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1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO 
 
ECALTA 100 mg proszek i rozpuszczalnik do sporz�dzania koncentratu roztworu do infuzji. 
 
 
2. SK�AD JAKO�CIOWY I ILO�CIOWY  
 
Ka�da fiolka zawiera 100 mg anidulafunginy. 
Rozpuszczony roztwór zawiera 3,33 mg/ml anidulafunginy, a rozcie�czony roztwór zawiera 
0,36 mg/ml anidulafunginy. 
 
Substancje pomocnicze: Fruktoza 102,5 mg / fiolk� 
    Etanol 6 g / fiolk� 
 
Pe�ny wykaz substancji pomocniczych, patrz punkt 6.1. 
 
 
3. POSTA� FARMACEUTYCZNA 
 
Proszek i rozpuszczalnik do sporz�dzania koncentratu roztworu do infuzji. 
Proszek: Bia�y lub prawie bia�y liofilizowany proszek.  
Rozpuszczalnik: Przejrzysty, bezbarwny roztwór. 
pH przygotowanego roztworu wynosi 4,0 do 6,0.  
 
 
4. SZCZEGÓ�OWE DANE KLINICZNE  
 
4.1 Wskazania do stosowania 
 
Leczenie inwazyjnej kandydozy u pacjentów doros�ych bez neutropenii.  
 
Produkt ECALTA badano g�ównie u pacjentów z kandydemi� i jedynie u ograniczonej liczby 
pacjentów z zaka�eniem tkanek g��bokich lub ropniami wywo�anymi przez Candida (patrz punkt 4.4 i 
5.1). 
 
4.2 Dawkowanie i sposób podawania 
 
Decyzj� o podj�ciu leczenia produktem ECALTA powinien podj�� lekarz do�wiadczony w leczeniu 
inwazyjnych zaka�e� grzybiczych. Przed rozpocz�ciem leczenia nale�y wykona� wymaz na posiew 
grzybiczy. Leczenie mo�na rozpocz�� przed otrzymaniem wyników posiewu, a nast�pnie 
odpowiednio dostosowa�, gdy wyniki b�d� dost�pne. 
 
W pierwszej dobie nale�y poda� pojedyncz� dawk� nasycaj�c� 200 mg, nast�pnie stosuje si� dawk� 
100 mg na dob�. Czas trwania leczenia nale�y ustali� na podstawie reakcji klinicznej pacjenta. 
Zazwyczaj leczenie przeciwgrzybicze nale�y kontynuowa� przez co najmniej 14 dni po ostatnim 
dodatnim posiewie. 
 
Produkt ECALTA nale�y przed podaniem rozpu�ci� za pomoc� rozpuszczalnika do st��enia 
3,33 mg/ml, a nast�pnie rozcie�czy� do st��enia 0,36 mg/ml, zgodnie z instrukcjami podanymi w 
punkcie 6.6. 
Zaleca si� podawanie produktu ECALTA we wlewie nie szybszym ni� 1,1 mg/minut� (odpowiada 
3,0 ml/minut�). Dzia�ania niepo��dane zwi�zane z wlewem wyst�puj� rzadko, je�li szybko�� 
infuzji anidulafunginy nie przekracza 1,1 mg/minut�. 
Produktu ECALTA nie nale�y podawa� w bezpo�rednim wstrzykni�ciu do�ylnym (bolus). 
 
Zaburzenia czynno�ci nerek i w�troby 
Dostosowanie dawki u pacjentów z niewielkimi, umiarkowanymi lub ci��kimi zaburzeniami 
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czynno�ci w�troby nie jest konieczne. Dostosowanie dawki u pacjentów z jakimikolwiek 
zaburzeniami czynno�ci nerek, w tym u pacjentów dializowanych, nie jest konieczne. Produkt 
ECALTA mo�e by� podawany bez wzgl�du na czas, jaki up�yn�� od hemodializy (patrz punkt 5.2). 
 
Czas trwania leczenia 
Brak wystarczaj�cych danych uzasadniaj�cych stosowanie dawki 100 mg przez okres d�u�szy ni� 35 
dni. 
 
Pozosta�e grupy specjalne pacjentów 
Dostosowanie dawki u pacjentów doros�ych ze wzgl�du na p�e�, mas� cia�a, pochodzenie etniczne, 
zaka�enie wirusem HIV oraz u pacjentów w podesz�ym wieku nie jest konieczne (patrz punkt 5.2). 
 
Dzieci i m�odzie� 
Nie zaleca si� stosowania produktu ECALTA u dzieci w wieku poni�ej 18 lat w zwi�zku z brakiem 
wystarczaj�cych danych dotycz�cych bezpiecze�stwa i skuteczno�ci (patrz punkt 5.2).  
 
4.3 Przeciwwskazania 
 
Nadwra�liwo�� na substancj� czynn� lub któr�kolwiek substancj� pomocnicz�.  
Nadwra�liwo�� na inne produkty lecznicze z grupy echinokandyn. 
 
4.4 Specjalne ostrze�enia i �rodki ostro�no�ci dotycz�ce stosowania 
 
Skuteczno�� produktu ECALTA u pacjentów z neutropeni� i kandydemi� oraz u pacjentów z 
zaka�eniami tkanek g��bokich wywo�anym przez rodzaj Candida lub z ropniem wewn�trzbrzusznym  
i zapaleniem otrzewnej nie zosta�a ustalona.  
Skuteczno�� kliniczna zosta�a zbadana g�ównie u pacjentów bez neutropenii z zaka�eniami 
wywo�anymi przez C. albicans oraz u mniejszej grupy pacjentów z zaka�eniami wywo�anymi przez  
gatunki inne ni� C. albicans, g�ównie C. glabrata, C. parapsilosis i C. tropicalis. Nie przeprowadzono 
bada� u pacjentów z wywo�anym przez Candida zapaleniem wsierdzia, zapaleniem ko�ci i szpiku lub 
zapalaniem opon mózgowo-rdzeniowych i z obecnym zaka�eniem wywo�anym przez C. krusei.  
 
