V Niniejszy produkt leczniczy bedzie dodatkowo monitorowany. Umozliwi to szybkie
zidentyfikowanie nowych informacji o bezpieczenstwie. Osoby nalezace do fachowego personelu
medycznego powinny zglasza¢ wszelkie podejrzewane dziatania niepozadane. Aby dowiedzie¢ sig, jak
zglasza¢ dziatania niepozadane — patrz punkt: Zgtaszanie podejrzewanych dziatan niepozadanych

NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Olumiant 2 mg, tabletki powlekane; Olumiant 4 mg, tabletki powlekane

SKEAD JAKOSCIOWY I ILOSCIOWY

Olumiant (baricytynib) 2 mg, tabletki powlekane. Kazda tabletka powlekana zawiera 2 mg

baricytynibu.
Olumiant (baricytynib) 4 mq, tabletki powlekane. Kazda tabletka powlekana zawiera 4 mg

baricytynibu.

Wykaz substancji pomocniczych:

Rdzen tabletki: celuloza mikrokrystaliczna, kroskarmeloza sodowa, magnezu stearynian, mannitol.
Otoczka: zelaza tlenek czerwony (E 172), lecytyna (sojowa) (E 322), makrogol, alkohol
poliwinylowy, talk, tytanu dwutlenek (E 171).1.

POSTAC FARMACEUTYCZNA
Tabletka powlekana (tabletka).

Olumiant 2 mg tabletki powlekane:Jasnor6zowe, podtuzne tabletki o wymiarach 9,0 x 7,5 mm z
wytloczonym napisem ,,Lilly” z jednej strony i ,,2” z drugie;j.

Olumiant 4 mg tabletki powlekane:Ro6zowe, okragle tabletki o $rednicy 8,5 mm z wyttoczonym
napisem ,,Lilly” z jednej strony i ,,4” z drugie;j.

Tabletki zawieraja wgtebienie z obu stron.
Wskazania do stosowania

Reumatoidalne zapalenie stawow

Olumiant jest wskazany w leczeniu aktywnego reumatoidalnego zapalenia stawdéw o nasileniu
umiarkowanym do ci¢zkiego u dorostych pacjentow, u ktorych odpowiedZ na terapie lekami
modyfikujacymi przebieg choroby (DMARDs, ang. Disease-Modifying Antirheumatic Drugs) jest
niewystarczajaca lub ktérzy nie toleruja takiego leczenia. Olumiant moze by¢ stosowany W
monoterapii lub w skojarzeniu z metotreksatem.

Atopowe zapalenie skory

Olumiant jest wskazany w leczeniu atopowego zapalenia skory o nasileniu umiarkowanym do
cigzkiego u dorostych pacjentow wymagajacych leczenia ogdlnego.

Dawkowanie i sposob podawania

Terapia powinna by¢ wdrazana przez lekarzy majacych do$wiadczenie w diagnozowaniu i leczeniu
chorob, w ktorych wskazane jest stosowanie produktu Olumiant.

Dawkowanie

Reumatoidalne zapalenie stawdéw



Zalecana dawka produktu leczniczego Olumiant wynosi 4 mg raz na dobe. Dawka 2 mg raz na dobe
jest zalecana pacjentom w wieku 75 lat i starszych, moze by¢ tez odpowiednia dla pacjentow z
przewlektymi lub nawracajacymi zakazeniami w wywiadzie. Dawke 2 mg raz na dob¢ mozna takze
rozwazy¢ u pacjentdw, u ktorych osiggnigto stalg kontrolg aktywnosci choroby za pomoca dawki 4 mg
raz na dobe i1 u ktérych mozna obnizy¢ dawke.

Atopowe zapalenie skory

Zalecana dawka produktu leczniczego Olumiant wynosi 4 mg raz na dobg. Dawka 2 mg raz na dobg
jest zalecana pacjentom w wieku 75 lat i starszym, moze by¢ tez odpowiednia dla pacjentow
z przewlektymi lub nawracajagcymi zakazeniami W wywiadzie. Dawke 2 mg raz na dobe¢ nalezy
rozwazy¢ u pacjentow, u ktorych osiagnigto stalg kontrolg aktywnos$ci choroby za pomoca dawki 4 mg
raz na dobe i1 u ktérych mozna obnizy¢ dawke.

Olumiant mozna stosowa¢ w skojarzeniu lub bez skojarzenia z kortykosteroidami o dziataniu
miejscowym. Stosowanie produktu Olumiant w skojarzeniu z kortykosteroidami stosowanymi
miejscowo moze zwigkszy¢ jego skuteczno$é. Mozna miejscowo stosowac inhibitory kalcyneuryny,
jednak nalezy je ograniczy¢ wytacznie do miejsc szczegdlnie wrazliwych, takich jak skora twarzy,
szyi i wyprzen oraz okolic narzadow piciowych.

W przypadku pacjentéw, u ktérych po 8 tygodniach terapii nie ma korzySci terapeutycznych, nalezy
rozwazy¢ przerwanie leczenia.

Rozpoczecie leczenia

Nie nalezy rozpoczyna¢ terapii u pacjentow, u ktorych bezwzglgdna liczba limfocytow (ang. absolute
lymphocyte count - ALC) wynosi mniej niz 0,5 x 10° komorek/1, bezwzgledna liczba neutrofilow (ang.
absolute neutrophil count - ANC) wynosi mniej niz 1 x 10° komorek/1 lub stezenie hemoglobiny jest
mniejsze niz 8 g/dl. Mozna rozpocza¢ leczenie, gdy te wartosci ponownie przekrocza powyzsze limity.

