne i stany w miejscu podania
Czesto: uczucie zmeczenia
Niezbyt czesto: ostabienie (astenia), zte samopoczucie

Zglaszanie podejrzewanych dzialan niepozadanych

Po dopuszczeniu produktu leczniczego do obrotu istotne jest zgtaszanie podejrzewanych dziatan
niepozadanych. Umozliwia to nieprzerwane monitorowanie stosunku korzysci do ryzyka stosowania
produktu leczniczego. Osoby nalezace do fachowego personelu medycznego powinny zglaszaé
wszelkie podejrzewane dziatania niepozadane za posrednictwem Departamentu Monitorowania
Niepozadanych Dziatan Produktéw Leczniczych Urzedu Rejestracji Produktow Leczniczych,
Wyrobéw Medycznych i Produktéw Biobdjczych:

Al. Jerozolimskie 181C, 02-222 Warszawa, tel.: + 48 22 49-21-301, fax: +48 22 49-21-309,

e-mail: ndi@urpl.gov.pl.

Dziatania niepozadane mozna zglasza¢ rowniez podmiotowi odpowiedzialnemu.

49 Przedawkowanie

Objawy: Dziatania niepozadane , ktore wystepowaly po przyjeciu produktu w dawkach wiekszych niz
zalecane, byty podobne do tych, ktore opisywano po podaniu zwykle stosowanych dawek.
Charakterystyczne objawy po przedawkowaniu antybiotykéw makrolidowych to: przemijajaca utrata
shuchu, silne nudnos$ci, wymioty i biegunka.

Dziatanie: W przypadku przedawkowania zaleca si¢ podanie wegla leczniczego oraz zastosowanie
leczenia objawowego, a jezeli konieczne, leczenie podtrzymujace czynnosci zyciowe.



5.  WLASCIWOSCI FARMAKOLOGICZNE
5.1 Wiasciwosci farmakodynamiczne

Grupa farmakoterapeutyczna: leki przeciwbakteryjne do stosowania ogolnego, makrolidy, kod ATC:
JO1FA10

Mechanizm dziatania

Azytromycyna jest antybiotykiem makrolidowym, nalezacym do grupy azalidow.

Czasteczka jest utworzona przez wlaczenie atomu azotu do pier§cienia laktonowego erytromycyny A.
Mechanizm dzialania azytromycyny polega na zahamowaniu syntezy biatka bakteryjnego, przez
wigzanie z podjednostka 50S rybosomu i w ten sposob zahamowanie translokacji fancucha
peptydowego.

Zaleznos¢ PK/PD:
Dla azytromycyny zalezno$¢ AUC/MIC jest opisana gtdéwnym parametrem PK/PD skorelowanym
najlepiej z jej skutecznoscia dziatania.

Mechanizm powstawania opornosci
Opornos¢ gram-dodatnich mikroorganizmoéw na makrolidy zwykle polega na modulacji

przeciwbakteryjnego miejsca wigzania. Typ MLSg opornosci (patrz ponizej), konstytutywnie
wystepujacy w gatunkach rodzaju Staphylococcus lub indukowany poprzez kontakt z makrolidami w
gatunkach Staphylococcus i Streptococcus, jest zalezny przez ztozony gen (rodziny erm) kodujacy
punkt uchwytu metylaz na peptydowym koncu transferazy 23S rybosomalnego RNA.

Metylacja blokuje wigzanie antybiotyku do rybosomu i powoduje narastanie krzyzowej oporno$ci na
makrolidy (wszystkie, gdy konstytutywna), linkosamidy oraz streptograminy B, ale nie streptograminy
A. Rzadziej mechanizm opornosci polega na degradacji antybiotyku poprzez blokad¢ enzymow,
takich jak esterazy oraz nasileniem reakcji wydalenia antybiotyku poza komoérke drobnoustroju.

Mikroorganizmy gram-ujemne moga wykazywac naturalng oporno$¢ na makrolidy ze wzgledu na
niezdolno$¢ makrolidow do penetracji btony komérkowej. Makrolidy wykazujace wigkszg zdolnos¢
penetracyjng moga wykazywac dziatanie przeciwko gram-ujemnym mikroorganizmom.
Mikroorganizmy gram-ujemne mogg rowniez wytwarza¢ metylazy rybosomalne lub enzymy
inaktywujgce antybiotyki makrolidowe.