Wp�yw na w�trob� 
U zdrowych ochotników oraz u pacjentów przyjmuj�cych anidulafungin� obserwowano zwi�kszenie 
aktywno�ci enzymów w�trobowych. U niektórych pacjentów z ci��k� chorob� podstawow�, 
otrzymuj�cych anidulafungin� jednocze�nie z kilkoma innymi lekami, wyst�powa�y istotne klinicznie 
zaburzenia czynno�ci w�troby. Przypadki wyst�pienia w trakcie bada� klinicznych znacznej 
niewydolno�ci w�troby, zapalenia w�troby oraz zaburze� czynno�ci w�troby by�y niezbyt cz�ste. 
Pacjentów, u których podczas leczenia anidulafungin� wyst�pi zwi�kszenie aktywno�ci enzymów 
w�trobowych, nale�y monitorowa� w kierunku objawów pogorszenia czynno�ci w�troby oraz ocenia� 
stosunek ryzyka do korzy�ci z kontynuacji leczenia anidulafungin�. 
 
Dzia�ania niepo��dane  zwi�zane z podaniem infuzji 
W badaniach nieklinicznych (na szczurach) obserwowano nasilenie wyst�powania dzia�a� 
niepo��danych zwi�zanych z podaniem infuzji przy jednoczesnym podaniu �rodków znieczulaj�cych 
(patrz punkt 5.3). Znaczenie kliniczne powy�szych reakcji nie jest znane. Nale�y jednak zachowa� 
ostro�no�� podczas jednoczesnego podawania anidulafunginy i �rodków znieczulaj�cych. 
 
Zawarto�� alkoholu 
Produkt leczniczy zawiera 24% obj. etanolu (alkohol); ilo�� ta odpowiada 6 g etanolu w 100 mg dawki 
podtrzymuj�cej (podawanej w ci�gu 1,5 godziny) oraz 12 g etanolu w dawce nasycaj�cej 200 mg 
(podawanej w ci�gu 3 godzin). Etanol mo�e by� szkodliwy dla osób z chorob� alkoholow�. Zawarto�� 
alkoholu nale�y bra� pod uwag� podczas podawania produktu kobietom ci��arnym lub karmi�cym 
piersi�, dzieciom oraz pacjentom z grupy wysokiego ryzyka, np.: z chorobami w�troby lub padaczk�.  
Zawarto�� alkoholu w produkcie leczniczym mo�e mie� wp�yw na dzia�anie innych leków. 
Zawarto�� alkoholu w produkcie leczniczym mo�e mie� wp�yw na zdolno�� prowadzenia pojazdów 
mechanicznych lub obs�ugiwania urz�dze� mechanicznych. 
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Zawarto�� fruktozy 
Pacjenci z rzadk� dziedziczn� nietolerancj� fruktozy nie powinni przyjmowa� tego leku  
 
4.5 Interakcje z innymi lekami i inne rodzaje interakcji 
 
Anidulafungina nie jest klinicznie istotnym substratem, induktorem lub inhibitorem enzymów uk�adu 
cytochromu P450 (1A2, 2B6, 2C8, 2C9, 2C19, 2D6, 3A). Nale�y jednak zwróci� uwag�, �e badania in 
vitro nie wykluczaj� w pe�ni mo�liwych interakcji in vivo. 
 
Prowadzono badania interakcji pomi�dzy anidulafungin� i innymi lekami co do których istnieje 
prawdopodobie�stwo, �e mog� by� stosowane jednocze�nie. Podczas jednoczesnego podawania 
anidulafunginy z cyklosporyn�, worykonazolem lub takrolimusem, nie jest konieczne dostosowanie 
dawki �adnego z wymienionych leków, nie jest konieczne równie� dostosowanie dawki 
anidulafunginy podczas jednoczesnego podawania z amfoterycyn� B lub ryfampicyn�. 
 
4.6 Ci��a i laktacja 
 
Brak danych dotycz�cych stosowania anidulafunginy u kobiet w ci��y. Obserwowano niewielki 
wp�yw na rozwój p�odu u królików, którym podawano anidulafungin� podczas ci��y, w dawce 
powoduj�cej toksyczno�� u samicy (patrz punkt 5.3). Potencjalne ryzyko u ludzi nie jest znane. 
Dlatego nie zaleca si� stosowania anidulafunginy podczas ci��y. 
 
Badania na zwierz�tach wykaza�y, �e anidulafungina jest wydzielana do mleka samicy. Nie wiadomo, 
czy anidulafungina jest wydzielana do mleka matki u ludzi. Decyzja o kontynuowaniu/zaprzestaniu 
karmienia piersi� lub leczenia anidulafungin� powinna by� podj�ta bior�c pod uwag� korzy�ci z 
karmienia piersi� dla dziecka oraz korzy�ci z leczenia anidulafungin� dla matki. 
 
4.7 Wp�yw na zdolno�	 prowadzenia pojazdów mechanicznych i obs�ugiwania urz�dze
 
 mechanicznych w ruchu 
 
Nie prowadzono bada� nad wp�ywem leku na zdolno�� prowadzenia pojazdów lub obs�ugiwania 
maszyn. 
Zawarto�� alkoholu w produkcie leczniczym mo�e mie� wp�yw na zdolno�� prowadzenia pojazdów 
mechanicznych lub obs�ugiwania urz�dze� mechanicznych w ruchu. 
 