Zaburzenia czynnosci nerek

Zalecana dawka wynosi 2 mg raz na dobe u pacjentéw z klirensem kreatyniny mieszczgcym si¢ w
granicach 30 do 60 ml/min. Nie zaleca si¢ stosowania produktu leczniczego Olumiant u pacjentow z
Klirensem kreatyniny wynoszacym <30 ml/min.

Zaburzenia czynnosci wqtroby

Nie jest wymagana zmiana dawki u pacjentow z tagodnymi lub umiarkowanymi zaburzeniami
czynno$ci watroby. Nie zaleca si¢ stosowania produktu leczniczego Olumiant u pacjentéw z ciezkimi
zaburzeniami czynnosci watroby.

Jednoczesne stosowanie z inhibitorami OAT3
U pacjentow przyjmujacych inhibitory transportera anionéw organicznych 3 (OAT3) o silnym
potencjale hamujacym, takie jak probenecyd, zalecana dawka wynosi 2 mg raz na dobe.

Pacjenci w podesztym wieku
Ilos¢ danych klinicznych dotyczacych stosowania produktu u pacjentéw w wieku 75 lat i starszych jest
bardzo ograniczona, u takich pacjentdw zaleca si¢ stosowanie dawki poczatkowej 2 mg.

Dzieci i mlodziez
Nie okre$lono dotychczas bezpieczenstwa stosowania ani Skuteczno$ci produktu leczniczego

Olumiant u dzieci w wieku od 0 do 18 lat. Dane nie sg dostepne.

Sposéb podawania

Podanie doustne.
Olumiant nalezy przyjmowac raz na dob¢ o dowolnej porze dnia, niezaleznie od positku.



Przeciwwskazania

Nadwrazliwos¢ na substancje czynng lub ktorgkolwiek substancje pomocnicza, Cigza.
Specjalne ostrzezenia i $SrodKi ostroznos$ci dotyczace stosowania

Zakazenia

Stosowanie baricytynibu w poréwnaniu z placebo wigze si¢ ze zwigkszong czestoscig wystepowania
zakazen, takich jak zakazenia gornych drog oddechowych.W badaniach dotyczacych reumatoidalnego
zapalenia stawow, u pacjentdow uprzednio nieleczonych, stosowanie baricytynibu w skojarzeniu
z metotreksatem skutkowato zwigkszeniem czestosci wystepowania zakazen w porOwnaniu
z monoterapig baricytynibem.

Przed wdrozeniem terapii produktem leczniczym Olumiant u pacjentow z czynnymi, przewlektymi
lub nawracajagcymi zakazeniami nalezy rozwazy¢ ryzyko i korzys$ci ptynace z takiego leczenia.
W przypadku wystapienia zakazenia nalezy uwaznie monitorowaé stan pacjenta i tymczasowo
przerwaé stosowanie produktu leczniczego Olumiant, jesli pacjent nie odpowiada na standardowe
leczenie. Nie nalezy wznawiac terapii produktem leczniczym Olumiant do czasu ustgpienia zakazenia.

Gruzlica

Przed rozpoczgciem terapii produktem leczniczym Olumiant nalezy sprawdzi¢, czy pacjent nie ma
gruzlicy. Nie nalezy go podawac pacjentom z czynng gruzlica. U pacjentéw z uprzednio nieleczonym,
utajonym zakazeniem pratkami gruzlicy nalezy rozwazy¢ terapi¢ przeciwgruzlicza przed
rozpoczeciem leczenia produktem leczniczym Olumiant.

Zmiany w obrazie morfologicznym krwi

Wartosci bezwzglednej liczby neutrofilow (ANC) ponizej 1 x 10° komorek/l i bezwzglednej liczby
limfocytow (ALC) ponizej 0,5 X 10° komorek/l odnotowano u mniej niz 1% pacjentow w badaniach
Klinicznych. W badaniach klinicznych dotyczacych leczenia reumatoidalnego zapalenia stawow
u mniej niz 1% pacjentéw odnotowano Stgzenie hemoglobiny ponizej 8 g/dl.

Nie nalezy rozpoczynaé terapii lub nalezy ja tymczasowo przerwaé, jesli podczas leczenia
odnotowany zostanie poziom ANC < 1 x 10° komérek/l, ALC < 0,5 x 10° komorek/I lub hemoglobiny
<8 g/dl.

U pacjentéw w wieku podesztym z reumatoidalnym zapaleniem stawow istnieje podwyzszone ryzyko
wystapienia  limfocytozy. W  rzadkich przypadkach zglaszano wystapienie zaburzen
limfoproliferacyjnych.

Reaktywacja zakazen wirusowych

W badaniach klinicznych zglaszano przypadki reaktywacji zakazen wirusowych, w tym zakazen
wirusami Herpes (np. wirusa ospy wietrznej i polpasca, wirusa opryszczki). W badaniach klinicznych
dotyczacych leczenia reumatoidalnego zapalenia stawow zakazenia wirusem 0ospy wietrznej i potpasca
zglaszano czeSciej u pacjentow w wieku 65 lat i starszych, ktorzy wczesniej leczeni byli zaréwno
biologicznymi, jak i klasycznymi DMARDSs. Jesli u pacjenta rozwinie si¢ pOlpasiec, terapia
produktem leczniczym Olumiant powinna zosta¢ czasowo wstrzymana do czasu ustgpienia choroby.

