PRILOHA 1

SOUHRN UDAJU O PRIPRAVKU



1. NAZEV PRIPRAVKU
Namuscla 62 mg tvrdé tobolky

Namuscla 83 mg tvrdé tobolky
Namuscla 167 mg tvrdé tobolky

2.  KVALITATIVNI A KVANTITATIVNI SLOZENI

Namuscla 62 mg tvrdé tobolky

Jedna tobolka obsahuje mexiletin-hydrochlorid odpovidajici 62,48 mg mexiletinu.

Namuscla 83 mg tvrdé tobolky

Jedna tobolka obsahuje mexiletin-hydrochlorid odpovidajici 83,31 mg mexiletinu.

Namuscla 167 mg tvrdé tobolky

Jedna tobolka obsahuje mexiletin-hydrochlorid odpovidajici 166,62 mg mexiletinu.

Uplny seznam pomocnych latek viz bod 6.1.

3. LEKOVA FORMA
Tvrdé tobolky (tobolky)

Namuscla 62 mg tvrdé tobolky

Namuscla 62 mg tvrdé tobolky jsou bilé Zelatinové tobolky (15 mm) s tvrdym pouzdrem naplnéné
bilym praskem.

Namuscla 83 mg tvrdé tobolky

Namuscla 83 mg tvrdé tobolky jsou Zelatinové tobolky (20 mm) s tvrdym pouzdrem, s vickem
obarvenym barvivem Swedish orange a télem bilé barvy, naplnéné bilym praskem.

Namuscla 167 mg tvrdé tobolky

Namuscla 167 mg tvrdé tobolky jsou zelatinové tobolky (20 mm) s tvrdym pouzdrem obarvené
barvivem Swedish orange, naplnéné bilym praskem.

4. KLINICKE UDAJE

4.1 Terapeutické indikace

Pripravek Namuscla je indikovan k symptomatické 1é€b&é myotonie u déti ve véku 6 az 11 let

s télesnou hmotnosti alesponi 20 kg, u dospivajicich ve véku 12 az 17 let a u dospélych pacientti ve
véku > 18 let s nedystrofickymi myotonickymi poruchami.

4.2 Davkovani a zpiisob podani

Pted zahajenim lécby mexiletinem:



e Kardiolog musi provést podrobné a peclivé vySetteni srdce; po celou dobu 1é¢by mexiletinem je
tteba pokracovat ve sledovani srde¢nich funkci a v jeho ptizplisobeni aktualnimu stavu srdce
pacienta (viz body 4.3 a 4.4).

o Pred zahajenim 1é¢by mexiletinem je tieba u kazdého pacienta provést vySetteni elektrolyti
a pfipadnéa nerovnovaha elektrolytt se pfed podanim mexiletinu musi korigovat (viz bod 4.4).

Davkovani

Namuscla 167 mg tvrdé tobolky

Dospeli od 18 let a starsi

Doporucena pocatecni ddvka mexiletinu je 167 mg denné (1 tobolka denn¢). Po nejméné 1 tydnu 1écby
1ze podle klinické odezvy denni davku zvysit na 333 mg denné (2 tobolky denné). Po nejméné

1 dals$im tydnu 1é¢by lze podle klinické odezvy davku dale zvysit na 500 mg denné (3 tobolky denn¢).
Udrzovaci 1écba je 167 mg — 500 mg denné (1 az 3 tobolky denn¢), podle intenzity symptomu a
klinické odezvy, uzivanych pravidelné behem dne dle potieby.

Davka nema piekrocit S00 mg/den. LéCbu je nutno pravideln€ vyhodnocovat: nepokracujte
v dlouhodobé 1éCbe pacienta, ktery na 1€cbu neodpovida, nebo z ni nema ptinos.

Namuscla 62 mg, 83 mg a 167 mg tvrdé tobolky

Deti a dospivajici (ve veku od 6 do 17 let)

U pediatrickych pacientil je doporuc¢ena davka zavisla na té€lesné hmotnosti (tabulka 1):

Tabulka 1: Doporucené davky u pediatrickych pacientt

Télesna | Jednou denné Dvakrat Trikrat denné (rano, Maximalni celkova
hmotnost (rano) denné (rano a odpoledne a vecer) denni davka
(kg) veder)
20-30 kg 62 mg 124 mg 186 mg
(1 X 62 mg) (2 X 62 mg) (3 X 62 mg) ~187 mg/den
249 mg
30-40 kg 83 mg 166 mg (3 x 83 mg) ~250 mg/den
(183 mg) (283 mg) Alternativa: 248 mg (4 X
62 mg)
40-60 kg 124 mg 248 mg 372 mg
(2 x 62 mg) (4 x 62 mg) (6 X 62 mg) ~375 mg/den
>60 kg 167 mg 334 mg 501 mg
(I X167 mg (2 %167 mg (3 x 167 mg nebo 6 % 500 mg/den
nebo 2 x nebo 4 x 83 mg)
83 mg) 83 mg)

Zvl1astni populace

Pacienti se srdecnimi poruchami
Pokud dojde ke zméné davky mexiletinu nebo pokud jsou spole¢né s mexiletinem podavany 1é¢ivé

ptipravky, které mohou ovliviiovat vedeni vzruchu v srdci, musi se u pacientil peclive sledovat EKG
(zejména u pacientl s anomaliemi vedeni) (viz bod 4.3, 4.4 a 4.5).



Starsi pacienti

ZkuSenosti s podavanim mexiletinu pacientim s myotonickymi poruchami ve véku > 65 let jsou
omezené. Na zaklad¢ farmakokinetickych vlastnosti mexiletinu se nevyzaduje Gprava davky

u pacienti ve véku 65 let a starSich.

Porucha funkce jater

Mexiletin se musi pouzivat s opatrnosti u pacientt s lehkou (skére 5—6 podle Childa a Pugha) az
stfedné tézkou (skore 7-9 podle Childa a Pugha) poruchou funkce jater. U téchto pacientl se
doporucuje zvysit davku az po nejméné 2 tydnech [éCby.

Zkusenosti s mexiletinem u pacientli s t€Zkou poruchou funkce jater jsou omezené. Proto se mexiletin
u této skupiny pacientti nema pouzivat.

Porucha funkce ledvin

U pacientli s mirnou az stiedné t€zkou poruchou funkce ledvin se nepoklada za nezbytnou zadna
uprava davky. ZkuSenosti s mexiletinem u pacientt s tézkou poruchou funkce ledvin jsou omezené.
Proto se pouziti mexiletinu u této populace pacientli nedoporucuje.

Pediatrickd populace

Deti mladsi 6 let
Bezpecnost a u¢innost mexiletinu u déti ve véku mén¢ nez 6 let nebo s télesnou hmotnosti pod 20 kg
nebyla dosud stanovena. Nejsou dostupné zadné udaje.

Zpisob podani

Peroralni podani.

Tobolky se maji polykat vcelku a zapijet vodou. Nemaji se podavat v poloze vleze na zadech.
V piipadé intolerance kvuli travicim potizim se maji tobolky uzivat béhem jidla.

Bezpecnost a u¢innost otevirani tobolek nebo podavani obsahu jinymi zplisoby nebyla stanovena.
Provadéji se studie k posouzeni vhodnosti alternativnich metod podavani. U pacientd, ktefi nejsou
schopni polykat tobolky, maji zdravotnicti pracovnici rozhodnout o vhodném podani na zéklade
klinického tsudku.

4.3 Kontraindikace

*  Hypersenzitivita na 1é¢ivou latku nebo na kteroukoli pomocnou latku uvedenou v bodé¢ 6.1

*  Hypersenzitivita na jakékoli lokalni anestetikum

*  Komorova tachyarytmie

*  Kompletni srde¢ni blokada (tj. atrioventrikularni blokada tietiho stupné€) nebo jakakoli srde¢ni
blokada nachylna ke vzniku kompletni srde¢ni blokady (atrioventrikularni blokada prvniho
stupné s vyrazné prodlouZzenym intervalem PR (= 240 ms) a/nebo Sirokym komplexem QRS
(> 120 ms), atrioventrikularni blokada druhého stupné, blokada Tawarova raménka, bifascikularni
a trifascikularni blokada)

*  Infarkt myokardu (akutni nebo v anamnéze) nebo abnormalni viny Q

*  Symptomaticka ischemicka choroba srde¢ni

*  Srdeéni selhani stfedniho stupné (4049 %) a sniZzena ejekeni frakce (< 40 %)

+  Siiova tachyarytmie, fibrilace nebo flutter sini

*  Dysfunkce sinusového uzlu (véetné sinové frekvence < 50 tepii/min)

*  Soucasné podavani s 1é¢ivymi pripravky vyvolavajicimi torsades de pointes (viz bod 4.5).