Wartodci graniczne

Wartosci graniczne MIC typowych patogenow bakteryjnych na azytromycyne zgodnie z Europejskim
Komitetem ds. Oznaczania Lekowrazliwosci (ang. The European Committee on Antimicrobial
Susceptibility Testing - EUCAST wartosci graniczne v 6.0, 2016-01-01):

Drobnoustroje Wrazliwy | Oporny

Enterobacteriacae Azithromycin jest stosowana w leczeniu zakazen Salmonella typhi
(MIC <16 mg/l izolat typu dzikiego) oraz Shigella spp.

Staphylococcus spp.* <1 mg/l > 2 mg/l

Haemophilus influenzae ** <0,12 mg/l > 4 mg/l

Streptococcus pneumoniae <0,25 mg/l > 0,5 mg/l

i Streptococcus spp. grupy A, B,

CiG'

Pozostate Streptococcus spp. Nie ustalone Nie ustalone

Moraxella catarrhalis’ <0,25 mg/l > 0,5 mg/l

Neisseria gonorrhoeae <0,25 mg/l > 0,5 mg/l

Progi nie opisane gatunkiem Nie ustalone Nie ustalone

! Erytromycyne mozna stosowa¢ do oznaczenia wrazliwosci na azytromycyne, klarytromycyne
oraz roksytromycyne.



2 Obserwuje si¢ staba zalezno$é miedzy wartosciami MIC makrolidéw, a efektem terapeutycznym

w leczeniu zakazen wywotywanych przez H. influenzae. Dlatego tez warto$ci graniczne makrolidéw

i podobnych antybiotykéw ustalono na poziomie wartosci klasyfikujacych dzikie szczepy

H. influenzae do kategorii Sredniowrazliwy.

Nie ustalone - brak dowod6éw naukowych na skuteczng terapie lekiem zakazen wywotanych
przez wskazane drobnoustroje.

Wrazliwos$é

Przewaga opornosci pewnych gatunkéw moze r6zni¢ si¢ zaleznie od potozenia geograficznego
i czasu, dlatego, zwlaszcza podczas leczenia cigzkich zakazen, nalezy opierac si¢ na lokalnych
informacjach. Niniejsza informacja zawiera tylko ogolne wytyczne dotyczace wrazliwosci
drobnoustrojow na azytromycyne.

Tabela: spektrum dziatania przeciwbakteryjnego:

Drobnoustroje zwykle wrazliwe

Bakterie tlenowe Gram-dodatnie

Staphylococcus aureus (wrazliwy na penicyling)
Streptococcus pneumoniae (wrazliwy na penicyling)
Streptococcus pyogenes (grupa A)

Bakterie tlenowe Gram-ujemne

Haemophilus influenzae
Haemophilus parainfluenzae
Legionella pneumophila
Moraxella catarrhalis
Pasteurella multocida
Neisseria gonorrhoeae

Bakterie beztlenowe

Cliostridium perfringens
Fusobacterium spp.
Prevotella spp.
Porphyromonas spp.

Inne drobnoustroje

Chlamydophila pneumoniae
Chlamydia trachomatis
Legionella spp.
Mycoplasma pneumoniae
Borrelia burgdorferi

Drobnoustroje, w przypadku ktérych problemem moze by¢ nabyta opornosé

Bakterie tlenowe Gram-dodatnie

Streptococcus pneumoniae sredniowrazliwy i oporny na penicyling
Streptococcus agalactiae

Drobnoustroje z naturalna opornoscia

Bakterie tlenowe Gram dodatnie

Enterococcus faecalis
Staphylococcus spp MRSA, MRSE

Bakterie tlenowe Gram-ujemne

Escherichia coli.
Klebsiella spp.
Pseudomonas aeruginosa




Bakterie beztlenowe

Grupa Bacteroides fragilis

5.2 Wlasciwosci farmakokinetyczne

Wchtanianie
Po podaniu doustnym biodostgpnos¢ azytromycyny wynosi okoto 37%. Maksymalne stezenie w
osoczu jest osiggalne po 2-3 godzinach.

