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Rekomendacja nr 60/2013
z dnia 27 maja 2013 r.
Prezesa Agencji Oceny Technologii Medycznych

w sprawie zasadnosci wydawania zgdd na refundacje produktu
leczniczego Neo-Gilurytmal (prajmalinum), tabletki a 20 mg
we wskazaniu: zaburzenia rytmu serca pod postacia: syndrom
Wolffa-Parkinsona-White'a, napadowe migotanie przedsionkdw,
napadowe czestoskurcze nadkomorowe, komorowe zaburzenia
rytmu serca

Prezes Agencji nie rekomenduje wydawania zgdd na refundacje produktu leczniczego Neo-
Gilurytmal (prajmalinum), tabletki a 20 mg we wskazaniu: zaburzenia rytmu serca
pod postacig: syndrom Wolffa-Parkinsona-White'a, napadowe migotanie przedsionkow,
napadowe czestoskurcze nadkomorowe, komorowe zaburzenia rytmu serca.

Uzasadnienie rekomendacji

Prezes Agencji, przychylajgc sie do stanowiska Rady Przejrzystosci, uwaza za niezasadne
wydawanie zgdd na refundacje produktu leczniczego Neo-Gilurytmal (prajmalinum) tabletki
a 20 mg, we wskazaniu: zaburzenia rytmu serca po postacig: syndrom Wolffa-Parkisona-
White’a, napadowe migotanie przedsionkéw, napadowe czestoskurcze nadkomorowe,
komorowe zaburzenia rytmu serca.

Prajmalina jest lekiem, ktérego pierwsze dopuszczenie do obrotu miato miejsce w 1968 roku.
Dostepne badania kliniczne, uwzglednione w procesie przygotowania rekomendacji,
prowadzono w latach obowigzywania standardéw prowadzenia badan odmiennych
od obecnych. W aktualnych wytycznych postepowania we wnioskowanych wskazaniach
nie wymieniono prajmaliny. Eksperci kliniczni réwniez nie widzg potrzeby finansowania
przedmiotowego produktu leczniczego ze srodkéw publicznych w leczeniu syndromu Wolffa-
Parkinsona-White'a, napadowego migotania przedsionkéw, napadowe czestoskurcze
nadkomorowe i komorowego zaburzenia rytmu serca .

Przedmiot wniosku

Zlecenie dotyczy zbadania zasadnos$ci wydawania zgody na refundacje produktu leczniczego Neo-
Gilurytmal (prajmalinum, PRA) tabletki 8 20 mg, we wskazaniu: zaburzenia rytmu serca pod postacia:
syndrom Wolffa-Parkisona-White’a, napadowe migotanie przedsionkéw, napadowe czestoskurcze
nadkomorowe, komorowe zaburzenia rytmu serca. Wnioskowany produkt leczniczy nie posiada
waznego pozwolenia na dopuszczenie do obrotu i brak jest go w Rejestrze Produktow Leczniczych
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Dopuszczonych do Obrotu na terytorium PR oraz we wspdlnotowym Rejestrze Produktéw
Leczniczych.

Produkt ten moze jednak by¢ sprowadzany z zagranicy jezeli jego zastosowanie jest niezbedne
dla ratowania zycia lub zdrowia pacjenta, na warunkach i w trybie okreslonym w art. 4 ustawy z dnia
6 wrzesnia 2001 r. — Prawo farmaceutyczne (Dz. U. z 2008 r. Nr 45, poz. 271, z pdin. zm.),
tj. na podstawie zapotrzebowania, wystawianego przez szpital albo lekarza prowadzacego leczenie
poza szpitalem, potwierdzone przez konsultanta z danej dziedziny medycyny. Na wniosek, Minister
Zdrowia moze wydac¢ zgode na refundacje sprowadzonego leku na podstawie art. 39 ustawy
o refundacji lekow, srodkéw spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobow
medycznych (dalej: ustawy o refundacji). Lek jest wtedy wydawany swiadczeniobiorcy po wniesieniu
opfaty ryczattowe;.