*  Soucasné podavani s 1é¢ivymi piipravky s uzkym terapeutickym indexem (viz bod 4.5).



4.4 Zvlastni upozornéni a opati‘eni pro pouziti

Arytmogenni uéinky na srdce

Mexiletin mtiZze vyvolat arytmii nebo zvyraznit stavajici arytmii, at’ jiz diagnostikovanou, nebo
nediagnostikovanou (viz body 4.3 a 4.5).

Pred zahajenim 1éEby mexiletinem musi kardiolog u v§ech pacientd provést podrobné a peclivé
vySetfeni srdce (EKG, 24—48hodinové Holterovské monitorovani a echokardiografie), aby bylo mozné
stanovit, jak bude srdce mexiletin snaset. Doporucuje se vysetfit srdce kratce po zahdjeni 1éCby (napf.
béhem 48 hodin).

Po celou dobu lécby mexiletinem a v souvislosti se zménami davek se doporucuje ptizptisobit
sledovani srde¢nich funkci pacientil stavu pacientova srdce:

* U pacientll bez srde¢nich abnormalit se doporucuje pravidelné monitorovat EKG (kazdé 2 roky
nebo Castéji, pokud je to povazovano za nutné).

* U pacientl se srde¢nimi abnormalitami a pacientti nachylnych k témto abnormalitam se musi pted
jakymkoli zvySenim davky a po zvyseni provést podrobné vysetieni srdce véetné EKG. Béhem
udrzovaci 1écby se doporucuje nejméné jednou rocné nebo Castéji, pokud to bude v rdmci
rutinniho kardiologického vysetfeni pokladano za nezbytné, provést podrobné vysetieni srdce,
zahrnujici EKG, 24-48hodinové Holterovské monitorovani a echokardiografii.

Pacienti maji byt informovani o ptiznacich, kterymi se projevuji arytmie (mdloby, palpitace, bolesti na
hrudi, dusnost, to¢eni hlavy, slabost a synkopa) a ma jim byt doporuceno, aby pii piitomnosti
jakychkoli priznaki arytmii ihned kontaktovali 1ékatskou pohotovost.

Pti srdecnich poruchach, které nejsou uvedeny v bodé 4.3, je nutno vyvazit piinos antimyotonickych
ucinkl mexiletinu oproti riziku srde¢nich komplikaci s pfihlédnutim k okolnostem jednotlivych
ptipadu.

Podavani mexiletinu je nutno ihned ukoncit, jestlize jsou zjistény jakékoli abnormality srde¢niho
prevodniho systému nebo kterakoli z kontraindikaci uvedenych v bodu 4.3.

Nerovnovéha elektrolytt, jako je naptiklad hypokalémie, hyperkalémie nebo hypomagnezémie, mtze
proarytmicky uc¢inek mexiletinu zvysit. Proto je potfeba u kazdého pacienta pted zahajenim 1é¢by
mexiletinem vySetfit elektrolyty. Nerovnovahu elektrolytl je nutno korigovat pied podanim
mexiletinu a sledovat béhem 1€cby (s intervaly pfizplisobenymi jednotlivym pacientim).

Zvysené koncentrace kofeinu vyskytujici se pti soucasném podani s mexiletinem mohou budit obavy
u pacient se srdecni arytmii (viz bod 4.5).

Polékova reakce s eozinofilii a systémovymi piiznaky (DRESS)

DRESS je syndrom, ktery ve své kompletni formé zahrnuje zdvaznou kozni vyrazku, horecku,
lymfadenopatii, hepatitidu, hematologické abnormality s eozinofilii a atypickymi lymfocyty a muze
zahrnovat i postiZeni jinych organt. Pfiznaky se v typickém piipad¢ objevuji za 1 az 8 tydnu po
expozici [é¢ivému pripravku. Tézké systémové projevy jsou odpovédné za 10% miru mortality. Uvadi
se, ze incidence DRESS je 1:1 000 az 1:10 000 lécenych pacientd.

Jako mozna pficina bylo identifikovano nékolik 1écivych ptipravki zahrnujicich antikonvulziva,
antibiotika a také mexiletin. Pacienti se zndmou hypersenzitivitou na mexiletin nebo na kteroukoli
dalsi slozku tohoto ptipravku nebo na jakékoli lokalni anestetikum jsou vysoce ohroZeni rozvojem
DRESS a nesmi mexiletin dostavat (viz bod 4.3).

Epilepsie

Pacienty s epilepsii je tieba sledovat, protoze mexiletin miize zvySovat ¢etnost epizod zachvatd.



Polymorfismus CYP2D6

Polymorfismus CYP2D6 mutize ovliviiovat farmakokinetiku mexiletinu (viz bod 5.2). Vyssi systémova
expozice se ocekava u pacientl, ktefi jsou pomalymi metabolizatory CYP2D6, nebo pacienti uzivajici
1é¢ivé pripravky zptsobujici inhibici CYP2D6 (viz bod 4.5). Je tfeba dodrzet obdobi nejméné 7 dni
pied zvySenim davky, aby se zajistilo, Ze bude dosaZeno ustalenych hladin 1éku, a ze mexiletin bude
dobfe snasen vSemi pacienty, bez ohledu na stav polymorfismu CYP450.

Drogovy screening

Mexiletin mtize zkiiZzen¢ reagovat v riznych screeningovych testech na amfetamin, coz pii uzivani
mexiletinu mize vést k faleSné pozitivnimu vysledku testu z moc¢i na amfetaminy.

Koureni

Koufeni ovliviiuje farmakokinetiku mexiletinu (viz bod 4.5). Pokud pacient za¢ne koufit, mtze byt
nutné zvysit davku mexiletinu, a pokud koufit pfestane, ddvku mexiletinu mtize byt nutné snizit.

4.5 Interakce s jinymi lé¢ivymi piipravky a jiné formy interakce

Farmakodynamické interakce

Antiarytmika vyvolavajici torsades de pointes (antiarytmika tiidy la, Ic, 111):

Soucasné podavani mexiletinu a antiarytmik vyvolavajicich arytmii torsades de pointes (antiarytmika
tridy la: chinidin, prokainamid, disopyramid, ajmalin; #7idy Ic: enkainid, flekainid, propafenon,
moricizin; t7idy I1I: amiodaron, sotalol, ibutilid, dofetilid, dronedaron, vernakalant) zvySuje riziko
potencialné smrtelné arytmie torsades de pointes. Soucasné podavani mexiletinu a antiarytmik
vyvolavajicich arytmii torsades de pointes je kontraindikovano (viz bod 4.3).

Jina antiarytmika (antiarytmika tiidy 1b, 11, IV):

Soucasné podavani mexiletinu a antiarytmik jiné ttidy (¢#7ida Ib: lidokain, fenytoin, tokainid; t7ida II:
propranolol, esmolol, timolol, metoprolol, atenolol, karvedilol, bisoprolol, nebivolol; t7ida IV:
verapamil, diltiazem) se nedoporucuje, kromé¢ vyjimecnych ptipadi, vzhledem ke zvySenému riziku
nezadoucich uc¢inki na srdce (viz bod 4.4).

Farmakokinetické interakce

Ucinky ostatnich 1écivich piipravkii na mexiletin

Mexiletin je substratem metabolickych drah zahrnujicich jaterni enzymy; predpoklada se, Ze inhibice
nebo indukce téchto enzymi vede ke zménam koncentraci mexiletinu v plazmé.

Inhibitory CYPIA2 a CYP2D6

Soucasné podavani mexiletinu spolu s inhibitorem jaternich enzymi (inhibitory CYP1A2:
ciprofloxacin, fluvoxamin, propafenon; inhibitory CYP2D6: propafenon, chinidin) vyznamné zvySuje
expozici mexiletinu a tim i souvisejici riziko nezadoucich u¢inkd mexiletinu.

Ve studii interakci po podani jedné davky se po soucasném podani fluvoxaminu, coz je inhibitor
enzymu CYP1A2, clearance mexiletinu snizila o 38 %.

Proto béhem 1é¢by a po 1é¢bé inhibitorem CYP1A2 nebo CYP2D6 miize byt indikovano klinické
sledovani a monitorovani EKG spolu s tipravou davky mexiletinu.

Induktory CYPIA2 a CYP2D6

Soucasné podavani mexiletinu spolu s induktorem jaternich enzymi (induktor CYP1A2: omeprazol,;

induktory CYP2D6: fenytoin, rifampicin) mize zvySovat clearance a rychlost eliminace mexiletinu z
divodu zvySeného jaterniho metabolismu, coz vede ke sniZeni plazmatickych koncentraci a poloc¢asu
mexiletinu.