Dystrybucja
Azytromycyna podawana doustnie rozmieszcza si¢ w catym organizmie. Badania fannakokinetyczne

wykazaly znaczaco wyzsze st¢zenie azytromycyny w tkankach niz w osoczu (do 50-krotnie wigkszego
od maksymalnego stezenia obserwowanego w osoczu). Wskazuje to, ze substancja jest w znacznym
stopniu wigzana w tkankach Wiazania z biatakmi krwi zalezy od stezenia i zawiera si¢ od 12 % przy
0.5mcg/ml do 52% przy 0,05mcg/ml.

Objetos¢ dystrybucji w stanie stacjonarnym wynosi okoto 31 1/kg.

Eliminacja

Koncowy okres pottrwania w fazie eliminacji w osoczu nastepuje po 2 do 4-dniowym okresie
poéttrwania w tkankach. Okoto 12% dawki podanej dozylnie jest wydalane w postaci niezmienionej z
moczem przez okres 3 dni. Azytromycyna jest gtownie wydalana z zotcig w postaci niezmienionej
oraz w postaci metabolitow. W z6tci zidentyfikowano dziesi¢¢ metabolitow azytromycyny,
powstatych w procesie N- i 0-demetylacj i, hydroksylacj i pier§cieni deoksyaminowych i
aglikonowych oraz potaczenia z koniugatem kladynozy. Porownanie wynikow metoda chromatografii
cieczowej oraz testow mikrobiologicznych wskazuja na to, Ze metabolity nie odgrywaja roli w
aktywnos$ci mikrobiologicznej azytromycyny.

W badaniach prowadzonych na zwierzetach stwierdzono, ze aztromycyna gromadzi si¢ w fagocytach 1
jest uwalniana w procesie aktywnej fagocytozy. W badaniach u zwierzat stezenia azytromycyny w
ogniskach zapalnych byty duze.

Farmakokinetyka w szczegdlnych grupach pacjentéw

Niewydolnos$¢ nerek

Po podaniu azytromycyny w jednorazowej dawce doustnej 1 g, warto$Ci Cpax | AUCq.120 zwigkszaly sig
odpowiednio o 5, 1% oraz 4,2% u pacjentéow z lekkim do umiarkowanego zaburzeniem czynnosSci
nerek (wspotczynnik przesaczania ktebuszkowego >40 ml/min) w poréwnaniu z grupg pacjentow

z prawidlowa czynnoscia nerek (wspotczynnik przesaczania >90 ml/min).

U pacjentow z cigzkim zaburzeniem czynnosci nerek, Srednie warto$ci Cpax | AUCq 120 zwickszaly si¢
odpowiednio 0 61% i 35% w poréwnaniu z wartosciami prawidlowymi.

Niewydolno$¢ watroby

Brak danych dotyczgcych istotnych zmian parametrow fannakokinetycznych azytromycyny

w surowicy u pacjentow z lekkim do umiarkowanego zaburzeniem czynno$ci watroby, w porownaniu
z grupg pacjentdow z prawidlowa czynno$cia watroby. U tych pacjentow wydalanie azytromycyny

z moczem wydaje si¢ by¢ wigksze prawdopodobnie w celu kompensacji zmniejszonego klirensu
watrobowego.

Pacjenci w podesztym wieku

Farmakokinetyka azytromycyny u pacjentow w podeszlym wieku jest zblizona do opisywane;j

u mtodych dorostych, jednakze u kobiet w podesztym wieku, u ktorych maksymalne st¢zenia byty
wigksze o 30-50%, nie dochodzito do kumulacji leku.

Wisrdd ochotnikow w podesztym wieku (>65 lat) wyzsze wartosci AUC (29%) byly obserwowane
po 5 dniowej kuracji niz u mtodych ochotnikow (<40lat). Jednakze te fakty nie sg uwazane

za klinicznie znaczace. Nie zaleca si¢ redukcji dawek.