Problem zdrowotny

Syndrom Wolffa—Prakinsona—White’a (WPW) to wrodzona nieprawidtowos$¢, nalezgca do
tzw. zespotdéw preekscytacji, ktéra polega na obecnosci peczka miesniowego umozliwiajgcego
pobudzenie czesci komory poza fizjologicznym uktadem przewodzenia. Za kliniczny zespdét Wolffa—
Prakinsona—White’a odpowiada peczek Kenta, taczacy przedsionek z komorg poprzez bruzde
przedsionkowo-komorowg. Czesto$¢ wystepowania elektrokardiograficznych cech preekscytacji
w ogolnej populacji szacuje sie na 0,15 — 0,25% w ogdlnej populacji.

Istnienie dodatkowego szlaku przewodzenia, predysponuje do migotania przedsionkow,
ktére wystepuje u ok. 40% takich pacjentéw. Pojawia sie zwykle u mtodych chorych i zazwyczaj jest
stanem zagrozenia 2ycia. Pacjenci z syndromem WPW, ktdrzy przebyli epizod migotania
przedsionkéw, majg bezwzgledne wskazania do ablacji dodatkowego szlaku, ktéra powinna by¢
wykonana w trybie pilnym. Lepszym postepowaniem jest zapobieganie tej niebezpiecznej sytuacji
i wczesniejsza ablacja dodatkowego szlaku, ktéra pieciokrotnie zmniejsza ryzyko migotania
przedsionkéw, przywracajac je do ryzyka poziomu populacyjnego (element strategii kontroli rytmu),
a w przypadku wystepowania arytmii nie stanowi ona juz zagrozenia zycia (element strategii kontroli
czestosci rytmu komor). Objawowi pacjenci z zespotem WPW majg wskazania klasy pierwszej
do ablacji dodatkowego szlaku, pacjenci bezobjawowi lla (u wszystkich powinno sie dokonaé
elektrofizjologicznej oceny ryzyka, natomiast u pacjentéw niskiego ryzyka mozna odstgpié
od ablacji).

Migotanie przedsionkéw (AF) to tachyarytmia nadkomorowa, ktdrg cechuje nieskoordynowane
pobudzanie przedsionkéw prowadzace do uposledzenia ich funkcji mechanicznej. W zapisie EKG
nie wystepujg prawidtowe zatamki P, a w ich miejsce pojawiajg sie oscylacje wysokiej czestotliwosci
lub fale migotania o rdézinej amplitudzie, ksztatcie i szerokosci. Napadowym migotaniem
przedsionkéw okresla sie migotanie trwajgce <7 dni lub ustepujgce spontanicznie. AF to najczestsza
forma zaburzen rytmu serca w praktyce klinicznej, bedaca przyczyng okoto 1/3 hospitalizacji
z powodu arytmii.

Migotanie przedsionkdéw wigze sie ze zwiekszonym odsetkiem zgondw, udaréw madzgu oraz innych
incydentow zakrzepowo- zatorowych, niewydolnosci serca i hospitalizacji, obnizeniem jakosci zycia,
zmniejszeniem sprawnosci fizycznej oraz zaburzeniami funkcji lewej komory serca (LV). Zgony
u pacjentéw z AF wystepujg 2-krotnie czesciej, niezaleznie od innych znanych czynnikow
zwiekszajgcych smiertelnosé¢. Jedynym czynnikiem obnizajgcym czestosé zgondw zwigzanych z AF jest
leczenie przeciwzakrzepowe.

Czestoskurcz nadkomorowy (SVT) to kazdy rytm o czestotliwosci >100/min, ktéry powstaje powyzej
peczka Hisa. Czestoskurcz nadkomorowy moze by¢ napadowy lub ustawiczny (>50% czasu doby).
Szacuje sie, ze czesto$¢ wystepowania SVT w populacji ogdlnej wynosi 0,2-0,35%. Nawrotny
czestoskurcz weztowy arytmia o czesto fagodnym przebiegu i rzadko stanowi zagrozenie dla zycia
chorego. Gdy napady sg coraz czestsze i nie ustepujg samoistnie, jakos¢ zycia moze sie znaczenie
pogorszy¢ i pojawia sie koniecznos¢ zgtoszenia do lekarza. Arytmia moze sie pojawic¢ lub nasili¢
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w podesztym wieku, co grozi zaburzeniami hemodynamicznymi, wywotaniem zawrotow gtowy, utratg
przytomnosci, a takze bélami w klatce piersiowej.