V klinické studii soucasné podavani mexiletinu spolu s fenytoinem vedlo k vyznamnému sniZeni
expozice mexiletinu (p < 0,003) vzhledem ke zvySené clearance, coz se odrazilo ve vyznamné
snizeném elimina¢nim polocase (17,2 az 8,4 hodiny, p < 0,02).

Proto je tfeba béhem 1écby induktorem enzymi a po této 1écbé davku mexiletinu upravit na zakladeé
klinické odezvy.

Po perordlnim podani jedné (167 mg) a n¢kolika (83 mg dvakrat denné po dobu 8 dni) davek
mexiletinu byla celkova clearance mexiletinu u kufakt vyznamné zvysena (1,3 az 1,7nasobng¢)
vzhledem k indukci CYP1A2, coz vedlo k odpovidajicimu snizeni eliminac¢niho polocasu a 1ékové
expozice. Pokud pacient zacne koutit behem 1écby mexiletinem, mize byt potfeba zvysit davku
mexiletinu, a pokud koufit pfestane, ddvku mexiletinu mtize byt potieba snizit.

Ucinky mexiletinu na ostatni lécivé pripravky

Neni znamo, zda mexiletin zptisobuje 1ékové interakce. Pokud jsou pacienti soucasné 1é¢eni jinymi
1é¢ivymi piipravky, zejména 1éCivymi ptipravky s tizkym terapeutickym rozmezim, musi byt peclivé
sledovani.

Substraty CYPIA2

Mexiletin je silnym inhibitorem CYP1A2; proto miZe byt soucasné podavani mexiletinu s 1é¢ivymi
ptipravky metabolizovanymi CYP1A2 (jako je theofylin, kofein, lidokain nebo tizanidin) spojeno se
zvySenymi koncentracemi soucasné podavaného 1é¢ivého piipravku v plazmeé, coz by mohlo vést ke
zvySeni nebo prodlouzeni terapeutické ucinnosti a/nebo nezadoucich ucinkd, zejména pokud je
mexiletin podavan soucasné se substraty CYP1A2 s uzkym terapeutickym rozmezim, jako je theofylin
a tizanidin.

Musi se monitorovat hladiny substratu CYP1A2 v krvi, zejména pokud se zméni davka mexiletinu. Je
tteba zvazit vhodnou upravu davky substratu CYP1A2.

Kofein

V klinické studii u 12 osob (5 zdravych osob a 7 pacientl se srdecnimi arytmiemi) se clearance
kofeinu po podani mexiletinu snizila o 50 %. ZvySené koncentrace kofeinu vyskytujici se po
souCasném podani s mexiletinem mohou byt diivodem k obavam u pacientt se srde¢ni arytmii. Béhem
1é¢by mexiletinem se proto doporucuje snizit ptijem kofeinu.

Substraty OCT2

Transportér organickych kationti 2 (OCT2) vytvari vyznamnou cestu pro vychytavani kationtovych
sloucenin v ledvinach. Mexiletin mtize vykazovat interakce s 1éCivymi piipravky, které jsou
transportovany prostiednictvim OCT2 (jako je metformin a dofetilid).

Pokud se maji soucasné pouzivat mexiletin a jiné substraty OCT2, musi se monitorovat hladiny
substratu OCT?2 v krvi, zejména pokud se zmeni davka mexiletinu. Je tfeba zvazit vhodnou tipravu
davky substratu OCT?2.

Substraty jinych enzymii a transporteéri

Potencialni interakce mezi mexiletinem a substraty jinych béznych enzymt a transportérit dosud
nebyly vyhodnoceny; v soucasnosti je kontraindikovano pouziti mexiletinu s jakymkoli substratem
s izkym terapeutickym rozmezim, jako je digoxin, lithium, fenytoin, theofylin nebo warfarin (viz
bod 4.3).

4.6 Fertilita, téhotenstvi a kojeni
Téhotenstvi

Udaje o podavani mexiletinu téhotnym Zenam jsou omezené nebo nejsou k dispozici. Omezené
klinické udaje o pouziti mexiletinu u t€hotnych Zen prokazaly, ze mexiletin prochézi placentou a
prechazi do plodu. Studie na zvifatech nenaznacuji piimé nebo nepiimé skodlivé ucinky na
reproduk¢éni toxicitu (viz bod 5.3).

Podavani mexiletinu v t€hotenstvi se z preventivnich ditvodii nedoporucuje.



Kojeni

Mexiletin se vylucuje do lidského matetského mléka. Informace o ucincich mexiletinu na
novorozence/kojence jsou nedostate¢né. Na zaklad€ posouzeni prospésnosti kojeni pro dité a
prospésnosti 1é€by pro matku je nutno rozhodnout, zda pierusit kojeni nebo ukoncit/pterusit podavani
mexiletinu.

Fertilita

Utinky mexiletinu na fertilitu u ¢lovéka nebyly studovany. Studie s mexiletinem na zvifatech
nenaznacuji Skodlivé Géinky na fertilitu (viz bod 5.3).

4.7  Utinky na schopnost Fidit a obsluhovat stroje

Mexiletin ma maly vliv na schopnost fidit nebo obsluhovat stroje. Po podani mexiletinu se mohou
vyskytnout tinava, zmatenost a rozmazané vidéni (viz bod 4.8).

4.8 Nezadouci ucinky

Shrnuti bezpecénostniho profilu

Nejcasteji hlasenymi nezadoucimi ucinky u pacientd 1éCenych mexiletinem jsou bolest bticha (12 %),
nespavost (12 %) a zavrat’ (8 %).
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arytmie (atrioventrikularni blokada, arytmie, fibrilace komor).

Tabulkovy seznam nezadoucich ucinku

Nezadouci ucinky jsou shrnuty v tabulce 2 nize podle tiidy orgdnového systému (SOC) dle MedDRA
a Cetnosti, od nejcetnéjsich po méne Cetné, a to podle nasledujicich konvenci: velmi casté (>1/10),
casté (>1/100 az <1/10), méné Casté (>1/1 000 az <1/100), vzacné (>1/10 000 az <1/1 000), velmi
vzacné (<1/10 000), neni znamo (Cetnost z dostupnych tdaji nelze urcit). Velmi Casté a Casté
nezadouci ucinky jsou odvozeny z udaja ziskanych ve studii MYOMEX; mén¢ ¢asté nezadouci ucinky
jsou odvozeny z udaji ziskanych po uvedeni ptipravku na trh. V kazdé skupiné ¢etnosti jsou
nezadouci Gcinky setazeny podle klesajici zavaznosti.

Tabulka 2: Tabulkovy seznam neZadoucich tcinki

Tridy organovych systémi Cetnost Nezadouci u¢inek
Poruchy krve a lymfatického | Neni znamo Leukopenie,
systému Trombocytopenie
Psychiatrické poruchy Velmi Casté Nespavost
Casté Somnolence
Neni znamo Halucinace,
stav zmatenosti
Poruchy nervového systému Casté Bolest hlavy,
parestézie,
rozmazané vidéni,
zavraté
Méng¢ Casté Zachvaty,
poruchy feci
Neni znamo Diplopie,
Dysgeusie
Srde¢ni poruchy Casté Tachykardie
M¢éng¢ Casté Bradykardie
Neni znamo Atrioventrikularni blokada




Cévni poruchy

Casté Zrudnuti,
Hypotenze
Neni znamo Obe&hovy kolaps,

navaly horka

Respiracni, hrudni
a mediastinalni poruchy

Neni znamo

Plicni fibréza

Gastrointestinalni poruchy

Velmi ¢asté Bolest bficha

Casté Nauzea

Neni znamo Prijem,
zvraceni,

viedy a perforace jicnu

Poruchy jater a Zlucovych cest

Vzacné

Abnormalni jaterni funkce

Velmi vzacné

Polékové poskozeni jater,
porucha funkce jater,
hepatitida

Poruchy ktize a podkozni
tkang

Casté

Akné

Velmi vzacné

Polékova reakce s eozinofilii
a systémovymi piiznaky
(DRESS)

Neni znamo

Exfoliativni dermatitida,
Stevenstuv-Johnsonllv syndrom

Poruchy svalové a kosterni Casté Bolesti v kon¢etinach
soustavy a pojivové tkang Neni znamo Lupus-like syndrom
Celkové poruchy a reakce Casté Unava,

v mist¢ aplikace astenie,

nepiijemné pocity na hrudi,
malatnost

Pediatrickd populace

Hodnoceni bezpec¢nosti u déti a dospivajicich bylo zkoumano ve studii MEX-NM-301, ve které

12 pediatrickych pacientti ve v€ku od 6 do 17 let s télesnou hmotnosti nejméné 20 kg dostavalo
mexiletin (viz bod 5.1). Dva (2) z téchto pacienti hlasili nezadouci Géinky 1éku. Nezadouci Géinky
zjisténé u dospélych jsou povazovany za platné pro déti a dospivajici.