Przed rozpoczgciem leczenia produktem Olumiant nalezy przeprowadzi¢ zgodne z klinicznymi
wytycznymi badania przesiewowe pod katem wirusowego zapalenia watroby. Pacjenci z czynnym
wirusowym zapaleniem watroby typu B lub C zostali wykluczeni z badan klinicznych. Pacjenci, u
ktorych wykazano obecno$¢ przeciwcial przeciwko HCV, ale nie wykazano obecnosci RNA tego
wirusa, zostali dopuszczeni do udziatu w badaniach. Pacjenci z obecnymi przeciwcialami przeciw
antygenom powierzchniowym i rdzeniowym HBV, ale bez antygenu powierzchniowego HBS, réwniez
zostali dopuszczeni do udziatu w badaniach; tacy pacjenci powinni by¢ monitorowani pod katem



ekspresji DNA wirusa zapalenia watroby typu B (HBV). W przypadku wykrycia DNA HBV nalezy
skonsultowac¢ si¢ z hepatologiem w celu ustalenia, czy uzasadnione jest przerwanie terapii.

Szczepienie

Brak jest dostgpnych danych dotyczacych odpowiedzi na szczepionki zywe u pacjentéw
otrzymujacych baricytynib. Nie zaleca si¢ stosowania zywych, atenuowanych szczepionek podczas
terapii produktem leczniczym Olumiant lub tuz przed jej rozpoczeciem. Przed rozpoczgciem
stosowania produktu Olumiant zaleca si¢, aby wszyscy pacjenci mieli wykonane wszystkie
szczepienia zgodnie z aktualnymi wytycznymi oraz obowiazujacym kalendarzem szczepien.

Lipidy

U pacjentow leczonych baricytynibem zaobserwowano zalezne od dawki zwigkszenie warto$ci stezen
lipidow we krwi w porownaniu z placebo. Po zastosowaniu statyn stezenie cholesterolu LDL obnizyto
si¢ do warto$ci poprzedzajacych terapi¢. Profil lipidowy powinien zosta¢ oceniony okoto 12 tygodni
po rozpoczeciu terapii produktem leczniczym Olumiant; pdzZniejsze postegpowanie w stosunku do
pacjentow powinno by¢ zgodne z miedzynarodowymi wytycznymi Klinicznymi dotyczacymi
hiperlipidemii. Nie zostal stwierdzony zwiazek pomiedzy podwyzszeniem stezenia lipidow a
czgstoscia zapadania na choroby sercowo-naczyniowe 1 $miertelno$cia z przyczyn sercowo-
naczyniowych.

Zwiekszenie aktywnos$ci aminotransferaz watrobowych

U pacjentow przyjmujacych baricytynib w pordwnaniu z grupa otrzymujaca placebo, zglaszano
zalezne od dawki zwigkszenie we krwi aktywnosci aminotransferazy alaninowej (AIAT) i
aminotransferazy asparaginianowej (AspAT). W badaniach klinicznych co najmniej 5- i 10-krotne
przekroczenie gornej granicy normy aktywnosci aminotransferazy alaninowej (AIAT) i
aminotransferazy asparaginianowej (AspAT) zaobserwowano u mniej niz 1% pacjentow. W badaniach
klinicznych dotyczacych leczenia reumatoidalnego zapalenia stawow Stosowanie w skojarzeniu z
metotreksatem u pacjentdéw uprzednio nieleczonych skutkowalo zwickszeniem czestosci narastania
aktywnog$ci aminotransferaz watrobowych w porownaniu z monoterapia baricytynibem.

W przypadku zaobserwowania zwigkszonej aktywnosci AIAT lub AspAT i podejrzenia uszkodzenia
watroby nalezy przerwac terapi¢ produktem leczniczym Olumiant do czasu wykluczenia tej diagnozy.

Nowotwory

U pacjentow z reumatoidalnym zapaleniem stawOw istnieje podwyzszone ryzyko wystgpienia
nowotworow, w tym chtoniakéw. Produkty lecznicze o dziataniu immunomodulujacym moga
zwicksza¢ ryzyko wystapienia nowotworow, w tym chloniakow. Dostgpne dane kliniczne sa
niewystarczajace do oceny potencjalnej zachorowalnosci na nowotwory po ekspozycji na baricytynib.
Trwaja obecnie prace nad oceng bezpieczenstwa dtugofalowego.

Zylna choroba zakrzepowo-zatorowa

U pacjentow przyjmujacych baricytynib zglaszano przypadki zakrzepicy zyt glebokich i zatorowosci
ptucnej. Nalezy zachowaé 0stroznos$¢ stosujgc produkt Olumiant u pacjentow z czynnikami ryzyka
wystapienia zakrzepicy zyt glebokich lub zatorowosci ptucnej, takimi jak podeszly wiek, otyto$¢,
zakrzepica zyt glebokich lub zatorowos$¢ plucna w wywiadzie lub pacjenci poddawani zabiegowi
chirurgicznemu i unieruchomieni. W przypadku wystgpienia objawow klinicznych zakrzepicy zyt
glebokich lub zatorowoS$ci plucnej, nalezy odstawi¢ produkt Olumiant, pilnie zbadaé pacjenta
i wdrozy¢ odpowiednie leczenie.



Badania laboratoryjne

Tabela 1. Parametry laboratoryjne i wskazowki dotyczgce monitorowania

Parametr . . Wskazowki dotyczace
. Dzialanie . .
laboratoryjny monitorowania
Profil lipidowy powinien zostaé

oceniony okoto 12 tygodni po

Nalez ostepowacd zgodnie z . .. s .
Y posiep g rozpoczeciu terapii, a pdzniej zgodnie z

Profil lipidowy migdzynarodowymi wytycznymi

L . e .. | migdzynarodowymi wytycznymi

ki t hiperl . e - .

inicznymi dotyczacymi hiperlipidemii Klinicznymi dotyczacymi
hiperlipidemii

Leczenie nalezy przerwac, jesli wartosé
ANC zmniejszy si¢ ponizej
1 x 10° komérek/I; mozna je wznowié,
gdy poziom ANC zwigkszy si¢ powyzej
tej wartosci