Komorowe zaburzenia rytmu serca to arytmie powstajgce ponizej rozwidlenia peczka Hisa,
ktéore moga wystepowac¢ w postaci dodatkowych pobudzen komorowych (VPC) lub ztozonych
pobudzen dodatkowych (RVPC). Arytmie komorowe wystepujg powszechnie i mogg pojawiaé sie
u 0s6b z lub bez chordb serca. Czestos¢ ich wystepowania wzrasta wraz z wiekiem i uszkodzeniem
serca.

Idiopatyczne czestoskurcze komorowe: ryzyko nagtej smierci sercowej (SCD) jest mate. Jednak
w rzadkich przypadkach przedwczesny skurcz komorowy (PVC) z drogi odptywu inicjuje
wieloksztattny czestoskurcz komorowy (VT) lub migotanie komér (VF). Dtugotrwata liczna arytmia
z drogi odptywu moze prowadzi¢ do pogorszenia czynnosci komory i rozwoju kardiomiopatii
tachyarytmiczne;.

Komorowe zaburzenia rytmu serca po zawale: u chorych ze ztosliwg arytmig komorowg po zawale
serca rokowanie jest powazne, ale nowoczesne leczenie farmakologiczne i niefarmakologiczne
zmniejsza ryzyko zgonu. Smiertelno$¢ 2 letnia przy optymalnym leczeniu wynosi ~15%.

Wrodzony zesp6t dtugiego QT (wrodzony zespdt dtugiego QT): u chorych, szczegdlnie nieleczonych
prawidtowo, istnieje zwiekszone ryzyko nagtego zgonu, siegajgce 15-20% rocznie, np. u chorego
po przebytym zatrzymaniu czynnosci serca wzrasta 13-krotnie. Najwazniejszymi czynnikami ryzyka sa:
omdlenia w wywiadzie, wieloksztattny VT typu torsade de pointes oraz przebycie zatrzymania
czynnosci serca. Posta¢ kliniczna z syndaktylig lub gtuchotg takze rokujg gorzej. Ryzyko SCD jest
zwiekszone u chtopcow do okresu dojrzewania, natomiast u pfci zenskiej utrzymuje sie takze
w pozniejszych okresach zycia.

Przyblizona liczebnosé populacji z zespotami preekscytacji (w tym WPW) na podstawie danych
epidemiologicznych oraz danych dotyczacych liczebnosci ludnosci w Polsce (38 512 000, Rocznik
Statystyczny 2012) wynosi okoto 57768 — 96280, z napadowym migotaniem przedsionkow 96280 -
269584, z czestoskurczem nadkomorowym 77024 — 134792 pacjentéw.

Opis wnioskowanego $wiadczenia

Prajmalina (pochodna ajmaliny przeznaczona do stosowania doustnego) zaliczana jest do lekow
antyarytmicznym grupy IA wg V. Williamsa. Hamuje szybki dokomérkowy prad sodowy, przez co
zwalnia szybkos¢ depolaryzacji w fazie 0. potencjatu czynnosciowego. W rezultacie prajmalina
zmniejsza szybkos$é przewodzenia przedsionkowego oraz komorowego. Czas trwania potencjatu
czynnosciowego oraz refrakcji kardiomiocytéw przedsionkéw i komér zostaje wydtuzony. Prajmalina
wplywa takze na wydtuzenie czasu depolaryzacji we witdknach ukfadu bodzcowo-przewodzacego,
hamujgc powstawania pobudzer samoistnych. Prajmalina znacznie zwieksza fale pobudzenia
ze sztucznego rozrusznika serca.

Produkt leczniczy jest dopuszczony do obrotu na Wegrzech (objawowe tachyarytmie nadkomorowe
wymagajgce leczenia: napadowe migotanie przedsionkdow, zespét WPW powigzany z czestoskurczem
nadkomorowym, tachykardie weztowe oraz ciezki czestoskurcz komorowy, o ile w ocenie klinicznej
jest stanem zagrozenia zycia); oraz w Czechach, Austrii i Niemczech.

Wskazania, ktorych dotyczy wniosek, to zaburzenia rytmu serca pod postacig: syndromu Wolffa -
Parkisona - White’a, napadowego migotania przedsionkdw napadowego czestoskurczu
nadkomorowego, komorowego zaburzenia rytmu serca — w ramach procedury zapotrzebowania
na sprowadzenie z zagranicy produktu leczniczego nieposiadajacego pozwolenia na dopuszczenie
do obrotu, niezbednego dla ratowania zycia lub zdrowia pacjenta (import docelowy).