HlaSeni podezi‘eni na nezadouci ucinky

HIlaseni podezieni na nezadouci ucinky po registraci 1é¢ivého pripravku je dulezité. Umoznuje

pokracovat ve sledovani poméru piinost a rizik 1é¢ivého ptipravku. Zadame zdravotnické pracovniky,

aby hlasili podezieni na nezadouci ti¢inky prostfednictvim narodniho systému hlaseni nezadoucich

ucinkt uvedeného v Dodatku V.

4.9 Predavkovani

Ptiznaky

Byly hlaseny pripady fatalniho akutniho pfedavkovani po poziti davky 4,4 g mexiletin-hydrochloridu,

ale bylo také hlaseno pieziti akutniho pfedavkovani po peroralnim podani priblizné 4 g mexiletin-

hydrochloridu.

Ptiznaky pfedavkovani mexiletinem zahrnuji neurologické poruchy (parestezie, zmatenost, halucinace,

zachvaty) a srdecni poruchy (sinusovou bradykardii, hypotenzi, kolaps a v extrémnich ptipadech

srdeCni zastavu).



http://www.ema.europa.eu/docs/en_GB/document_library/Template_or_form/2013/03/WC500139752.doc

Lécba predavkovani

Lécba je prevazné symptomaticka. Zavaznost ptiznaklt mize vyzadovat 1ékarsky dohled za
hospitalizace. V ptipadé bradykardie s hypotenzi se ma pouZit intravendzné podavany atropin.
V ptipad€ zachvati je vhodné pouzit benzodiazepiny.

5.  FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI

5.1 Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeuticka skupina: Kardiaka, antiarytmika, tfida Ib, ATC kéd: CO1BB02.

Mechanismus uéinku

Mekxiletin blokuje sodikové kanaly, pfi¢emz siln€jsi i€¢innost vykazuje v situacich s nadmérnymi
vyboji akénich potencialil (blokada zavisla na pouziti) a/nebo s prodlouzenou depolarizaci (blokada
zavisla na napéti), k nimz dochazi v poskozenych tkanich, nikoli pfi fyziologické drazdivosti (klidova
nebo tonicka blokada). Mexiletin proto nejvice ptisobi na svalova vlakna, v nichz dochazi
opakovanym vybojim (jako jsou naptiklad vlakna kosternich svalli). Zlepsuje myotonické piiznaky,
nebot’ snizuje ztuhlost svalll zkracenim nastupu svalové relaxace.

Klinicka G¢innost a bezpe€nost

Dospeli od 18 let a starsi

Utinnost a bezpe¢nost mexiletinu u nedystrofické myotonie byly vyhodnoceny v multicentrické,
dvojite zaslepené, placebem kontrolované studii se zkfizenym designem nazvan¢ MYOMEX

(2 1écebna obdobi v délce 18 dni) se 4dennim vymyvacim obdobim u 13 pacientd s vrozenou myotonii
(myotonia congenita, MC) a 12 pacientt s vrozenou paramyotonii (paramyotonia congenita, PC). V&k
celé populace ve studii byl v rozmezi 20 az 66 let a ptiblizn¢ 2/3 pacientl byli muzi.

Do této studie byli zatazeni pacienti se symptomy myotonie, které postihovaly nejméné 2 segmenty a
ovliviiovaly nejméné 3denni aktivity. Pacienti byli v ramci zkiiZeného designu randomizovani pro
sekvenci zahrnujici nasledujici 2 1é¢by: a) mexiletin, zahajovaci davka 167 mg/den, titrace v krocich
po 167 mg kazdé 3 dny aZ do dosaZeni maximalni davky 500 mg/den za 1 tyden, nebo b) placebo.!
Primarnim méfitkem G¢innosti u MC a PC bylo skore zavaznosti ztuhlosti podle udaju uvadénych
samotnymi pacienty na vizualni analogové skale (VAS). VAS je vytvofena jako absolutni métitko,

s horizontalni rovnou osou o délce 100 mm s cilovymi parametry ,,viibec Zadna ztuhlost™ (0) a
,»Nnejhorsi mozna ztuhlost™ (100). Hlavnimi sekundarnimi cilovymi parametry byly zmény v kvalité
zivota souvisejici se zdravotnim stavem, které byly méfeny na $kale individualizované kvality zivota
s ohledem na neuromuskularni postizeni (INQoL), a ¢as potiebny k postaveni se ze sedu na zidli,
obejiti zidle dokola a opétovnému posazeni (test s zidli).

Vysledky pro primarni a kli¢ové sekundarni cilové parametry jsou shrnuty v tabulce 3 nize.

Tabulka 3: Souhrn vysledku pro primarni a klicové sekundarni cilové parametry

Mexiletin Placebo
Primarni analyza
Skére ztuhlosti (VAS) (mm)
Pocet osob 25 25
Median hodnoty na VAS ve vychozim stavu 71,0 81,0
Median hodnoty na VAS 18. den 16,0 78,0
Median absolutni zmény na VAS oproti vychozimu stavu -42,0 2,0

! Zprava o klinické studii uvadi davku 200 mg, coZ je mnoZstvi mexiletin-hydrochloridu (které odpovida
166,62 mg baze mexiletinu).
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Procento pacientli s absolutni zménou na VAS
oproti vychozimu stavu > 50 mm 18. den

12/21 (57,1 %)

3/22 (13,6 %)

Vliv 1é¢by (linearni model smiSenych G¢inki) p<0,001

Sekundarni analyza

Test s Zidli (s)

Pocet osob 25 25
Primérna hodnota (SD) ve vychozim stavu 7,3 (3,5

Priimérnd hodnota (SD) 18. den 5,2 (1,6) 7,5 (4,1)
Primérné absolutni zména (SD) oproti vychozimu stavu -2,1(2,9) 0,2 (1,6)
Vliv 1é¢by (Wilcoxonliv parovy (,,signed-rank™) test) p=0,0007

Sekundarni analyza

Individualizovana kvalita Zivota s ohledem na neuromuskularni

postiZeni — Celkova kvalita Zivota

Pocet osob 25 25
Median hodnoty ve vychozim stavu 51,1

Median hodnoty 18. den 23,3 48,3
Median absolutni zmény oproti vychozimu stavu -25,0 1,1

Vliv 1é¢by (linearni smiSeny model) p<0,001

Sekundarni analyza

Index ucinnosti podle celkového klinického dojmu (CGI)

Pocet osob 25 25

CGI podle nazoru zkousejicich na u¢innost 22 (91,7 %) 5(20,0 %)
CGI podle nazoru pacientii na i¢innost 23 (92,0 %) 6 (24,0 %)
Vliv 1é¢by (Mc Nemaruv test) p<0,001

Sekundarni analyza

Preference mezi 2 1é¢ebnymi obdobimi

Pocet osob 25 25
Preferované obdobi 20 (80,0 %) 5 (20,0 %)
Vliv 1é¢by (binomialni test) p=0,0041

Sekundarni analyza

Stupnice pro klinické hodnoceni myotonie — skore celkové

zavaznosti

Pocet osob 25 25
Priimérna hodnota (SD) ve vychozim stavu 53,8 (10,0)

Priimérnd hodnota (SD) 18. den 24,0 (17,1) 47,6 (23,3)
Primérna absolutni zména (SD) oproti vychozimu stavu -29,8 (16,0) -6,2 (19,0)
Vliv 1é¢by (linearni smiSeny model) p<0,001

Sekundarni analyza

Stupnice pro klinické hodnoceni myotonie — skore celkové

invalidity

Pocet osob 25 25
Primérna hodnota (SD) ve vychozim stavu 7,8 (2,8)

Primérna hodnota (SD) 18. den 2,7 (2,6) 7,0 (3,8)
Primérné absolutni zména (SD) oproti vychozimu stavu -5,1 (3,1 -0,8 3,4
Vliv 1é¢by (linearni smiseny model) p<0,001

Pediatricka populace

Deti a dospivajici ve véku od 6 do 17 let

Oteviena multicentricka intervenc¢ni studie s jednim ramenem byla provedena u pediatrické populace
ve véku od 6 do < 18 let k vyhodnoceni bezpecnosti, FK v ustaleném stavu a ti¢innosti mexiletinu pfi

1é¢bé myotonie.