4.8 Dzia�ania niepo��dane 
 
W badaniach klinicznych 929 pacjentów otrzyma�o jednokrotne lub wielokrotne dawki do�ylne 
anidulafunginy: 672 w badaniach fazy 2/3 (287 pacjentów z kandydemi�/inwazyjn� kandydoz�, 355 
pacjentów z kandydoz� jamy ustnej/prze�yku, 30 pacjentów z inwazyjn� aspergiloz�) i 257 pacjentów 
w badaniach fazy I.  
 
W trzech badaniach (w tym jednym porównawczym z flukonazolem oraz dwóch nieporównawczych) 
oceniano skuteczno�� anidulafunginy u pacjentów z kandydemi� oraz u ograniczonej liczby pacjentów 
z zaka�eniami tkanek g��bokich wywo�anych przez Candida. Zalecan� dawk� dobow� w wysoko�ci 
100 mg otrzyma�o ��cznie 204 pacjentów; przeci�tny czas trwania leczenia do�ylnego pacjentów 
wynosi� 13,5 dnia (zakres 1 do 38 dni). Stu dziewi�tnastu pacjentów otrzymywa�o anidulafungin� 
przez okres 	 14 dni. Dzia�ania niepo��dane mia�y zazwyczaj charakter �agodny lub umiarkowany i 
rzadko prowadzi�y do przerwania leczenia.  
 
W kluczowym badaniu ICC obserwowano nast�puj�ce dzia�ania niepo��dane zwi�zane z podawaniem 
anidulafunginy w postaci infuzji: zaczerwienienia twarzy/uderzenia krwi do g�owy (2,3%), �wi�d 
(2,3%), wysypk� (1,5%) oraz pokrzywk� (0,8%). Pozosta�e dzia�ania niepo��dane zwi�zane z 
leczeniem, które wyst�powa�y u 	 1% pacjentów w badaniu kluczowym obejmowa�y hipokaliemi� 
(3,1%), biegunk� (3,1%), podwy�szenie aktywno�ci AlAT (2,3%), podwy�szenie aktywno�ci 
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enzymów w�trobowych (1,5%), zwi�kszenie aktywno�ci fosfatazy alkalicznej we krwi (1,5%) oraz 
podwy�szenie st��enia bilirubiny we krwi (1,5%).  
 
W danych z badania ICC po podaniu dawki 100 mg (N = 204) wymienione poni�ej dzia�ania 
niepo��dane (wg. teminologii MedDRA) by�y zg�aszane z nast�puj�cymi cz�sto�ciami: cz�sto 
(	1/100, <1/10) lub niezbyt cz�sto (	1/1000, <1/100) oraz cz�sto�� nieznana (nie mo�e by� okre�lona 
na podstawie dost�pnych danych). W obr�bie ka�dej grupy o okre�lonej cz�sto�ci wyst�powania 
objawy niepo��dane s� wymienione zgodnie ze zmniejszaj�cym si� nasileniem. 
 
Tabela dzia�a
 niepo��danych 

System klasyfikacji uk�adów i 
narz�dów MedDRA 

Cz�sto�	 zg�aszania dzia�a
 niepo��danych wg. terminologii MedDRA 

Cz�sto Niezbyt cz�sto Cz�sto�	 
nieznana * 

Zaburzenia krwi i uk�adu 
ch�onnego 

Zaburzenia krzepni�cia - - 

Zaburzenia metabolizmu i 
od�ywiania 

Hipokaliemia Hiperglikemia - 

Zaburzenia uk�adu nerwowego Drgawki, ból g�owy - - 
Zaburzenia naczyniowe Uderzenia krwi do g�owy Nadci�nienie, 

zaczerwienienie 
twarzy 

Niedoci�nienie 

Zaburzenia uk�adu 
oddechowego, klatki piersiowej i 
�ródpiersia 

- - Skurcz oskrzeli,  
duszno�� 

Zaburzenia �o��dka i jelit Biegunka, wymioty, nudno�ci Bóle w nadbrzuszu - 
Zaburzenia w�troby i dróg 
�ó�ciowych 

Zwi�kszona aktywno�� 
aminotransferazy alaninowej, 

fosfatazy zasadowej, 
aminotransferazy 
asparaginianowej, 

zwi�kszone st��enie 
bilirubiny we krwi, 

zwi�kszona aktywno�� 
gammaglutamylotransferazy 

Cholestaza - 

Zaburzenia skóry i tkanki 
podskórnej 

Wysypka, �wi�d Pokrzywka - 

Zaburzenia nerek i dróg 
moczowych 

Zwi�kszone st��enie 
kreatyniny we krwi 

- - 

Zaburzenia ogólne i stany w 
miejscu podania 

- Ból w miejscu infuzji - 

* nie mo�e by� okre�lona na podstawie dost�pnych danych  
 
4.9 Przedawkowanie 
 
Jak w ka�dym przypadku przedawkowania, nale�y zastosowa� odpowiednie leczenie podtrzymuj�ce. 
W przypadku przedawkowania mog� wyst�pi� dzia�ania niepo��dane wymienione w punkcie 4.8. 
Podczas bada� klinicznych, pojedyncza dawka 400 mg anidulafunginy zosta�a przez nieuwag� podana 
jako dawka nasycaj�ca. Nie obserwowano �adnych klinicznych dzia�a� niepo��danych. W badaniu z 
udzia�em 10 zdrowych ochotników nie obserwowano toksyczno�ci ograniczaj�cej dawk� po podaniu 
dawki nasycaj�cej w wysoko�ci 260 mg, a nast�pnie 130 mg na dob�; u 3 spo�ród 10 ochotników 
wyst�pi�o przemijaj�ce, bezobjawowe podwy�szenie aktywno�ci transaminaz (�3 x górna granica 
normy). 
Produkt ECALTA nie jest usuwany przez dializ�. 
 