Leczenie nalezy przerwac, jesli wartos¢
ALC zmniejszy si¢ ponizej
0,5 x 10° komérek/l; mozna je wznowic,
gdy poziom ALC zwickszy si¢ powyzej
tej wartosci

Leczenie nalezy przerwaé, jesli stezenie
hemoglobiny zmniejszy si¢ ponizej
Hemoglobina (Hb) 8 g/dl; mozna je wznowi¢, gdy jej
stezenie zwigkszy si¢ powyzej tej
wartosci

Bezwzgledna  liczba
neutrofilow (ANC)

Bezwzgledna  liczba
limfocytow (ALC) Przed rozpoczgciem leczenia i po nim,
zgodnie z rutynowa opiekg nad

pacjentem

Leczenie nalezy tymczasowo przerwa¢ w
przypadku podejrzenia  polekowego
uszkodzenia watroby

Aminotransferazy
watrobowe

Immunosupresyjne produkty lecznicze

Nie zaleca si¢ kojarzenia z biologicznymi DMARDSs, biologicznymi lekami wptywajacymi na
odpowiedz immunologiczng lub innymi inhibitorami kinaz janusowych (JAK), poniewaz nie mozna
wykluczy¢ ryzyka skumulowanego dziatania immunosupresyjnego.

W przypadku reumatoidalnego zapalenia stawow ilos¢ danych dotyczacych stosowania baricytynibu z
produktami leczniczymi o silnym dziataniu immunosupresyjnym (np. z azatiopryna, takrolimusem,

cyklosporyna) jest ograniczona, dlatego takie skojarzenia nalezy stosowa¢ ostroznie.

W przypadku atopowego zapalenia skory nie badano jednoczesnego stosowania z cyklosporyng ani
innymi silnie dziatajacymi lekami immunosupresyjnymi i nie zaleca si¢ takiego skojarzenia.

Nadwrazliwos¢
Po wprowadzeniu produktu do obrotu zglaszano przypadki wystapienia nadwrazliwosci na lek
zwigzane z podaniem baricytynibu. W przypadku wystapienia cigzkich reakcji alergicznych lub

anafilaktycznych, nalezy natychmiast przerwac¢ stosowanie baricytynibu.

Zapalenie uchytkow

W badaniach klinicznych oraz w praktyce po wprowadzeniu produktu do obrotu notowano przypadki
zapalenia uchylkéw 1 perforacji przewodu pokarmowego. Baricytynib nalezy stosowaé z
zachowaniem ostrozno$ci u pacjentow z choroba uchytkowa, a szczegdlnie u pacjentéw
przyjmujacych jednocze$nie dlugotrwale leki zwigzane ze zwigkszonym ryzykiem zapalenia



uchytkéw: niesteroidowe leki przeciwzapalne, kortykosteroidy i opioidy. Jesli u pacjenta wystapig
nowe przedmiotowe i podmiotowe objawy brzuszne, nalezy niezwlocznie przeprowadzi¢ diagnostyke
w celu wezesnego wykrycia zapalenia uchytkow lub perforacji przewodu pokarmowego.

Substancje pomocnicze

Ten produkt leczniczy zawiera mniej niz 1 mmol (23 mg) sodu w tabletce, to znaczy zasadniczo jest
»wolny od sodu”.

Dzialania niepozadane

Podsumowanie profilu bezpieczefstwa

W badaniach klinicznych kontrolowanych placebo dotyczacych leczenia reumatoidalnego zapalenia
stawow, W okresie do 16 tygodni najczesciej zgtaszanymi dziataniami niepozadanymi, wystgpujacymi
u > 2% pacjentow otrzymujacych produkt leczniczy Olumiant w monoterapii lub w skojarzeniu z
klasycznymi DMARDs, byto zwigkszenie stgzenia cholesterolu LDL (33,6%), zakazenia gornych
drég oddechowych (14,7%) i bol gtowy (3,8%). Do zakazen zaobserwowanych w trakcie leczenia
nalezaly tez zakazenia wirusem ospy wietrznej i potpasca (1,4%).

W badaniach klinicznych kontrolowanych placebo dotyczacych atopowego zapalenia skory w okresie
do 16 tygodni najczegsciej zglaszane dziatania niepozadane, wystepujace U>2% pacjentow
otrzymujacych produkt leczniczy Olumiant w monoterapii lub w skojarzeniu z kortykosteroidami o
dziataniu miejscowym, byly zblizone do tych obserwowanych w badanach dotyczacych
reumatoidalnego zapalenia stawow, z wyjatkiem zwigkszenia stezenia cholesterolu LDL (13,2 %) i
zakazen wirusem opryszczki (6,1 %). W badaniach Klinicznych dotyczacych leczenia atopowego
zapalenia skoéry u pacjentow przyjmujacych baricytynib bardzo rzadko wystepowaly zakazenia
wirusem ospy wietrznej i potpasca.

Tabelaryczne zestawienie dziatan niepozadanych

Reumatoidalne zapalenie stawow

W badaniach Klinicznych dotyczacych reumatoidalnego zapalenia stawow produkt leczniczy Olumiant
otrzymywato tgcznie 3770 pacjentéw, co przektada sie na 10127 pacjentolat ekspozycji na lek. 2960 z
tych pacjentow przyjmowato produkt leczniczy Olumiant przez przynajmniej rok.

W celu oceny bezpieczenstwa produktu Olumiant w poréwnaniu z placebo, w okresie 16 tygodni po
rozpoczeciu leczenia, zebrano dane z siedmiu badan kontrolowanych placebo (1142 pacjentéw
otrzymywato produkt w dawce 4 mg raz na dobg i 1215 pacjentow otrzymywato placebo).