V den 56 (konec studie, EOS) byly pozorovany numerické zmény od vychoziho stavu v hodnocenych
cilovych parametrech ti¢innosti (neprovadi se zadné formalni statistické testovani):
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. Hodnoceni VAS: ve skore ztuhlosti, bolesti a slabosti/inavy hlasené pacientem bylo
zaznamenano numerické sniZeni oproti vychozimu stavu.

o Ztuhlost: primérnd zména -53,7 (SD 19,62) v kohorté¢ 1; -21,7 (SD 27,5) v kohorté 2; -
44,1 (SD 25,77) celkove.

o Bolest: primérna zména -13,6 (SD 18,32) v kohort¢ 1; 4,3 (SD 19,86) v kohort¢ 2; —8,2
(SD 19,65) celkove

o Slabost/unava: primérna zména -21,0 (SD 22,91) v kohorté 1; -17,0 (SD 41,87) v
kohorté 2; -19,8 (SD 27,26) celkové.

o Hodnoceni FAS (Functional Assessment Scale): V kohorté 2 dva subjekty (ve véku 68
let) dokon¢ily $kalu funkéniho hodnoceni a prokazaly zménu skore ztuhlosti pii EOS
oproti vychozimu stavu: -3 (SD 1,41), zména skore bolesti pii EOS oproti vychozimu
stavu: -1 (SD 1,41) a zména skore slabosti/inavy pii EOS oproti vychozimu stavu: 2 (SD
0).

o Numericka zlepSeni oproti vychozimu stavu byla zaznamenana ve skore neuromuskularnich
modulil vyplnénych pacientem a rodi¢em, skore skaly chovani (Myotonia Behaviour Scale,
MBS) pti myotonii a skoére v dotazniku kvality zivota déti (Pediatric Quality of Life Inventory,
PedsQL).

o Neuromuskularni modul (PedsQL), primérné zmény od vychoziho stavu do EOS:
= Pacientem hlasené: 11,7 (SD 10,69) v kohorté 1; 5,0 (SD 3,75) v kohorté¢ 2; 9,3

(SD 9,18) celkové.
= Hlasené rodi¢em: 4,4 (SD 5,06) v kohort¢ 1; -1,0 (SD 20,09) v kohorté 2; 2,2 (SD
12,98) celkove.

o Skore MBS bylo hodnoceno pti vychozim stavu a pti EOS a numerické zmény oproti
vychozimu stavu byly nésledujici:

. Primérnd zména (SD) skore MBS pii EOS byla -1,7 (1,11) v kohorté 1, -0,2 (0,84)
v kohorté 2 a -1,1 (1,24) celkové.

. Pii EOS vykazalo 8 z 12 subjektii (66,7 %) snizeni skore MBS ve srovnani s
vychozim stavem, 3 z 12 (25,0 %) nevykazaly zadnou zménu a 1 z 12 (8,3 %)
vykazalo zvyseni skore.

. Pii EOS bylo 11 z 12 subjektt (92 %) zkousejicim 1ékafem / rodicem / pacientem hodnoceno
jglko ,,velmi u¢inné* nebo ,,dobré*.
. Uchopova myotonie (neschopnost rychle uvolnit stisk ruky po silném sevfeni): relaxacni doba

ukazala numericky pokles oproti vychozimu stavu béhem 1é¢ebného obdobi.
o -0,06 s (SD 0,10) v kohorté 1

o -0,11 s (SD 0,21) v kohort¢ 2

o -0,09 s (SD 0,16) celkove.

Deti mladsi 6 let
Vzhledem k vzacnosti a heterogenité myotonie v této vékové skupiné nejsou k dispozici zadné udaje u
déti mladsich 6 let a bezpe€nost a Géinnost v této vékové skupiné nebyla stanovena (viz bod 4.2).

5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Absorpce

Mekxiletin je po peroralnim podani rychle a téméf Gplné absorbovan. Biologicka dostupnost u zdravych
osob je priblizné 90 %. Maximalni koncentrace v plazmé po peroralnim podani nastavaji béhem 2 az 3
hodin. Po opakovaném podéni nebyla pozorovana vyznamna akumulace mexiletinu.

Jidlo nema na rychlost ani miru absorpce mexiletinu vliv. Mexiletin lze proto uzivat s jidlem nebo bez
jidla.

Pi1 maximalni davce pro dospé€lé (200 mg 3 x denn€é; 600 mg/den) byla primérna koncentrace v
plazmé méfend 2 hodiny po podani davky (C2h) v ustdleném stavu 1,10 pg/ml (SD 0.42: n = 24).
U pediatrickych pacientti pifi maximalni zkoumané davce (167 mg 3 x denné; 501 mg/den) byla
geometrickd primérna hodnota Cmax 1,39 ug/ml a geometrickd prumérnd hodnota AUCt.ss byla
8 552 ug-h/l, obé méreny v ustaleném stavu (42. den).

Expozice u dospélych i déti byly srovnatelné.
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Distribuce

Mexiletin se v téle rychle distribuuje; distribu¢ni objem je velky, u zdravych osob se pohybuje v
rozmezi 5 az 9 l/kg.

Mexiletin je slabé vazan na proteiny krevni plazmy (55 %).

Mexiletin prochézi placentarni bariérou a difuzi prfechazi do matefského mléka.

Biotransformace

Mexiletin je prevazné (z 90 %) metabolizovan v jatrech, pficemz primarni cestou je metabolismus
zprostiedkovany CYP2D6, soucasné vsak je substratem pro CYP1A2. Metabolické odbouravani
pokracuje riiznymi cestami, véetné aromatické a alifatické hydroxylace, dealkylace, deaminace a N-
oxidace. N¢kolik vyslednych metabolitti je poté dale konjugovéno s kyselinou glukuronovou
(metabolismus faze II); hlavnimi metabolity zde jsou p-hydroxymexiletin, hydroxymethylmexiletin a
N-hydroxymexiletin.

Vliv fenotypu CYP2D6 na metabolismus mexiletinu byl rozsahle studovan. Farmakokinetika
mexiletinu je charakterizovana vyznamné snizenou celkovou a renalni clearance vedouci

k prodlouzenému poloc¢asu eliminace, vyssi expozici a niz§imu distribu¢nimu objemu u pomalych
metabolizatorl ve srovnani s rychlymi metabolizatory.

Priblizné 10 % nezménéné latky se vylouci ledvinami.

Eliminace

Mekxiletin je u ¢lovéka eliminovan pomalu (primérny eliminac¢ni polocas ¢ini 10 hodin, pti rozmezi 5
az 15 hodin).

Exkrece mexiletinu se v podstatné mite uskuteciiuje prosttednictvim ledvin (90 % davky, pricemz

10 % je vylouc€eno jako nezménény mexiletin).

P1i kyselém pH moci se miize exkrece mexiletinu oproti normalnimu nebo alkalickému pH zvysit.

V klinické studii se 51 % davky mexiletinu vyloucilo ledvinami p#i pH mo¢i 5 oproti 10 % pfi

normalnim pH. Neptedpoklada se, Zze by zmény pH mély vliv na €¢innost nebo bezpecnost.

Linearita/nelinearita

V rozmezi davek od 83 do 500 mg byl zjistén linearni vztah mezi davkou mexiletinu a koncentraci
v plazmé.

Zvl1astni populace

Polymorfismus CYP2D6

Polymorfismus CYP2D6 ovliviiuje farmakokinetiku mexiletinu. U osob, které jsou pomalymi
metabolizatory CYP2D6 (poor metabolisers, PM), jsou koncentrace mexiletinu vyssi nez u stfedné
rychlych (IM), rychlych nebo ultrarychlych (UM) metabolizatori CYP2D6. Podil riznych etnickych
populaci napfi¢ témito riznymi tfidami je uvedena v tabulce 4 niZe.

Tabulka 4 Podil riiznych etnickych populaci napfi¢ tifidami CYP2D6

Etnicita Pomali Stiredné rychli Ultrarychli
metabolizatori metabolizatoii (IM) metabolizatoii (UM)
M)

Bélosska populace Az 10 % 1-2 % Az 10 %

Africka populace Az 10 % — AzZ5%

Asijska populace AzZ5% Vice nez 50 % Az2 %

13



Telesna hmotnost
Ve farmakokinetickych populacnich analyzach bylo zjisténo, Ze farmakokinetiku mexiletinu ovliviuje
télesnd hmotnost.

Vek
V¢ék nema na expozici mexiletinu u dospélych zadny klinicky vyznamny vliv.

5.3 Predklinické udaje vztahujici se k bezpe¢nosti

Neklinické udaje ziskané na zékladé farmakologickych studii bezpecnosti, toxicity po opakovaném
podavani, reprodukéni a vyvojové toxicity neodhalily zddné zvlastni riziko pro ¢loveka.

Hlavnimi pozorovanymi u¢inky u potkanti a/nebo psii byly zvraceni, prijem, ties, ataxie, konvulze a
tachykardie. Tyto studie vSak nebyly provedeny v souladu se souasnymi standardy, a proto je jejich
klinicky vyznam nejasny. Studie kancerogenniho potencidlu u potkand byly negativni, nebyly vSak
provedeny v souladu se soucasnymi normami, a proto je jejich klinicky vyznam nejasny.