 
5. W�A�CIWO�CI FARMAKOLOGICZNE 
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5.1 W�a�ciwo�ci farmakodynamiczne 
 
Ogólne w�a�ciwo�ci 
Grupa farmakoterapeutyczna: Leki przeciwgrzybicze do stosowania wewn�trznego, inne, kod ATC: 
JO2AX 06 
 
Anidulafungina jest pó�syntetyczn� echinokandyn�, lipopeptydem syntetyzowanym z produktu 
fermentacji Aspergillus nidulans. 
 
Anidulafungina selektywnie hamuje syntaz� beta-(1,3)-D-glukanu, enzymu obecnego w �cianie 
komórkowej grzybów, ale nieobecnego u ssaków. Powoduje to hamowanie powstawania beta-(1,3)-D-
glukanu, istotnego sk�adnika �ciany komórkowej grzybów. Wykazano dzia�anie grzybobójcze 
anidulafunginy na dro�d�aki z rodzaju Candida oraz aktywno�� przeciwko obszarom aktywnego 
wzrostu komórek w grzybni u grzybów Aspergillus fumigatus. 
 
Dzia�anie in vitro 
Anidulafungina wykazuje in vitro dzia�anie przeciwko grzybom C. albicans, C. glabrata, C. 
parapsilosis i C. tropicalis. Nie okre�lano progów wra�liwo�ci na inhibitory syntezy beta-(1,3)-D-
glukanu. Znaczenie kliniczne opisano poni�ej w danych z bada� klinicznych.  
 
Badanie wra�liwo�ci (MIC, ang. Minimum Inhibitory Concentration, minimalne st��enie hamuj�ce) 
przeprowadzono metodami zgodnymi z Clinical and Laboratory Standards Institute M27. U leczonych 
pacjentów zidentyfikowano szczepy Candida ze zmniejszon� wra�liwo�ci� na echinokandyny w tym 
na anidulafungin� jednak�e kliniczne znaczenie tych obserwacji jest nieznane.  
 
Dzia�anie in vivo 
Anidulafungina podawana drog� pozajelitow� by�a skuteczna w leczeniu zaka�e� wywo�anych przez 
dro�d�aki z rodzaju Candida u myszy i królików z niewydolno�ci� immunologiczn� i 
immunologicznie kompetentnych. Podanie anidulafunginy przed�u�y�o prze�ycie, a tak�e zredukowa�o 
zaj�cie narz�dów dro�d�akiem z rodzaju Candida, co zaobserwowano w odst�pach od 24 do 96 
godzin po podaniu ostatniej dawki leku. 
Zaka�enia leczone podczas eksperymentów obejmowa�y: grzybic� rozsian� wywo�an� przez C. 
albicans u królików z neutropeni�, zaka�enie prze�yku/cz��ci �rodkowej gard�a u królików z 
neutropeni� przez C. albicans oporne na fluconazol oraz grzybic� rozsian� wywo�an� przez 
C. glabrata oporne na fluconazol u myszy z neutropeni�.  
 
Dane z bada� klinicznych 
 
Kandydemia oraz inne formy inwazyjnych kandydoz 
 
Bezpiecze�stwo i skuteczno�� anidulafunginy oceniano w kluczowym badaniu fazy 3, 
randomizowanym, podwójnie �lepym, wieloo�rodkowym, wielonarodowym obejmuj�cym pacjentów 
pierwotnie bez neutropenii i ograniczon� liczb� pacjentów z zaka�eniem tkanek g��bokich lub 
ropniami wywo�anymi przez Candida. [Z badania wykluczono pacjentów z wywo�anym przez 
Candida zapaleniem wsierdzia, zapaleniem ko�ci i szpiku lub zapaleniem opon mózgowo-
rdzeniowych, oraz pacjentów z zaka�eniami wywo�anymi przez C. krusei]. Pacjenci byli wybierani 
losowo do grup otrzymuj�cych anidulafungin� (do�ylna dawka nasycaj�ca 200 mg, nast�pnie dawka 
do�ylna 100 mg na dob�) lub flukonazol (do�ylna dawka nasycaj�ca 800 mg, a nast�pnie dawka 
do�ylna 400 mg na dob�), nast�pnie stratyfikowani wed�ug skali APACHE II (
20 i >20) i w 
zale�no�ci od obecno�ci (lub nie) neutropenii. Produkt podawano przez co najmniej 14 dni, ale nie 
d�u�ej ni� przez 42 dni. Pacjenci w obu grupach mogli zmieni� lek na doustnie podawany flukonazol 
po co najmniej 10 dniach do�ylnego podawania leku, pod warunkiem, �e dobrze tolerowali leki 
podawane doustnie i nie mieli gor�czki przez co najmniej 24 godziny oraz, �e ostatnio wykonany 
posiew na obecno�� Candida da� wynik ujemny. 
 
Do analizy skuteczno�ci (analiza MITT, ang. modified intention to treat) w��czono pacjentów, którzy 
otrzymali co najmniej jedn� dawk� badanego leku i którzy uzyskali pozytywny wynik posiewu na 
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Candida, do którego wymaz pobrano z miejsca sterylnego, przed rozpocz�ciem badania. W 
podstawowej analizie skuteczno�ci, w której parametrem by�a ogólna odpowied� na leczenie w 
populacji MITT po zako�czeniu leczenia do�ylnego, anidulafungin� porównano do flukonazolu w 
ustalonym uprzednio dwustopniowym porównaniu statystycznym (nie gorsza skuteczno�� (ang. non-
inferiority), a nast�pnie wi�ksza skuteczno��). Odpowied� uznawano za korzystn� w przypadku 
jednoczesnej poprawy klinicznej i wyeliminowania zaka�enia w badaniach mikrobiologicznych. Okres 
obserwacji po zako�czeniu leczenia wynosi� sze�� tygodni. 
 