Neo-Gilurytmal (prajmalinum) tabletki & 20 mg, do 16 marca 2009 roku pozostawat na liscie lekow
refundowanych w Polsce, jako dostepny w aptekach, wydawany na recepte, za odpfatnoscia
na poziomie 50% (Rozporzgdzenia Ministra Zdrowia z dnia 23 lutego 2009).
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Alternatywna technologia medyczna

Wedtug opinii ekspertéw:
. Komparatory w leczeniu zespotu Wolffa—Parkinsona—White’a: brak aktywnego leczenia,
amiodaron, prokainamid, beta adrenolityki oraz zabieg ablacji.
. Komparatory w leczeniu napadowego migotania przedsionkéw: amiodaron, dronedaron,
dizopiramid, flekainid, prokainamid, propafenon, tokainid oraz karbamazepina.
. Komparatory w leczeniu napadowych czestoskurczow nadkomorowych: beta-adrenolityki,
sotalol, amiodaron, wszczepienie kardiowertera-defibrylatora, ablacja RF.
. Komparatory w terapii komorowych zaburzen rytmu serca: amiodaron, biosotal, beta
adrenolityki, wszczepienie kardiowertera-defibrylatora oraz zabieg ablacji.
Dodatkowo, przeglad literatury wskazuje na mozliwo$¢ stosowania innych lekéw
przeciwarytmicznych, takich jak amiodaron, chinidyna, dizopiramid, flekainid, prokainamid,
propafenon, sotalol oraz tokainid. Niemniej — czes$¢ z tych lekéw jest wycofana z obrotu (z powodu
efektow niepozadanych), a dostepne (amiodaron, sotalol) stosowane sg gtéwnie w stanach ostrych.

Skutecznosé kliniczna

Wykonano analize skrécong, ograniczong do oceny skutecznosci oraz profilu bezpieczenstwa.
Skrécong analize skutecznosci i bezpieczenistwa oparto na 5 randomizowanych badaniach klinicznych
(z 2 badan wykorzystano wytgcznie abstrakt) oraz 6 publikacjach odnoszacych sie do badan
obserwacyjnych oceniajgcych efektywnos¢ i bezpieczedstwo stosowania prajmaliny w terapii
zaburzen rytmu serca.

W wyniku wyszukiwania odnaleziono réwniez 1 przeglad systematyczny Cochrane, ktérego celem
byta ocena wptywu dtugotrwatego leczenia z wykorzystaniem lekéw antyarytmicznych u pacjentéw
z migotaniem przedsionkéw (w przegladzie nie uwzgledniono badan dotyczacych stosowania
prajmaliny).

Nie odnaleziono zadnych badan wysokiej jakosci oceniajgcej stosowanie prajmaliny w leczeniu
zespotu Wolffa—Parkinsona—White’a.

W zwigzku z faktem, ze prajmalina (PRA) wprowadzana zostata do obrotu w roku 1968, gdy nie
wdrozono jeszcze obecnych standardéw wykazywania efektywnosci klinicznej, odnalezione badania
sg niskiej jakosci.

W badaniu Schwartzkopff 1983 (randomizowane, podwdjnie zaslepione, 20 pacjentow)
poréwnujgcym skutecznosé tokainidu i prajmaliny w leczeniu arytmii komorowych, odnotowano
istotng statystycznie redukcje sSredniej czestosci dodatkowych pobudzen komorowych na godzine
(VPC/h) w grupie prajmaliny (397 VPC/h) i tokainidu (524 VPC/h) w poréwnaniu do placebo.
Odnotowano ponad 75% redukcje sredniej ilosci VPC's w poréwnaniu do placebo u 5 pacjentéw (dla
84,4% tokainidu, 93,9% dla prajmaliny). Odnotowano redukcje stopnia arytmii wedtug skali Lowna
oraz redukcje czestosci wystepowania salw pobudzen oraz czestoskurczu komorowego zaréwno
po podaniu prajmaliny jak i tokainidu.