Toxikologické studie zahrnuji 1 studii toxicity po opakovaném podavani u psi, 2 studie karcinogenity
u mysi a potkanti a 8 studii reprodukéni a vyvojové toxicity u potkand a kraliku.

Studie juvenilni toxicity na potkanech provedena v souladu se spravnou laboratorni praxi neodhalila
Skodlivé ucinky, avSak maximalni expozice byly nizsi nez expozice u ¢lovéka nebo se jim blizily.

6. FARMACEUTICKE UDAJE

6.1 Seznam pomocnych latek

Obsah tobolky

Kukufti¢ny skrob
Koloidni bezvody oxid kiemicity
Magnesium-stearat

Pouzdro tobolky (Namuscla 62 mg tvrdé tobolky)

Oxid titanicity (E 171)
Zelatina

Pouzdro tobolky (Namuscla 83 mg a 167 mg tvrdé tobolky)

Hydrat oxidu Zelezitého (E 172)
Oxid titani¢ity (E 171)

Zelatina

6.2 Inkompatibility
Neuplatiiuje se.

6.3 Doba pouZitelnosti

3 roky.

6.4 Zvlastni opatieni pro uchovavani

Neuchovavejte pii teploté nad 30 °C.
Uchovavejte v ptivodnim obalu, aby byl pfipravek chranén pied vlhkosti.
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6.5 Druh obalu a obsah baleni

Namuscla tvrdé tobolky jsou baleny v blistrech z Al/PVC/PVDC obsahujicich 30, 50, 100, 200 nebo
300 tobolek v krabicce.

Na trhu nemusi byt vSechny velikosti baleni.

6.6  Zvlastni opatfeni pro likvidaci pripravku

Veskery nepouzity 1€civy piipravek nebo odpad musi byt zlikvidovan v souladu s mistnimi
pozadavky.

7. DRZITEL ROZHODNUTI O REGISTRACI

Lupin Europe GmbH

Hanauer Landstralle 139-143,

60314 Frankfurt am Main

Némecko

8. REGISTRACNI CiSLO(A)

EU/1/18/1325/001 - 014

9.  DATUM PRVNIi REGISTRACE/PRODLOUZENI REGISTRACE
Datum prvni registrace: 18/12/2018

Datum posledniho prodlouzeni registrace: 09/08/2023

10. DATUM REVIZE TEXTU

Podrobné informace o tomto 1é¢ivém pripravku jsou k dispozici na webovych strankach Evropské
agentury pro lécivé ptipravky https://www.ema.europa.eu.
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PRILOHA 11
VYROBCE ODPOVEDNY ZA PROPOUSTENI SARZI
PODMINKY NEBO OMEZENIi VYDEJE A POUZITI
DALSI PODMINKY A POZADAVKY REGISTRACE

PODMINKY NEBO OMEZENI S OHLEDEM NA BEZPECNE A UCINNE
POUZIVANI LECIVEHO PRIPRAVKU

16



A. VYROBCE ODPOVEDNY ZA PROPOUSTENI SARZI

Nazev a adresa vyrobce odpovédného za propousténi Sarzi
Hormosan Pharma GmbH

Hanauer Landstrafle 139-143,

60314 Frankfurt am Main

Némecko

B. PODMINKY NEBO OMEZENI VYDEJE A POUZITI

Vydej 1é¢ivého ptipravku je vazan na lékaisky predpis.

C. DALSIi PODMINKY A POZADAVKY REGISTRACE
e Pravidelné aktualizované zpravy o bezpecnosti

Pozadavky pro pfedkladani pravidelné aktualizovanych zprav o bezpe€nosti pro tento 1éCivy
ptipravek jsou uvedeny v seznamu referencnich dat Unie (seznam EURD) stanoveném v ¢l. 107¢
odst. 7 smérnice 2001/83/ES a jakékoli nasledné zmény jsou zvetejnény na evropském webovém
portalu pro 1écivé ptipravky.

D. PODMINKY NEBO OMEZENI S OHLEDEM NA BEZPECNE A UCINNE
POUZIVANI LECIVEHO PRIPRAVKU

e Plan Fizeni rizik (RMP)

Drzitel rozhodnuti o registraci (MAH) uskute¢ni pozadované ¢innosti a intervence v oblasti
farmakovigilance podrobné popsané ve schvaleném RMP uvedeném v modulu 1.8.2 registrace a ve
veskerych schvalenych naslednych aktualizacich RMP.
Aktualizovany RMP je tieba piedlozit:
e na zadost Evropské agentury pro 1écivé ptipravky;
e pii kazdé zmeéné systému fizeni rizik, zejména v disledku obdrzeni novych informaci, které
mohou vést k vyznamnym zméndm pomeéru piinosu a rizik, nebo z divodu dosazeni
vyzna¢ného milniku (v rdmci farmakovigilance nebo minimalizace rizik).

e Dalsi opati'eni k minimalizaci rizik

Pted uvedenim piipravku Namuscla na trh v kazdém ¢lenském staté (MS) se musi drzitel rozhodnuti
o registraci (MAH) dohodnout s narodni kompetentni autoritou (NCA) na obsahu a formatu
vzdélavaciho programu, véetné€ prosttedki komunikace, zptisobil distribuce a veskerych dalSich
aspektli programu.
Aby se ptedeslo vyznamnym identifikovanym rizikdim, tj. riziku srde¢nich arytmii u pacient
s dystrofickou myotonii (off-label pouziti) a snizené clearance ptipravku Namuscla s naslednym
rizikem nezadoucich G¢inki u pacientt s poruchou funkce jater, a/nebo aby se tato rizika omezila na
minimalni miru, drzitel rozhodnuti o registraci zajisti, aby v kazdém ¢lenském staté, kde byl
pfipravek Namuscla uveden na trh, byly v§em zdravotnikiim (HCP), resp. pacientim vydany tyto
materialy:

e Pfirucka pro zdravotnické pracovniky;

e Karta pacienta.
Prirucka pro zdravotnické pracovniky, kterou si predepisujici 1ékai musi piecist spolu se Souhrnem
udaji o ptipravku (SmPC) diive, nez piedepiSe pripravek Namuscla, musi zejména obsahovat
nasledujici tdaje:
e Informace o riziku srde¢nich arytmii u pacientti uzivajicich pfipravek Namuscla;
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e Pokyny k identifikaci pacientl se zvySenym rizikem rozvoje arytmii v disledku 1écby
pripravkem Namuscla a k jejich vylouceni z preskripce;

o Kontraindikace 1é¢by ptipravkem Namuscla, které mohou zvySovat nachylnost k arytmiim;

e Pted zahajenim 1écby musi 1ékar u vSech pacientl provést podrobné a peclivé vysetfeni srdce,
aby bylo mozné stanovit, jak bude srdce pfipravek Namuscla snaset. Doporucuje se vySetfit srdce
také kratce po zahajeni podavani ptipravu Namuscla (napt. béhem 48 hodin).

e Bchem lécby pripravkem Namuscla:

o U pacientt bez srde¢nich abnormalit se doporucuje pravidelné monitorovat EKG (kazdé
2 roky nebo castéji, pokud je to povazovano za nutné);

o U pacientt se srde¢nimi abnormalitami a pacientl nachylnych k témto abnormalitim se musi
pted jakymkoli zvySenim davky a po zvySeni provést podrobné vySetieni srdce, véetné EKG.
Béhem udrzovaci 1é¢by se doporucuje provést podrobné kardiologické vySetieni, véetné
EKG, 24 - 48hodinového Holterovského monitoringu a echokardiografie, nejméné jednou
rocné nebo Castéji, pokud to bude v ramci rutinniho kardiologického vySetieni povazovano
za nezbytné.