Dwustu pi��dziesi�ciu sze�ciu pacjentów w wieku 16-91 lat, którym przydzielono losowo schemat 
leczenia otrzymali co najmniej jedn� dawk� badanego leku. Najcz��ciej izolowanymi gatunkami w 
okresie wyj�ciowym by�y C. albicans (63,8% przyjmuj�cych anidulafungin�, 59,3% przyjmuj�cych 
flukonazol), nast�pnie C. glabrata (15,7%, 25,4%), C. parapsilosis (10,2%, 13,6%) i C. tropicalis 
(11,8%, 9,3%) przy odpowiednio 20, 13 i 15 izolatach ostatnich 3 gatunków w grupie przyjmuj�cej 
anidulafungin�. U wi�kszo�ci pacjentów wynik w skali Apache II wynosi� 
 20, u bardzo niewielu 
pacjentów wyst�powa�a neutropenia. 
 
Ogólne dane dotycz�ce skuteczno�ci oraz dane dotycz�ce skuteczno�ci w poszczególnych podgrupach 
przedstawiono w tabeli 1, poni�ej. 
 

Tabela 1. Ca�kowita skuteczno�� w populacji MITT: pierwszorz�dowe i drugorz�dowe punkty 
ko�cowe. 

 Anidulafungina 
 

Flukonazol 
 

Ró�nica pomi�dzy 
grupami a 
( 95% CI) 

Zako
czenie leczenia do�ylnego (1º 
punkt ko
cowy) 

96/127 (75,6%) 71/118 (60,2%) 15,42 (3,9,  27,0) 

  Tylko kandydemia 88/116 (75,9%) 63/103 (61,2%) 14,7 (2,5,  26,9) 
  Inne miejsca ja�oweb 8/11 (72,7%) 8/15 (53,3%) - 
       P�yn otrzewnowy/ropie� 
wewn�trzbrzuszny 

6/8 5/8  

       Inne 2/3 3/7  
    
  C. albicansc 60/74 (81,1%) 38/61 (62,3%) - 
  Gatunki Non-albicansc 32/45 (71,1%) 27/45 (60,0%) - 
    
  Wynik wg skali Apache II 
 20 82/101 (81,2%) 60/98 (61,2%) - 
 Wynik wg skali Apache II � 20 14/26 (53,8%) 11/20 (55,0%) - 
    
  Pacjenci bez neutropenii (ANC( 
bezwzgl�dna liczba neutrofili, ang. absolute 
neutrophilic count), komórki/mm3 � 500) 

94/124 (75,8%) 69/114 (60,5%) - 

  Pacjenci z neutropeni� (ANC( 
bezwzgl�dna liczba neutrofili, ang. absolute 
neutrophilic count), komórki/mm3 � 500) 

2/3 2/4 - 

Inne punkty ko
cowe    
  Zako�czenie leczenia 94/127 (74,0%) 67/118 (56,8%) 17,24 (2,9,  31,6)d 
  2 tygodnie po zako�czeniu leczenia 82/127 (64,6%) 58/118 (49,2%) 15,41 (0,4,  30,4)d 
  6 tygodni po zako�czeniu leczenia 71/127 (55,9%) 52/118 (44,1%) 11.84 (-3,4, 27,0)d 

a Rezultat uzyskany w wyniku ró�nicy: anidulafungina minus flukonazol 
bZ lub bez jednocze�nie wyst�puj�cej kandydemii 
c Dane dla pacjentów, u których w okresie wyj�ciowym wyst�powa� jeden patogen. 
d  przedzia� ufno�ci 98,3% dostosowany post hoc do porówna� wielokrotnych drugorz�dowych punktów 
czasowych 
 
Dane dotycz�ce �miertelno�ci w grupach: otrzymuj�cej anidulafungin� i flukonazol przedstawiono w 
tabeli 2, poni�ej. 
 



8  

Tabela 2. �miertelno��
 Anidulafungina 

 
Flukonazol 

 
�miertelno�	 ca�kowita 29/127 (22,8%) 37/118 (31,4%) 
�miertelno�� podczas badania 10/127 (7,9%) 17/118 (14,4%) 
�miertelno�� przypisywana 
zaka�eniom wywo�anym przez 
Candida 

2/127 (1,6%) 5/118 (4,2%) 

 
5.2 W�a�ciwo�ci farmakokinetyczne 
 
Ogólne w�a�ciwo�ci farmakokinetyczne 
Farmakokinetyka anidulafunginy zosta�a okre�lona u zdrowych ochotników, w specjalnych grupach 
pacjentów oraz u pozosta�ych pacjentów. Obserwowano nisk� zmienno�� mi�dzyosobnicz� w 
ekspozycji uk�adowej (wspó�czynnik zmienno�ci ~25%). Stan stacjonarny osi�gano pierwszego dnia 
po podaniu dawki nasycaj�cej (dwukrotno�� dobowej dawki podtrzymuj�cej). 
 
Dystrybucja 
Farmakokinetyka anidulafunginy charakteryzuje si� krótkim okresem pó�trwania (0,5-1 godz.) oraz 
obj�to�ci� dystrybucji wynosz�c� 30-50 l, która jest zbli�ona do ca�kowitej obj�to�ci p�ynów 
ustrojowych. Anidulafungina w du�ym stopniu (>99%) wi��e si� z bia�kami osocza u ludzi. Nie 
prowadzono szczególnych bada� dystrybucji anidulafunginy do tkanek. W zwi�zku z tym informacje 
o przenikaniu anidulafunginy do p�ynu mózgowo-rdzeniowego (CSF) i(lub) przez barier� krew-mózg 
nie s� dost�pne. 
 