Randomizowane badanie poréwnawcze (Chiarello 1983) oceniajgce skutecznosé prajmaliny
w porownaniu do dyzopiramidu na populacji 13 pacjentéw wskazato na poréwnywalny poziom
redukcji czestoskurczu komorowego u pacjentdw stosujacych zardwno dyzopiramid jak i prajmaline.
EKG wykazato istotng statystycznie redukcje przedwczesnych pobudzen komorowych podczas
stosowania prajmaliny (56,7+£12,8%, p<0,05), podczas stosowania dyzopiramidu 62,1+14,1% (p<0,01)
w poréwnaniu do placebo. Dodatkowo stwierdzono przejscie objawdw arytmii na nizszy poziom
w skali Lowna u 8 pacjentdw leczonych PRA i 9 leczonych DYZ. Wedtug autoréw badania dwa badane
leki mogg by¢ z powodzeniem stosowane w redukcji przedwczesnych pobudzern komorowych
i leczeniu tachykardii komorowych.

Randomizowane badanie porownujgce skuteczno$¢ magnezu i prajmaliny w zapobieganiu
napadowym tachyarytmiom nadkomorowym (Dtuzniewski 1994, populacja 60 pacjentéow) wykazato,
iz prajmalina ma wyzsza skutecznos¢ (60%) niz magnez (30%), natomiast terapia skojarzona wykazata
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skuteczno$é podobng do prajmaliny (65%), przy nizszych dawkach leku i rzadszym wystepowaniu
objawoéw ztej tolerancji (10% vs 20%).

Wszystkie uwzglednione badania obserwacyjne wskazujg na duzg efektywnos¢ prajmaliny w leczeniu
czestoskurczu komorowego i nadkomorowego (skuteczna redukcja dodatkowych pobudzen
przedwczesnych i dodatkowych, zaréwno komorowych, jak i nadkomorowych). Jedno badanie
wskazuje tez na skutecznos¢ prajmaliny w napadowym migotaniu przedsionkow.

Nalezy jednak pamietaé, ze uwzglednione badania prowadzone byly w wiekszosci latach 80. i 90.,
dlatego tez ich jako$¢ i metodologia odbiegajg od aktualnie obowigzujgcych standardéw.

Bezpieczenstwo stosowania

Uwzglednione badania oraz dowody naukowe wskazujg na wystepowanie nastepujacych dziatan
niepozadanych: ujawnienie lub nasilenie niewydolnosci krgzenia, zaburzen rytmu serca, w migotaniu
przedsionkdéw - gwattowne przyspieszenie rytmu komorowego, bradykardia zatokowa rdézinego
stopnia, blok zatokowo-przedsionkowy Ilub przedsionkowo-komorowy. Stosunkowo rzadko
obserwowano wystgpienie cholestazy wewngtrzwatrobowej — ustepujacej po odstawieniu leku,
zaburzenia zotgdkowo-jelitowe (nudnosci, wymioty, biegunka, zaparcia, utrata taknienia), uderzenia
gorgca i bdle glowy, przemijajgcy wzrost aktywnosci aminotransferaz, zmiany obrazu
morfologicznego krwi (leukopenia, trombocytopenia). Bardzo rzadko objawy immunologiczne
ze strony innych narzadéw: zmiany skérne, bdle stawowe, kiebuszkowe zapalenie nerek,
niewydolnos¢ nerek, hemoliza, zahamowanie czynnosci szpiku, podwyzszenie poziomu IgE, 1gG, IgM
oraz przeciwciat przeciwmitochondrialnych i przeciwjgdrowych. Wyjgtkowo rzadko donoszono
o zaburzeniach widzenia (widzenie podwdjne, nieostre), ktdre wykazujg zalezno$¢ dawki i ustepujg
catkowicie po jej zredukowaniu badz odstawieniu leku.

Wptyw na budzet ptatnika publicznego

Departament Polityki Lekowej i Farmacji Ministerstwa Zdrowia wskazat, ze w ramach importu
docelowego leku Neo-Gilurytmal (prajmalinum) tabletki 20 mg, w roku 2012 we wnioskowanych
wskazaniach (syndrom WPW, napadowe migotanie przedsionkdw, napadowe czestoskurcze
nadkomorowe, komorowe zaburzenia rytmu serca) rozpatrzono pozytywnie 15 wnioskow
(odpowiednio 8, 4, 3, 0) na kwote 12 968 zt a w 2013 roku 9 wnioskéw (2, 4, 1, 2), na kwote 6 683 zi.