e Podavani pripravku Namuscla je nutno ihned ukoncit, jestlize u pacienta vzniknou srde¢ni
abnormality, jestlize pacient na 1é¢bu ptipravkem Namuscla neodpovida, nebo jestlize nema
pfinos z dlouhodobé 1écby;

e Zduraznit riziko sniZzené clearance pfipravku Namuscla u pacientti s poruchou funkce jater a
poskytnout pokyny, jak maji byt tito pacienti léCeni, aby se tomuto riziku zabranilo, tj. zajistit
opatrné titrovani pfipravku Namuscla u pacientti s lehkou az stiedné tézkou poruchou funkce
jater (se zvySenim davky az po nejméné 2 tydnech 1écby). Piipravek Namuscla se nema pouzivat
u pacientt s té¢zkou poruchou funkce jater;

e Zdravotnici musi pacientiim poskytnout informace o nasledujicich tématech:

o Riziko srdecnich arytmii (informace o pfiznacich arytmii, doporuceni, aby pacienti ihned
kontaktovali 1ékate nebo 1ékatskou pohotovost, pokud tyto priznaky budou mit);

o Riziko sniZzené clearance pripravku Namuscla u pacientti s poruchou funkce jater
(s doporucenim, aby pacienti informovali pfislusného zdravotnika, jestlize maji jakoukoli
poruchu funkce jater);
e Hlaseni neZzadoucich G¢inkt u pacientd uzivajicich pfipravek Namuscla.
Kartu pacienta (o velikosti karty do penézenky) ptfeda pacientovi predepisujici odbornik; pacient si ji

ma piecist spole¢né s piibalovou informaci. Musi zejména obsahovat nasledujici tidaje:

e Pacienti maji mit tuto kartu neustale u sebe a ukazovat ji pfi vSech navstévach jinych
zdravotnikl, nez je predepisujici 1ékat (napf. pfi navstéve pohotovosti);

e Pokyn k uvedeni kontaktnich udajl pacienta, oSetfujiciho lékatfe a datum zahajeni lécby
pripravkem Namuscla;

e Informace pro pacienty, ze pied zahajenim a béhem 1é¢by piipravkem Namuscla ma 1ékar
provadét podrobna a pecliva vysetieni srdce;
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Pacienti maji béhem lécby ptipravkem Namuscla informovat zdravotniky o vSech lécich, které
uzivaji, nebo o vSech lécich, které se chystaji uzivat;

Informace o priznacich srde¢nich arytmii, které mohou ohrozit zivot, a kdy maji pacienti
vyhledat 1ékaf'skou pomoc;

Pacienti nesmi uzit vice nez 3 tobolky pifipravku Namuscla denné, ani zdvojnasobovat davky,
aby nahradili zapomenutou davku.
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PRILOHA 111

OZNACENI NA OBALU A PRIBALOVA INFORMACE
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A. OZNACENI NA OBALU
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UDAJE UVADENE NA VNEJSIM OBALU

KRABICKA

1. NAZEV LECIVEHO PRiIPRAVKU

Namuscla 62 mg tvrdé tobolky
mexiletin

2. OBSAH LECIVE LATKY / LECIVYCH LATEK

Jedna tvrda tobolka obsahuje mexiletin-hydrochlorid odpovidajici 62,48 mg mexiletinu

| 3.  SEZNAM POMOCNYCH LATEK

| 4. LEKOVA FORMA A OBSAH BALENI{

30 tobolek
50 tobolek
100 tobolek
200 tobolek
300 tobolek

5. ZPUSOB A CESTA/CESTY PODANI

Pted pouzitim si prectéte ptibalovou informaci.
Peroralni podani

6. ZVLASTNI UPOZORNENI, ZE LECIVY PRIPRAVEK MUSI BYT UCHOVAVAN
MIMO DOHLED A DOSAH DETI

Uchovavejte mimo dohled a dosah déti.

| 7. DALSI ZVLASTNi UPOZORNEN{, POKUD JE POTREBNE

| 8.  POUZITELNOST

EXP

9. ZVLASTNIi PODMINKY PRO UCHOVAVANI

Neuchovavejte pti teploté nad 30 °C.
Uchovavejte v piivodnim obalu, aby byl pfipravek chranén pted vlhkosti.
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10. ZVLASTNi OPATRENI PRO LIKVIDACI NEPOUZITYCH LECIVYCH PRIPRAVKU
NEBO ODPADU Z NICH, POKUD JE TO VHODNE

11. NAZEV A ADRESA DRZITELE ROZHODNUTI O REGISTRACI

Lupin Europe GmbH
Hanauer Landstrafle 139-143,
60314 Frankfurt am Main
Némecko

12. REGISTRACNI CIiSLO/CISLA

EU/1/18/1325/010 — 30 tvrdych tobolek
EU/1/18/1325/011 — 50 tvrdych tobolek
EU/1/18/1325/012 — 100 tvrdych tobolek
EU/1/18/1325/013 — 200 tvrdych tobolek
EU/1/18/1325/014 — 300 tvrdych tobolek

13. CISLO SARZE

v

C. Sarze

| 14. KLASIFIKACE PRO VYDEJ

| 15. NAVOD K POUZITI

| 16. INFORMACE V BRAILLOVE PISMU

Namuscla 62

| 17.  JEDINECNY IDENTIFIKATOR - 2D CAROVY KOD

2D carovy kod s jedineénym identifikatorem.

| 18.  JEDINECNY IDENTIFIKATOR — DATA CITELNA OKEM

PC
SN
NN
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UDAJE UVADENE NA VNEJSIM OBALU

KRABICKA

1. NAZEV LECIVEHO PRiIPRAVKU

Namuscla 83 mg tvrdé tobolky
mexiletin

2. OBSAH LECIVE LATKY / LECIVYCH LATEK

Jedna tvrda tobolka obsahuje mexiletin-hydrochlorid odpovidajici 83,31 mg mexiletinu

| 3.  SEZNAM POMOCNYCH LATEK

| 4. LEKOVA FORMA A OBSAH BALENI{

30 tobolek
50 tobolek
100 tobolek
200 tobolek
300 tobolek

5. ZPUSOB A CESTA/CESTY PODANI

Pted pouzitim si prectéte ptibalovou informaci.
Peroralni podani

6. ZVLASTNI UPOZORNENI, ZE LECIVY PRIPRAVEK MUSI BYT UCHOVAVAN
MIMO DOHLED A DOSAH DETI

Uchovavejte mimo dohled a dosah déti.

| 7. DALSI ZVLASTNi UPOZORNEN{, POKUD JE POTREBNE

| 8.  POUZITELNOST

EXP

9. ZVLASTNIi PODMINKY PRO UCHOVAVANI

Neuchovavejte pti teploté nad 30 °C.
Uchovavejte v piivodnim obalu, aby byl pfipravek chranén pted vlhkosti.
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10. ZVLASTNi OPATRENI PRO LIKVIDACI NEPOUZITYCH LECIVYCH PRIPRAVKU
NEBO ODPADU Z NICH, POKUD JE TO VHODNE

11. NAZEV A ADRESA DRZITELE ROZHODNUTI O REGISTRACI

Lupin Europe GmbH
Hanauer Landstrafle 139-143,
60314 Frankfurt am Main
Némecko

12. REGISTRACNI CIiSLO/CISLA

EU/1/18/1325/005 — 30 tvrdych tobolek
EU/1/18/1325/006 — 50 tvrdych tobolek
EU/1/18/1325/007 — 100 tvrdych tobolek
EU/1/18/1325/008 — 200 tvrdych tobolek
EU/1/18/1325/009 — 300 tvrdych tobolek

13. CISLO SARZE

v

C. Sarze

| 14. KLASIFIKACE PRO VYDEJ

| 15. NAVOD K POUZITI

| 16. INFORMACE V BRAILLOVE PISMU

Namuscla 83

| 17.  JEDINECNY IDENTIFIKATOR - 2D CAROVY KOD

2D carovy kod s jedineénym identifikatorem.

| 18.  JEDINECNY IDENTIFIKATOR — DATA CITELNA OKEM

PC
SN
NN

25



UDAJE UVADENE NA VNEJSIM OBALU

KRABICKA

1. NAZEV LECIVEHO PRiIPRAVKU

Namuscla 167 mg tvrdé tobolky
mexiletin

2.  OBSAH LECIVE LATKY / LECIVYCH LATEK

Jedna tvrda tobolka obsahuje mexiletin-hydrochlorid odpovidajici 166,62 mg mexiletinu

| 3. SEZNAM POMOCNYCH LATEK

|4 LEKOVA FORMA A OBSAH BALENI{

30 tvrdych tobolek
50 tvrdych tobolek
100 tvrdych tobolek
200 tvrdych tobolek

5. ZPUSOB A CESTA/CESTY PODANI

Pted pouZitim si pfectéte pribalovou informaci.
Peroralni podani

6. ZVLASTNI UPOZORNENI, ZE L}J:CIVY PRIPRAVEK MUSI BYT UCHOVAVAN
MIMO DOHLED A DOSAH DETI

Uchovavejte mimo dohled a dosah déti.

| 7. DALSI ZVLASTNI UPOZORNENI{, POKUD JE POTREBNE

| 8.  POUZITELNOST

EXP

9.  ZVLASTNI PODMINKY PRO UCHOVAVANI

Neuchovavejte pii teploté nad 30 °C.
Uchovavejte v ptivodnim obalu, aby byl pfipravek chranén pted vlhkosti.
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10. ZVLASTNi OPATRENI PRO LIKVIDACI NEPOUZITYCH LECIVYCH PRIPRAVKU
NEBO ODPADU Z NICH, POKUD JE TO VHODNE