Metabolizm 
Nie obserwowano metabolizmu anidulafunginy w w�trobie. Anidulafungina nie jest klinicznie 
znacz�cym substratem, induktorem lub inhibitorem enzymów uk�adu cytochromu P450. Jest ma�o 
prawdopodobne, by anidulafungina mia�a klinicznie istotny wp�yw na metabolizm leków 
metabolizowanych przez enzymy uk�adu cytochromu P450. 
 
Anidulafungina przechodzi powolny rozpad chemiczny w warunkach fizjologicznej temperatury i pH 
do peptydu z otwartym pier�cieniem, który nie wykazuje aktywno�ci przeciwgrzybiczej. Pó�okres 
rozpadu in vitro anidulafunginy w warunkach fizjologicznych wynosi oko�o 24 godzin. In vivo, 
zwi�zek z otwartym pier�cieniem jest nast�pnie przekszta�cany do peptydowych produktów rozk�adu 
i wydalany g�ównie z �ó�ci�. 
 
Wydalanie 
Klirens anidulafunginy wynosi oko�o 1 l/h. Anidulafungina odznacza si� g�ównym okresem 
pó�trwania oko�o 24 godzin, który charakteryzuje g�ówny profil zale�no�ci st��enia w osoczu 
wzgl�dem czasu oraz ko�cowym okresem pó�trwania 40-50 godzin, który charakteryzuje ko�cow� 
faz� wydalania. 
W badaniu klinicznym po podaniu jednokrotnym, znaczon� radioaktywnie (14C) anidulafungin� 
(~88 mg) podawano zdrowym ochotnikom. Oko�o 30% radioaktywnej dawki by�o wydalane z ka�em 
w ci�gu 9 dni, z czego mniej ni� 10% stanowi� lek w postaci niezmienionej. Mniej ni� 1% podanej 
dawki radioaktywnej by�o wydalane z moczem, co wskazuje na nieistotny klirens nerkowy. St��enie 
anidulafunginy spada�o poni�ej mierzalnego limitu 6 dni po podaniu dawki. Pomijalne st��enia 
radioaktywnego leku znajdowa�y si� we krwi, moczu i kale 8 tygodni po podaniu dawki. 
 
Liniowo�� 
Anidulafungina wykazuje farmakokinetyk� liniow� w szerokim zakresie pojedynczych dawek 
dobowych (15-130 mg). 
 
Szczególne grupy pacjentów 
Pacjenci z infekcjami grzybiczymi  
W�a�ciwo�ci farmakokinetyczne anidulafunginy u pacjentów z infekcjami grzybiczymi s� 
zbli�one do tych, które obserwowano u zdrowych pacjentów w oparciu o analizy farmakokinetyki 
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w populacji. Po podawaniu dawek wg schematu dawkowania 200/100 mg w infuzji z szybko�ci� 
1,1 mg/min, st��enie Cmax stanu nasycenia i st��enie Cmin mo�e osi�ga� odpowiednio 7 i 3 mg/l, ze 
�redni� warto�ci� AUC (ang. area under curve, pole powierzchni pod krzyw�) w stanie nasycenia 
oko�o 110 mg�h/l.  
 
Masa cia�a  
Mimo �e masa cia�a by�a okre�lana jako �ród�o zmienno�ci klirensu w analizie farmakokinetyki w 
populacji, masa cia�a ma niewielki wp�yw kliniczny na farmakokinetyk� anidulafunginy. 
 
P�e�  
St��enia anidulafunginy w osoczu u zdrowych m��czyzn i kobiet s� zbli�one. W badaniach po 
podaniu wielokrotnym klirens leku by� nieco szybszy (oko�o 22%) u m��czyzn.  
 
Pacjenci w podesz�ym wieku 
Analizy farmakokinetyki w populacji wykaza�y, �e mediana klirensu ró�ni si� nieco pomi�dzy grup� 
pacjentów w podesz�ym wieku (pacjenci 	 65, mediana CL = 1,07 l/h) i pacjentów m�odszych 
(pacjenci < 65, mediana CL = 1,22 l/h), jednak zakres warto�ci klirensu by� podobny. 
 
Pochodzenie etniczne 
Farmakokinetyka anidulafunginy by�a podobna u pacjentów rasy kaukaskiej, czarnej, Azjatów i 
Latynosów.  
 
Pacjenci zaka�eni wirusem HIV  
Dostosowanie dawki nie jest konieczne u pacjentów zara�onych wirusem HIV, niezale�nie od 
jednocze�nie stosowanych leków antyretrowirusowych. 
 
Zaburzenia czynno�ci w�troby  
Anidulafungina nie jest metabolizowana w w�trobie. Farmakokinetyka anidulafunginy by�a badana u 
pacjentów z niewydolno�ci� w�troby klasy A, B lub C wg klasyfikacji Child-Pugh. St��enia 
anidulafunginy nie by�y podwy�szone u pacjentów z dowolnym stopniem niewydolno�ci w�troby. 
Mimo, �e obserwowano niewielkie obni�enie warto�ci AUC u pacjentów z niewydolno�ci� w�troby 
klasy C wg klasyfikacji Child-Pugh C, ró�nica ta mie�ci�a si� w zakresie obserwowanym u zdrowych 
ochotników.  
 
Zaburzenia czynno�ci nerek 
Anidulafungina ma nieistotny klirens nerkowy (<1%). W badaniu klinicznym obejmuj�cym 
pacjentów z �agodn�, umiarkowan� lub schy�kow� (zale�ni od dializy) niewydolno�ci� nerek, 
parametry farmakokinetyczne anidulafunginy by�y zbli�one do parametrów obserwowanych u 
pacjentów z prawid�ow� czynno�ci� nerek. Anidulafungina nie jest usuwana przez dializ� i mo�e 
by� podawana bez wzgl�du na czas wykonania hemodializy. 
 