Atopowe zapalenie skory

W badaniach klinicznych dotyczacych leczenia atopowego zapalenia skoéry produkt leczniczy
Olumiant otrzymywato facznie 2531 pacjentéw, co przektada si¢ na 2247 pacjentolat ekspozycji na
lek. 1106 osob wsrdd pacjentow z atopowym zapaleniem skory przyjmowato produkt leczniczy
Olumiant przez co najmniej rok.

W celu oceny bezpieczenstwa produktu Olumiant w poréwnaniu z placebo, w okresie 16 tygodni po
rozpoczeciu leczenia, zebrano dane z pieciu badan kontrolowanych placebo (w ktorych 489 pacjentow
przyjmowato dawke 4 mg raz na dobe i 743 pacjentéw otrzymywato placebo).



Tabela 2. Dzialania niepozadane

Ocena czgstosCi wystgpowania: bardzo czesto (> 1/10), czesto (> 1/100 do < 1/10), niezbyt czgsto
(> 1/1000 do < 1/100), rzadko (>1/10 000 do <1/1 000), bardzo rzadko (<1/10 000).

Czgstosci wystepowania zamieszczone w tabeli 2 podano na podstawie skumulowanych danych z
zastosowania produktu zarowno w leczeniu reumatoidalnego zapalenia stawow, jak i atopowego
zapalenia skory, 0 ile nie wskazano inaczej. W przypadku zanotowania znaczacych réznic w jednym
ze wskazan opisano je w przypisach pod tabela.

Klasyfikacja Bardzo czesto Czesto Niezbyt czesto
ukladow i
narzadow
Zakazenia i | Zakazenia goérnych | Potpasiec®
zarazenia drog oddechowych Opryszczka
pasozytnicze Zapalenie btony sluzowe;j
zotadka 1 jelit
Zakazenia drog
moczowych
Zapalenie ptuc?
Zaburzenia krwi i Trombocytoza Neutropenia
uktadu chtonnego > 600 x 10° komoérek/1*¢ | < 1 x 10° komoérek/12
Zaburzenia Hipercholesterolemia? Hipertriglicerydemia®
metabolizmu i
odzywiania
Zaburzenia uktadu Bol glowy
Nerwowego
Zaburzenia zotadka Nudnosci® Zapalenie uchytkow
i jelit Bol brzucha
Zaburzenia watroby Zwigkszona  aktywnos$¢ | Zwiekszona aktywnosé
i drog zotciowych AIAT > 3 x gobrna granica | ASpAT > 3 x gdrna granica
normy?® ¢ normy?
Zaburzenia skory i Wysypka
tkanki podskornej Tradzik®
Zaburzenia uktadu Obrzek twarzy
immunologicznego Pokrzywka
Zaburzenia uktadu Zatorowo$¢ ptucna
oddechowego,
klatki piersiowej i
srodpiersia
Zaburzenia Zakrzepica zyt glebokich
naczyniowe
Badania Zwigkszona  aktywnos¢ | Przyrost masy ciata
diagnostyczne fosfokinazy kreatynowej
> 5 X gorna granica
normy ¢

2Obejmuje zmiany wykryte w czasie badan laboratoryjnych (patrz tekst ponizej).
b Czesto$¢ wystepowania zakazen wirusem ospy wietrznej i potpasca ustalono na podstawie badan
klinicznych dotyczacych reumatoidalnego zapalenia stawow.

¢ Czgsto$¢ wystepowania tradziku oraz zwigkszenia aktywnosci fosfokinazy kreatynowej do wartosci
>5Xx GGN ustalono na podstawie zbiorczych danych z badan klinicznych dotyczacych
reumatoidalnego zapalenia stawow oraz atopowego zapalenia skory. U pacjentow leczonych
baricytynibem w badaniach klinicznych dotyczacych reumatoidalnego zapalenia stawow te dziatania
niepozadane wystepowaty niezbyt czgsto.

d Czesto$¢ wystepowania zapalenia pluc, nadplytkowosci (>600 x 10° komorek/l), nudnosci
i zwigkszenia aktywnosci ALT do wartosci >3 x GGN ustalono na podstawie zbiorczych danych z
badan klinicznych dotyczgcych reumatoidalnego zapalenia stawow oraz atopowego zapalenia skory. U



pacjentoéw leczonych baricytynibem w badaniach klinicznych dotyczacych atopowego zapalenia skory
takie dziatania niepozadane wystgpowaty niezbyt czesto.

Opis wybranych dzialan niepozadanych

Zaburzenia zolgdka i jelit

W badaniach Klinicznych dotyczacych leczenia reumatoidalnego zapalenia stawoéw z udziatem
pacjentow uprzednio nieleczonych czestos¢ wystepowania nudnosci w ciggu 52 tygodni byta wigksza
w przypadku terapii skojarzonej metotreksatem i produktem leczniczym Olumiant (9,3%) niz w
przypadku monoterapii metotreksatem (6,2%) i monoterapii produktem leczniczym Olumiant (4,4%).
Nudnosci najczesciej pojawiaty sie¢ w ciggu 2 pierwszych tygodni leczenia. Podczas badan klinicznych
dotyczacych leczenia atopowego zapalenia skory w okresie do 16 tygodni nudnosci w trakcie leczenia
produktem Olumiant wystgpowaly niezbyt czesto (0,8%).

Podczas kontrolowanych badan dotyczacych leczenia reumatoidalnego zapalenia stawoéw w okresie do
16 tygodni bol brzucha wystepowat u 2,1% pacjentow przyjmujacych produkt Olumiant w dawce
4mg oraz u 1,4% pacjentow otrzymujacych placebo. Czgsto§¢ wystgpowania bolu brzucha w
badaniach klinicznych dotyczacych atopowego zapalenia skory byta podobna. Objawy te zazwyczaj
byly lagodne, przejsciowe, nie wigzaty si¢ z zaburzeniami czynno$ci przewodu pokarmowego o
charakterze zakaznym lub zapalnym, nie prowadzity do przerwania leczenia.