Niemowleta, dzieci mlodsze i starsze oraz mtodziez

Fannakokinetyke azytromycyny badano u dzieci w wieku od 4 miesigcy do 15 lat, ktorym podawano
lek w postaci kapsutek, granulatu lub zawiesiny. Azytromycyne podawano w dawce 10 mg/kg mc.
W pierwszym dniu badania, nast¢pnie w dawce 5 mg/kg me. od 2. do 5. dnia badania. Ste¢zenia
maksymalne, 224 pg/1 u dzieci w wieku od 7,5 miesigca do 5 lat oraz 383 ug/lu dzieci w wieku

od 6 do 15 lat, byty nieznacznie mniejsze niz stezenia u 0sob dorostych. Wartos¢ Ty, (36 godzin)

u starszych dzieci miescita sie w zakresie warto$ci wystepujacych u dorostych.

5.3 Przedkliniczne dane o bezpieczenstwie

W badaniach na zwierzetach , w ktorych azytromycyne podawano w dawkach 40-krotnie
przekraczajacych kliniczne dawki terapeutyczne, stwierdzono, iz powodowala ona przemijajaca
fosfolipidoze , w zasadzie bez zauwazalnych w nastgpstwie objawow toksycznosci. Nie stwierdzono
objawow toksyczno$ci u pacjentéw, u ktérych azytromycyna jest stosowana zgodnie z zaleceniami.

Dziatanie rakotworcze

Nie przeprowadzono dtugoterminowych badan u zwierzat w celu oceny dziatania
rakotworczego,szczegdlnie ze produkt leczniczy jest wskazany do stosowania jedynie w leczeniu
krotkotrwatym.

Dziatanie mutagenne
Nie wykazano mutagennego dziatania azytromycyny w standardowych badaniach mutacji genowych
i chromosomowych w warunkach in vivo oraz in vitro.

Dziatanie teratogenne

W badaniach embriotoksycznosci u myszy i szczuréw nie stwierdzono dziatania teratogennego.
U szczurdw, ktérym podano azytromycyne w dawce 1 00 do 200 mg/kg mc. na dobe, stwierdzano
niewielkie opdznienie kostnienia u ptodow oraz przybieranie masy ciata u matek. W badaniach
na szczurach, dotyczacych okresu okotoporodowego i pourodzeniowego, obserwowano
op6znieniekostnienia po podaniu azytromycyny w dawce 50 mg/kg mc. na dobe.

6. DANE FARMACEUTYCZNE
6.1 Wykaz substancji pomocniczych

Celuloza mikrokrystaliczna
Skrobia zelowana ziemniaczana
Sodu laurylosiarczan
Hypromeloza 4.0-6.0 mPa-s.
Kroskarmeloza sodowa
Krzemionka koloidalna bezwodna
Magnezu stearynian

Otoczka tabletki:

Opadry White Y- 1-7000[3] o sktadzie:
Hypromeloza 4.0-6.0 mPa-s.

Tytanu dwutlenek (E171)

Makrogol 400

6.2 Niezgodnosci farmaceutyczne

Nie dotyczy.

6.3 OKres waznoS$ci
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6.4 Specjalne Srodki ostroznos$ci podczas przechowywania

Brak specjalnych zalecen dotyczacych przechowywania produktu leczniczego.
6.5 Rodzaj i zawarto$¢ opakowania

Blister PVC/PVDC/Aluminium zawierajacy 3 tabletki powlekane.
1 blister zapakowany w pudetko tekturowe.

Wielko$¢ opakowania:
3 tabletki powlekane

6.6 Specjalne Srodki ostroznosci dotyczace usuwania

Wszelkie niewykorzystane resztki produktu leczniczego lub jego odpady nalezy usunaé¢ zgodnie z

lokalnymi przepisami.

7. PODMIOT ODPOWIEDZIALNY POSIADAJACY POZWOLENIE NA
DOPUSZCZENIE DO OBROTU

Artespharm Sp. z o.0.

Solec 81 B, lok. A-51,
00-382 Warszawa, Polska

8. NUMER POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU

9. DATA WYDANIA PIERWSZEGO POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU
| DATA PRZEDLUZENIA POZWOLENIA

Data wydania pierwszego pozwolenia na dopuszczenie do obrotu:

10. DATA ZATWIERDZENIA LUB CZESCIOWEJ ZMIANY TEKSTU
CHARAKTERYSTYKI PRODUKTU LECZNICZEGO
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