Omowienie rekomendacji wydawanych w innych krajach w odniesieniu do ocenianej
technologii

Odnaleziono 1 rekomendacje kliniczng dotyczaca terapii chorych z komorowymi zaburzeniami rytmu
serca, 6 rekomendacji dotyczacych leczenia migotania przedsionkéw, 2 rekomendacje dotyczace
leczenia czestoskurczéw nadkomorowych oraz jedng odnoszacg sie do leczenia chordb serca u kobiet
w cigzy. Z tego, w wytycznych Europejskiego Towarzystwa Kardiologicznego (ESC), Amerykanskiego
Kolegium Kardiologicznego (ACC) oraz Amerykanskiego Stowarzyszenia Kardiologicznego (AHA)
dotyczacych leczenia migotania przedsionkéw i czestoskurczu nadkomorowego nie odnaleziono
odniesien do przedmiotowej technologii medycznej. Wytyczne ACC/AHA/ESC, 2006 dotyczace
komorowych zaburzen rytmu serca wskazujg, ze w Europie dopuszcza sie zastosowanie ajmaliny
(prajmalina (podanie doustne) stanowi lepiej przyswajalng pochodng ajmaliny (podanie dozylne))
w leczeniu nawrotowego czestoskurczu nadkomorowego oraz utrwalonego czestoskurczu
komorowego jako leku kolejnego wyboru.

Odnaleziono 1 rekomendacje ekspercka dopuszczajgcq doustne stosowanie prajmaliny w ostrych
napadach tachyarytmii przy wspotistniejgcym zespole preekscytacji.

Podstawa przygotowania rekomendacji

Rekomendacja zostata przygotowana na podstawie zlecenia z dnia 20.02.2013 r. Ministra Zdrowia (znak pisma:
MZ-PLR-460-17670-13/JA/13), odnosnie zbadania zasadnosci wydawania zgody na refundacje produktu
leczniczego Neo-Gilurytmal (Prajmalinum), tabletki a 20 mg we wskazaniu: zaburzenia rytmu serca pod
postacig: syndrom Wolffa-Parkinsona-White'a, napadowe migotanie przedsionkdw, napadowe czestoskurcze
nadkomorowe, komorowe zaburzenia rytmu serca, na podstawie art. 31 e ust 1 ustawy z dnia 27 sierpnia 2004
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r. o Swiadczeniach opieki zdrowotnej finansowanych ze srodkéw publicznych (tj. Dz. U. z 2008 r., Nr 164, poz.
1027 z pdzn. zm.), w zwigzku z art. 39 ust. 3 ustawy z dnia 12 maja 2011 roku o refundacji lekéw, srodkow
spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobéw medycznych (Dz. U. Nr 122, poz. 696,
z pdzn. zm.), po uzyskaniu stanowiska Rady Przejrzystosci nr 83/2013 z dnia 27 maja 2013 w sprawie zasadnosci
wydawania zgody na refundacje produktu leczniczego Neo-Gilurytmal (prajmalinum) tabletki 4 20 mg,
we wskazaniu: zaburzenia rytmu serca po postacig: syndrom Wolffa-Parkisona-White’a, napadowe migotanie
przedsionkow, napadowe czestoskurcze nadkomorowe, komorowe zaburzenia rytmu serca.

PiSmiennictwo

1. Stanowisko Rady Przejrzystosci nr 83/2013 z dnia 27 maja 2013 w sprawie zasadnosci wydawania
zgody na refundacje produktu leczniczego Neo-Gilurytmal (prajmalinum) tabletki a8 20 mg,
we wskazaniu: zaburzenia rytmu serca po postacig: syndrom Wolffa-Parkisona-White’a, napadowe
migotanie przedsionkéw, napadowe czestoskurcze nadkomorowe, komorowe zaburzenia rytmu serca.

2. Raport ws. zasadnosci wydawania zgody na refundacje produktu leczniczego Nr: AOTM-RK-0431-
4/2013. Neo-Gilurytmal (prajmalinum) tabletki & 20 mg, we wskazaniu: zaburzenia rytmu serca
po postacig: syndrom Wolffa-Parkisona-White’a, napadowe migotanie przedsionkéw, napadowe
czestoskurcze nadkomorowe, komorowe zaburzenia rytmu serca.

3. Charakterystyka Produktu Leczniczego.