Zakazenia

Reumatoidalne zapalenie stawdw

W badaniach kontrolowanych, trwajacych do 16 tygodni, czesto$¢ wystepowania wszystkich zakazen
(liczba pacjentow z > 1 zdarzeniem na 100 pacjentolat) wynosita 101 w przypadku produktu
leczniczego Olumiant, w poréwnaniu z 83 w grupie placebo. W wigkszosci zakazenia te miaty
przebieg tagodny do umiarkowanego. W badaniach obejmujacych obie dawki w ciggu 16 tygodni
zakazenia wystapity u 31,9%, 28,8% i 24,1% pacjentow otrzymujacych odpowiednio 4 mg, 2 mg i
placebo. Czesto$¢ zglaszania dziatan niepozadanych, zwigzanych z zakazeniami w przypadku
stosowania produktu leczniczego Olumiant, w poréwnaniu z placebo wynosita: zakazenia gornych
drog oddechowych (14,7% vs. 11,7%), zakazenia drog moczowych (3,4% vs. 2,7%), niezyt zotadka i
jelit (1,6% vs. 0,8%), opryszczka (1,8% vs. 0,7%), i potpasiec (1,4% vs. 0,4%). W badaniach z
udziatem pacjentdéw uprzednio nieleczonych czgsto§¢ wystgpowania zakazen goérnych drog
oddechowych w ciagu 52 tygodni byla wigksza w przypadku terapii skojarzonej metotreksatem i
produktem leczniczym Olumiant (26,0%) niz w przypadku monoterapii metotreksatem (22,9%) lub
produktem leczniczym Olumiant (22,0%). Czgsto$¢ wystepowania cigzkich zakazen w przypadku
produktu leczniczego Olumiant (1,1%) byta zblizona do czestosci w grupie placebo (1,2%). W
przypadku produktu leczniczego Olumiant najpowszechniejszymi ciezkimi zakazeniami byly
polpasiec 1 zapalenie tkanki tacznej. Czestos¢ wystgpowania cigzkich zakazen utrzymywala si¢ na
statym poziomie podczas diugotrwatej ekspozycji na lek. L.aczna czestos¢ wystepowania ciezkich
zakazen w czasie badan klinicznych wyniosta 3,2 na 100 pacjentolat.

Atopowe zapalenie skory

Podczas badan kontrolowanych trwajacych do 16 tygodni czgstos¢ wystgpowania wszystkich zakazen
(liczba pacjentow z >1 zdarzeniem na 100 pacjentolat ekspozycji) wynosita 155w przypadku
stosowania produktu Olumiant 4 mg oraz 118 w grupie otrzymujacej placebo. W wigkszosci
przypadkoOw zakazenia te mialy nasilenie fagodne do umiarkowanego. W okresie do 16 tygodni
zakazenia zgloszono u 31,5%; 29,8% i 24,2% pacjentow otrzymujacych, odpowiednio, dawke 4 mg,
2 mg i placebo. Odsetek pacjentéw zglaszajacych niepozadane dziatania zwigzane z zakazeniem w
przypadku stosowania produktu Olumiant 4 mg w porownaniu z placebo wynosit: zakazenia gornych
drog oddechowych (17,5% vs. 14,1%), zakazenia drog moczowych (2,0% vs. 0,8%), zapalenie blony
sluzowej zotadka i jelit (1,2% vs. 0,5%), zakazenie wirusem opryszczki pospolitej (6,1% vs. 2,7%),
zakazenie wirusem ospy wietrznej i potpasca (0% vs. 0,3%) oraz zapalenie ptuc (0% vs. 0,1%).
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W badaniach klinicznych dotyczacych atopowego zapalenia skory czesto$¢ wystepowania zakazen
byta na ogot zblizona do czestosci obserwowanej u pacjentéw z reumatoidalnym zapaleniem stawow
Z wyjatkiem zapalenia ptuc, ktoére wystepowato niezbyt czesto, oraz zakazen wirusem ospy wietrznej
i polpasca wystepujacych bardzo rzadko. Podczas stosowania produktu Olumiant w dawce 4 mg
odnotowano mniejszg liczbg zakazen skory wymagajacych antybiotykoterapii (3,4%) niz w przypadku
placebo (4,4%). W odniesieniu do cigzkich zakazen odnotowano taki sam odsetek przypadkéw
podczas stosowania produktu Olumiant 4 mg i placebo (0,6%). Laczna czgstos¢ wystepowania
cigzkich zakazen podczas stosowania baricytynibu w badaniach klinicznych dotyczacych atopowego
zapalenia skory wyniosta 2,1 na 100 pacjentolat.

Zwigkszenie aktywnosci aminotransferaz wgtrobowych

W badaniach kontrolowanych dotyczacych leczenia reumatoidalnego zapalenia stawow trzykrotne i
wigksze przekroczenie goérnej granicy normy aktywno$ci aminotransferazy alaninowej (AIAT) i
asparaginianowej (AspAT) w ciggu 16 tygodni zaobserwowano u, odpowiednio, 1,4% i 0,8%
pacjentéw otrzymujacych produkt leczniczy Olumiant oraz u 1,0% i 0,8% pacjentow otrzymujacych
placebo.

U pacjentow uprzednio nieleczonych skojarzenie produktu leczniczego Olumiant z potencjalnie
hepatotoksycznymi produktami leczniczymi, takimi jak metotreksat, skutkowatlo zwigkszeniem
czestosci  wystepowania podwyzszonej aktywnos$ci aminotransferaz. Trzykrotne i wigksze
przekroczenie gornej granicy normy aktywnosci AIAT i AspAT w czasie 52 tygodni wystgpowato
czesciej w przypadku terapii skojarzonej metotreksatem i produktem leczniczym Olumiant (7,5% i
3,8%) niz w przypadku kazdego z tych lekow stosowanego w monoterapii (odpowiednio 2,9% i 0,5%
oraz 1,9% i 1,3%).