Dzieci  
W�a�ciwo�ci farmakokinetyczne anidulafunginy po co najmniej 5 dawkach dobowych by�y badane u 
24 pacjentów pediatrycznych z obni�on� odporno�ci� (w wieku 2 do 11 lat) oraz m�odzie�y (w wieku 
12 do 17 lat) z neutropeni�. Stan stacjonarny osi�gano pierwszego dnia po podaniu dawki nasycaj�cej 
(dwukrotno�� dawki podtrzymuj�cej), za� Cmax i AUCss w stanie nasycenia ros�y w sposób 
proporcjonalny do dawki. Ekspozycja uk�adowa po podawaniu dawki podtrzymuj�cej 0,75 
i 1,5 mg/kg mc./dob� w tej populacji by�a porównywalna do obserwowanej u doros�ych po dawkach 
odpowiednio 50 i 100 mg/dob�. Oba schematy dawkowania by�y dobrze tolerowane przez tych 
pacjentów. 
 
5.3 Przedkliniczne dane o bezpiecze
stwie 
 
W badaniach trwaj�cych trzy miesi�ce obserwowano objawy toksyczno�ci w�troby, w tym 
podwy�szon� aktywno�� enzymów w�trobowych oraz zmiany morfologii krwi, zarówno u szczurów i 
ma�p po zastosowaniu dawek 4- do 6-krotnie wy�szych ni� przewidywane dawki terapeutyczne. 
Badania genotoksyczno�ci anidulafunginy in vitro i in vivo nie wykaza�y �adnych dowodów na 
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wyst�powanie takiego dzia�ania. Nie prowadzono d�ugoterminowych bada� na zwierz�tach w celu 
oceny dzia�ania kancerogennego anidulafunginy. 
 
Podawanie anidulafunginy szczurom nie powodowa�o �adnego wp�ywu na reprodukcj�, w tym na 
p�odno�� samców i samic. 
Anidulafungina przenika�a przez �o�ysko u szczurów i by�a wykrywalna w osoczu p�odu.  
 
Prowadzono badania toksycznego wp�ywu na rozwój p�odu dawek odpowiadaj�cych od 0,2 do 2- 
krotno�ci (szczury) i od 1 do 4 krotno�ci (króliki) zalecanej dawki podtrzymuj�cej 100 mg/dob�. 
Anidulafungina w najwy�szej zastosowanej dawce nie wykaza�a dzia�ania toksycznego na rozwój u 
szczurów. Wp�yw na rozwój u królików (niewielkie zmniejszenie masy p�odu) obserwowano w grupie 
otrzymuj�cej najwy�sz� dawk�, powoduj�c� toksyczno�� u matki. 
 
Po jednokrotnym podaniu anidulafunginy u zdrowych szczurów oraz osobników nowo narodzonych 
st��enie w mózgu by�o ma�e (proporcja st��enia w mózgu do st��enia w osoczu wynosi�a oko�o 0,2). 
Zwi�kszenie st��enia w mózgu osobników nowo narodzonych obserwowano po podaniu pi�ciu dawek 
dobowych (proporcja st��enia w mózgu do st��enia w osoczu wynosi�a oko�o 0,7). W trakcie bada� 
prowadzonych z zastosowaniem wielu dawek, u królików z rozsian� kandydoz� oraz u myszy z 
infekcj� o�rodkowego uk�adu nerwowego, anidulafungina zmniejsza�a zaawansowanie infekcji w 
mózgu.  
 
Szczurom podawano anidulafungin� w trzech ró�nych dawkach a nast�pnie w ci�gu godziny 
stosowano �rodki znieczulaj�ce: ketamin� i ksylazyn�. U szczurów z grupy otrzymuj�cej wysok� 
dawk� leku wyst�powa�y dzia�ania niepo��dane zwi�zane z podaniem infuzji, a �rodki znieczulaj�ce 
nasila�y te reakcje. U niektórych szczurów z grupy otrzymuj�cej �rednie dawki leku wyst�powa�y 
podobne reakcje, ale tylko po podaniu �rodków znieczulaj�cych. Nie obserwowano dzia�a� 
niepo��danych w grupie otrzymuj�cej nisk� dawk�, bez wzgl�du na podawanie �rodków 
znieczulaj�cych, ani reakcji zwi�zanych z infuzj� w grupie otrzymuj�cej �rednie dawki leku w 
przypadku niepodania �rodków znieczulaj�cych.  
 
 
6 DANE FARMACEUTYCZNE 
 
6.1 Wykaz substancji pomocniczych 
 
Proszek: 
Fruktoza  
Mannitol  
Polisorbat 80  
Kwas winowy 
Sodu wodorotlenek (do uzyskania w�a�ciwego pH) 
Kwas solny (do uzyskania w�a�ciwego pH) 
 
Rozpuszczalnik: 
Etanol bezwodny 
Woda do wstrzykiwa� 
 
6.2 Niezgodno�ci farmaceutyczne 
 
Produktu leczniczego nie wolno miesza� lub podawa� jednocze�nie z innymi lekami lub elektrolitami, 
poza wymienionymi w punkcie 6.6. 
 
6.3 Okres wa�no�ci 
 
Proszek i rozpuszczalnik: 3 lata 
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Roztwór po rekonstytucji:  
Roztwór po rekonstytucji nale�y dalej rozcie�czy� w ci�gu godziny. Wykazano chemiczn� i 
fizyczn� stabilno�� roztworu po rekonstytucji przez 3 godziny w temperaturze 25ºC i przez 2 
godziny w temperaturze 5 ºC. 
 
Roztwór do infuzji:  
Wykazano chemiczn� i fizyczn� stabilno�� roztworu do infuzji przez 24 godziny w temperaturze 
25ºC. 
 