W badaniach kontrolowanych dotyczacych leczenia atopowego zapalenia skory trzykrotne i wigksze
przekroczenie gornej granicy normy aktywnosci aminotransferazy alaninowej (AIAT) i
asparaginianowej (AspAT) w ciggu 16 tygodni zaobserwowano u, odpowiednio, 0,2% i 0,5%
pacjentow otrzymujacych produkt leczniczy Olumiant w dawce 4 mg oraz u 0,8% i 0,8% pacjentow
otrzymujacych placebo.

W przedtuzonych badaniach po 16 tygodniach, we wszystkich wskazaniach, zgtaszano zalezne od
dawki zwigkszenie aktywno$ci AIAT i AspAT we krwi. W wigkszosci przypadkow zwigkszenie
aktywno$ci aminotransferaz watrobowych miato charakter bezobjawowy i przejsciowy. Schemat i
czestos¢ wystepowania zwiekszonej aktywnosci AIAT/ASpAT byly stabilne w czasie, w tym podczas
dhugotrwatego przedtuzenia badania.

Zwigkszone stezenie lipidow

W badaniach klinicznych dotyczacych leczenia reumatoidalnego zapalenia stawow stosowanie
baricytynibu byto zwiazane z zaleznym od dawki zwigkszeniem stezenia lipidow, w tym cholesterolu
catkowitego, triglicerydéw, cholesterolu LDL i HDL. Nie odnotowano zmian w stosunku LDL/HDL.
Stezenie lipidow zwigkszato si¢ w ciggu 12 tygodni, a nastepnie utrzymywato na stabilnym poziomie,
wyzszym niz na poczatku terapii, rowniez w czasie dlugotrwatego przedtuzenia badania.

W badaniach obejmujacych obie dawki zaobserwowano zaleznos¢ od dawki w przypadku cholesterolu
catkowitego, ktorego stezenie osiggneto wartos¢ > 5,17 mmol/l u 48,8%, 34,7% i 17,8% pacjentow
otrzymujacych odpowiednio 4 mg, 2 mg i placebo przez okres do 16 tygodni.

Po zastosowaniu statyn warto$ci stezenia cholesterolu LDL zmniejszyty do warto$ci poprzedzajacej
terapie.

W Dbadaniach kontrolowanych dotyczacych leczenia atopowego zapalenia skory stosowanie
baricytynibu bylo zwiagzane ze zwigkszeniem st¢zenia lipidow, w tym cholesterolu catkowitego,
cholesterolu LDL i HDL. Wzrost tych parametrow obserwowano po uptywie 12 tygodni, a $rednie
stezenie cholesterolu catkowitego oraz cholesterolu LDL zwigkszato si¢ az do uptywu 52 tygodni. Nie



odnotowano zmian w stosunku LDL/HDL. W kontrolowanych badaniach w okresie 16 tygodni nie
obserwowano zaleznos$ci od wielkosci dawki w odniesieniu do stezenia cholesterolu catkowitego oraz
cholesterolu LDL lub HDL. Nie stwierdzono zwigkszenia stezenia trojglicerydow.

W kontrolowanych badaniach w okresie 16 tygodni obserwowano nastepujaca czgstos¢ wystepowania
zdarzen w przypadku stosowania produktu Olumiant w dawce 4 mg w porownaniu z placebo:

e Cholesterol catkowity > 5,17 mmol/I:
o reumatoidalne zapalenie stawow: odpowiednio 49,1% i 15,8%
o atopowe zapalenie skory: odpowiednio 20,7% oraz 10,0%

e Cholesterol LDL > 3,36 mmol/I:
o reumatoidalne zapalenie stawow: odpowiednio 33,6% i 10,3%
o atopowe zapalenie skory: odpowiednio 13,2% oraz 6,3%.

e Cholesterol HDL > 1,55 mmol/I:
o reumatoidalne zapalenie stawow: odpowiednio 42,7% i 13,8%
o atopowe zapalenie skory: odpowiednio 25,3% oraz 14,7%

e Triglicerydy > 5,65 mmol/l:
o reumatoidalne zapalenie stawow: odpowiednio 0,4% i 0,5%
o atopowe zapalenie skory: odpowiednio 0,7% oraz 0,8%

Fosfokinaza kreatynowa (CPK)

W badaniach kontrolowanych dotyczacych leczenia reumatoidalnego zapalenia stawow zwigkszenie
stezenia CPK w czasie 16 tygodni bylo zglaszane czgsto. Istotny wzrost (ponad pigciokrotne
przekroczenie normy) zaobserwowano u 0,8% pacjentéw otrzymujacych produkt leczniczy Olumiant i
u 0,3% pacjentéw otrzymujgcych placebo. W przypadku CPK zaobserwowano zalezno$¢ od dawki -
po 16 tygodniach jej stezenie przekroczylo norme¢ przynajmniej pigciokrotnie u 1,5%, 0,8% i 0,6%
pacjentdw otrzymujacych odpowiednio 4 mg, 2 mg i placebo. W badaniach kontrolowanych
dotyczacych leczenia atopowego zapalenia skory zwigkszenie stgzenia CPK w czasie 16 tygodni byto
zglaszane czesto i wystepowato u 3,3%; 2,5% oraz 1,9% pacjentow otrzymujacych odpowiednio
produkt leczniczy Olumiant w dawce 4 mg, 2 mg i placebo. W wigkszos$ci przypadkoéw niezaleznie od
wskazania, stan ten byt przejSciowy i nie wymagat przerwania leczenia.

W badaniach klinicznych dotyczacych leczenia reumatoidalnego zapalenia stawow i atopowego
zapalenia skoéry nie odnotowano potwierdzonych przypadkéw rabdomiolizy. Stezenie fosfokinazy
kreatynowej zwiekszyto si¢ po 4 tygodniach, a nastgpnie utrzymywato si¢ na stabilnym poziomie,
WwyZszym niz na poczatku terapii, réwniez w czasie dlugotrwatego przedtuzenia badania.

Neutropenia

W badaniach kontrolowanych dotyczacych reumatoidalnego zapalenia stawow i atopowego zapalenia
skory do 16 tygodnia zmniejszenie liczby neutrofilow ponizej 1 X 10° komorek/I odnotowano u 0,2%
pacjentow otrzymujacych produkt leczniczy Olumiant i u 0% pacjentéw otrzymujacych placebo. Nie
wykryto wyraznego zwiazku migdzy zmniejszeniem liczby neutrofilow a wystgpowaniem cig¢zkich
zakazen. Jednakze w badaniach klinicznych w odpowiedzi na zmniejszenie ANC < 1 x 10° komorek/1
leczenie bylo przerywane. Schemat i czgsto$¢ wystgpowania obnizenia liczby neutrofilow, ktora
utrzymywata si¢ na poziomie nizszym niz na poczatku terapii, byty stabilne w czasie, w tym podczas
dtugoterminowego przedluzenia badania.
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Trombocytoza

W badaniach kontrolowanych dotyczacych leczenia reumatoidalnego zapalenia stawow zwigkszenie
liczby ptytek krwi powyzej 600 x 10° komorek/l odnotowano U 2,0% pacjentdw otrzymujgcych
produkt leczniczy Olumiant w dawce 4 mg i u 1,1% pacjentow otrzymujacych placebo przez okres do
16 tygodni. W badaniach kontrolowanych dotyczacych atopowego zapalenia skory zwiekszenie liczby
ptytek krwi powyzej 600 x 10° komorek/l odnotowano u 0,6% pacjentéw otrzymujacych produkt
leczniczy Olumiant w dawce 4 mg i u 0% pacjentow otrzymujacych placebo przez okres do
16 tygodni. W badaniach dotyczacych atopowego zapalenia skory trombocytoza wystepowata niezbyt
czesto i byta mniejsza niz w przypadku pacjentow leczonych z powodu reumatoidalnego zapalenia
stawow.

Nie zaobserwowano zwiazku migedzy zwigkszeniem liczby ptytek krwi a zdarzeniami niepozadanymi
zwigzanymi z ptytkami krwi. Schemat i czgstos¢ wystepowania zwigkszonej liczby ptytek krwi, ktora
utrzymywala si¢ na poziomie wyzszym niz na poczatku terapii, byty stabilne w czasie, w tym podczas
dlugoterminowego przedtuzenia badania.

Zglaszanie podejrzewanych dziatan niepozadanych

Po dopuszczeniu produktu leczniczego do obrotu istotne jest zglaszanie podejrzewanych dziatan
niepozadanych. Umozliwia to nieprzerwane monitorowanie stosunku korzysci do ryzyka stosowania
produktu leczniczego. Osoby nalezace do fachowego personelu medycznego powinny zglaszaé
wszelkie podejrzewane dzialania hiepozadane za posrednictwem Departamentu Monitorowania
Niepozadanych Dzialan Produktow Leczniczych Urzgdu Rejestracji Produktow Leczniczych,
Wyrobéw Medycznych i Produktow Biobojczych, Al. Jerozolimskie 181C, 02-222 Warszawa,
tel.: + 48 22 49 21 301, faks: +48 22 49 21 309, strona internetowa: https://smz.ezdrowie.gov.pl.

PODMIOT ODPOWIEDZIALNY POSIADAJACY POZWOLENIE NA DOPUSZCZENIE DO
OBROTU

Eli Lilly Nederland B.V., Papendorpseweg 83, 3528 BJ Utrecht, Holandia
NUMER POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU

Olumiant 2 mg tabletki powlekane
EU/1/16/1170/001, EU/1/16/1170/002, EU/1/16/1170/003, EU/1/16/1170/004, EU/1/16/1170/005,
EU/1/16/1170/006, EU/1/16/1170/007, EU/1/16/1170/008

Olumiant 4 mg tabletki powlekane
EU/1/16/1170/009, EU/1/16/1170/010, EU/1/16/1170/011, EU/1/16/1170/012, EU/1/16/1170/013,
EU/1/16/1170/014, EU/1/16/1170/015, EU/1/16/1170/016

KATEGORIA DOSTEPNOSCI: Produkt leczniczy wydawany na recepte do zastrzezonego
stosowania

Produkt leczniczy dostgpny w ramach programu lekowego B33 — leczenie reumatoidalnego zapalenia
stawow 1 mtodzienczego idiopatycznego zapalenia stawow o przebiegu agresywnym. Urzedowa cena
zbytu wynosi 5194,85 zt za 1 opakowanie zawierajgce 35 tabletek.

Kwota doptaty ponoszona przez $wiadczeniobiorce uprawnionego do refundacji za opakowanie
wynosi 0 PLN.

Aktualizacja tekstu na podstawie Charakterystyki Produktu Leczniczego z dnia 20 listopada 2020
Opracowano 08.12.2020.

Petna Informacja o leku dostepna jest w Eli Lilly Polska Sp z 0.0. ul. Zwirki i Wigury 18A, 02-092
Warszawa, tel: +48 22 440 33 00, faks +48 22 440 35 53, www.lilly.pl

PP-BA-PL-0367
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