Z mikrobiologicznego punktu widzenia roztwór musi by� zastosowany natychmiast. Je�eli roztwór nie 
zostanie wykorzystany natychmiast, za czas i warunki przechowywania odpowiada osoba podaj�ca 
lek.  
 
6.4 Specjalne �rodki ostro�no�ci przy przechowywaniu 
 
Proszek i rozpuszczalnik 
Nie przechowywa� w temperaturze powy�ej 25ºC.  
 
Warunki przechowywania produktu po rekonstytucji, patrz punkt 6.3. 
 
6.5 Rodzaj i zawarto�	 opakowania 
 
Proszek: 
Fiolka 30 ml ze szk�a typu 1 z elastomerow� zatyczk� i aluminiowym kapslem typu flip-off. 
 
Rozpuszczalnik: 
30 ml 20% (w/w) roztworu bezwodnego etanolu w wodzie do wstrzykiwa� w fiolce ze szk�a typu 1 z 
elastomerow� zatyczk� i aluminiowym kapslem. 
Produkt ECALTA jest dost�pny w opakowaniu zawieraj�cym 1 fiolk� z 100 mg proszku oraz 1 fiolk� 
z 30 ml rozpuszczalnika. 
 
6.6 Szczególne �rodki ostro�no�ci dotycz�ce usuwania i przygotowania leku do stosowania 
 
Produkt ECALTA mo�e by� rozpuszczony wy��cznie przy u�yciu rozpuszczalnika (20% (w/w) 
roztworu bezwodnego etanolu w wodzie do wstrzykiwa�), a nast�pnie rozcie�czony WY
�CZNIE 
9 mg/ml (0,9%) chlorkiem sodu do infuzji lub 50 mg/ml (5%) glukozy do infuzji. Zgodno�� produktu 
ECALTA po rekonstytucji z innymi lekami do�ylnymi, substancjami pomocniczymi lub lekami 
innymi ni� 9 mg/ml (0,9%) roztwór chlorku sodu do infuzji lub 50 mg/ml (5%) roztwór glukozy do 
infuzji nie zosta�a ustalona. 
 
Rekonstytucja 
Z zachowaniem zasad aseptyki, nale�y rozpu�ci� zawarto�� ka�dej fiolki rozpuszczalnikiem (20% 
(w/w) roztwór bezwodnego etanolu w wodzie do iniekcji) w celu uzyskania koncentratu o st��eniu 
3,33 mg/ml. Czas rozpuszczenia mo�e wynosi� do 5 minut. Roztwór po rekonstytucji powinien by� 
przejrzysty i nie powinien zawiera� widocznych cz�stek sta�ych. Je�li po rozpuszczeniu widoczne s� 
sta�e cz�stki lub zmiana zabarwienia, roztwór nale�y usun��.  
 
Roztwór po rekonstytucji musi by� nast�pnie rozcie�czony i podany w ci�gu 24 godzin. 
 
Rozcie�czenie i infuzja 
Zawarto�� rozpuszczonego w fiolce leku nale�y przenie�� z zachowaniem zasad aseptyki do worka 
(lub butelki) do infuzji do�ylnych zawieraj�cego 9 mg/ml (0,9%) roztworu chlorku sodu do infuzji lub 
50 mg/ml (5%) glukozy do infuzji, otrzymuj�c roztwór anidulafunginy o st��eniu 0,36 mg/ml. W 
poni�szej tabeli podano obj�to�� roztworów dla poszczególnych dawek 
 
Wymagania dotycz�ce rozcie
czania leku ECALTA przed podaniem 
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Dawka Liczba 
pojemni

ków 

Ca�kowita 
obj�to�	 

koncentratu 

Obj�to�	 
rozpuszczal-

nika do 
infuzjiA 

Ca�kowita 
obj�to�	 
p�ynu do 
infuzji 

 

St��enie leku w 
p�ynie do infuzji 

Szybko�	 
infuzji 

100 mg 1 30 ml (1 
pojemnik) 

250 ml 280 ml 0,36 mg/ml 3,0 ml/min 

200 mg 2 60 ml (2 
pojemniki) 

500 ml 560 ml 0,36 mg/ml 3,0 ml/min 

A 9 mg/ml (0,9%) roztwór chlorku sodu do infuzji lub 50 mg/ml (5%) roztworu glukozy do infuzji. 
 
Produkty lecznicze do podawania pozajelitowego nale�y przed podaniem podda� ocenie wzrokowej 
na obecno�� cz�stek sta�ych i przebarwie�, zawsze, gdy pozwala na to roztwór i rodzaj opakowania. 
W przypadku obecno�ci cz�stek sta�ych lub przebarwie� roztwór nale�y usun��.  
 
Wy��cznie do u�ytku jednorazowego. Odpady nale�y usun�� w sposób zgodny z lokalnymi 
wymaganiami. 
 
 
7. PODMIOT ODPOWIEDZIALNY POSIADAJ
CY POZWOLENIE NA 
 DOPUSZCZENIE DO OBROTU 
 
Pfizer Limited, Ramsgate Road, Sandwich, Kent, CT13 9NJ, Wielka Brytania 
 
 
8. NUMER(-Y) POZWOLENIA(-�) NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU 
 
EU/1/07/416/001 
 
 
9. DATA WYDANIA PIERWSZEGO POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU 
 / DATA PRZED�U�ENIA POZWOLENIA 
 
20/09/2007 
 
 
10. DATA ZATWIERDZENIA LUB CZ��CIOWEJ ZMIANY TEKSTU 

CHARAKTERYSTYKI PRODUKTU LECZNICZEGO 
 
 
 
Szczegó�owa informacja o tym produkcie jest dost�pna na stronie internetowej Europejskiej Agencji 
ds. Produktów Leczniczych (EMA) http://www.ema.europa.eu. 
 
 
 
 