11. NAZEV A ADRESA DRZITELE ROZHODNUTI O REGISTRACI

Lupin Europe GmbH
Hanauer Landstrafle 139-143,
60314 Frankfurt am Main
Némecko

12. REGISTRACNI CIiSLO/CISLA

EU/1/18/1325/001 — 30 tvrdych tobolek
EU/1/18/1325/002 — 50 tvrdych tobolek
EU/1/18/1325/003 — 100 tvrdych tobolek
EU/1/18/1325/004 — 200 tvrdych tobolek

13. CiSLO SARZE

v

C. Sarze

14. KLASIFIKACE PRO VYDEJ

| 15. NAVOD K POUZITI

| 16. INFORMACE V BRAILLOVE PISMU

Namuscla 167

| 17.  JEDINECNY IDENTIFIKATOR - 2D CAROVY KOD

2D ¢arovy kod s jedineénym identifikatorem.

| 18.  JEDINECNY IDENTIFIKATOR - DATA CITELNA OKEM

PC
SN
NN
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MINIMALNi UDAJE UVADENE NA BLISTRECH NEBO STRIPECH

BLISTRY

1. NAZEV LECIVEHO PRiIPRAVKU

Namuscla 62 mg tobolky
mexiletine

2.  NAZEV DRZITELE ROZHODNUTI O REGISTRACI

Lupin Europe GmbH

3.  POUZITELNOST

EXP

4. CISLO SARZE

Lot

5. JINE
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MINIMALNi UDAJE UVADENE NA BLISTRECH NEBO STRIPECH

BLISTRY

1. NAZEV LECIVEHO PRiIPRAVKU

Namuscla 83 mg tobolky
mexiletine

2.  NAZEV DRZITELE ROZHODNUTI O REGISTRACI

Lupin Europe GmbH

3.  POUZITELNOST

EXP

4. CISLO SARZE

Lot

5. JINE
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MINIMALNi UDAJE UVADENE NA BLISTRECH NEBO STRIPECH

BLISTRY

1. NAZEV LECIVEHO PRiIPRAVKU

Namuscla 167 mg tobolky
mexiletine

2.  NAZEV DRZITELE ROZHODNUTI O REGISTRACI

Lupin Europe GmbH

3.  POUZITELNOST

EXP

4. CISLO SARZE

Lot

5. JINE
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B. PRIBALOVA INFORMACE
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Pribalova informace: informace pro pacienta

Namuscla 62 mg tvrdé tobolky

Namuscla 83 mg tvrdé tobolky

Namuscla 167 mg tvrdé tobolky
mexiletin

Prectéte si pozorné celou piibalovou informaci dfive, neZ za¢nete tento pripravek pouzivat,

protoZe obsahuje pro Vas dilezité adaje.

- Ponechte si pribalovou informaci pro pfipad, Ze si ji budete potiebovat piecist znovu.

- Mate-li jakékoli dalsi otazky, zeptejte se svého lékate nebo lékarnika.

- Tento pripravek byl pfedepsan vyhradné Vam. Nedavejte jej zadné dalsi osob&. Mohl by ji
ublizit, a to i tehdy, ma-li stejné znamky onemocnéni jako Vy.

- Pokud se u Vas vyskytne kterykoli z nezadoucich uc€inkd, sdélte to svému lékati nebo
1ékarnikovi. Stejné postupujte v ptipade jakychkoli nezadoucich G¢inku, které nejsou uvedeny v
této pribalové informaci. Viz bod 4.

Spolu s piipravkem Namuscla je dodavana Karta pacienta, ktera Vas i zdravotnické pracovniky
upozornuje na riziko srde¢nich arytmii (poruch srde¢niho rytmu). Pie¢téte si Kartu pacienta spolu
s touto pribalovou informaci a méjte ji neustale u sebe.

Co naleznete v této pribalové informaci

Co je ptipravek Namuscla a k ¢emu se pouziva

Cemu musite vénovat pozornost, nez zaénete piipravek Namuscla uZivat
Jak se ptipravek Namuscla uziva

Mozné nezadouci u€inky

Jak ptipravek Namuscla uchovavat

Obsah baleni a dalsi informace

Sunbkwd—

1. Co je pripravek Namuscla a k ¢emu se pouZiva
Pripravek Namuscla je 1€k, ktery obsahuje 1é¢ivou latku mexiletin.

Pripravek Namuscla se pouziva k 1é¢b¢é piiznakti myotonie (poruchy, pii které se svaly po namahani
pouze pomalu a obtizn€ uvoliuji) u déti ve véku 6 az 11 let s télesnou hmotnosti alespon 20 kg, u
dospivajicich ve véku 12 az 17 let a u dospélych ve véku 18 let a starSich s nedystrofickymi
myotonickymi poruchami, které jsou zptsobeny genetickymi vadami ovliviiujicimi funkci svalt.
Ptipravek Namuscla zlepSuje piiznaky ztuhlosti svald a pomaha pacientovi provadét kazdodenni
¢innosti.

2. Cemu musite vénovat pozornost, neZ zacnete piipravek Namuscla uZivat

Neuzivejte pripravek Namuscla

- jestlize jste alergicky(a) na mexiletin nebo na kteroukoli dalsi slozku tohoto ptipravku
(uvedenou v bodé 6)

- jestlize jste alergicky(a) na jakékoli lokalni anestetikum

- jestliZe jste mé¢l(a) srde¢ni infarkt

- jestlize Vase srdce nefunguje dostatecné dobie

- jestlize mate poruchu srdce, ktera zptisobuje nepravidelny srdecni tep

- jestlize Vase srdce bije pfilis$ rychle

- jestlize jsou cévy v srdci poskozeny

- jestlize uzivate také urcité 1éky k 1écbe poruch srde¢niho rytmu (viz bod Dalsi 1éCivé ptipravky
a pripravek Namuscla)

- jestlize uzivate také urcité 1éky, které maji iizké terapeutické rozmezi (viz bod Dalsi 1éCivé
ptipravky a ptipravek Namuscla).
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Pokud si nejste jisty(a), porad’te se se svym lékafem nebo 1ékarnikem.

Upozornéni a opatieni

Pred uzitim ptipravku Namuscla se porad’te se svym lékatrem, 1ékarnikem nebo zdravotni sestrou,
jestlize mate:

- problémy se srdcem

- problémy s jatry

- problémy s ledvinami

- nizké nebo vysoké hladiny drasliku v krvi

- nizké hladiny hotciku v krvi

- epilepsii

Srde¢ni funkce

Pted zahajenim 1é¢by pripravkem Namuscla u Vas musi byt vySetiena funkce srdce véetné EKG
(elektrokardiogramu). Vysetfeni funkce srdce budou také pravidelné provadéna béhem lécby
piipravkem Namuscla a pted a po zmén¢ davky piipravku Namuscla. Jak ¢asto bude nutné provadét
tato vySetfeni zavisi na tom, jak dobfe Vase srdce funguje.

Jestlize Vy nebo Iékart zjistite jakékoli poruchy srde¢niho rytmu nebo kteroukoli ze situaci, které jsou
popsany v bod¢ ,,Neuzivejte piipravek Namuscla®™, 1€kat 1écbu ptipravkem Namuscla ukonci.

Jestlize si vSimnete, ze se Vam zménil srdecni rytmus (srdce pracuje rychleji nebo pomaleji), jestlize
mate pocit kmitani nebo bolesti na hrudi, potiZze s dychanim, zavraté€ (to¢i se Vam hlava), potite se

nebo omdlévate, musite ihned kontaktovat lékarskou pohotovost.

Nékteti pacienti mohou mit vy$si hladiny pfipravku Namuscla v krvi, protoze tento pfipravek pomaleji
rozkladaji v jatrech, a mohou potiebovat odpovidajici upravu davky.

Lékar Vam pied zah4jenim 1écby piipravkem Namuscla a béhem ni mtze méfit hladinu drasliku
a hotciku v krvi.

Polékova reakce s eozinofilii a systémovymi piiznaky (DRESS)

Pokud jste alergicky(a) na mexiletin nebo na kteroukoli dalsi slozku tohoto 1éku nebo na jakékoli
lokalni anestetikum, pfipravek Namuscla neuZzivejte a ihned kontaktujte svého 1ékatre. Mezi pfiznaky
ptecitlivélosti a DRESS patii horecka, kozni vyrdzka a puchyte, otok v obli¢eji a zduteni miznich
uzlin.

Déti a dospivajici
Ptipravek Namuscla nema byt pouzivan u déti mladsich 6 let nebo s télesnou hmotnosti nizsi nez
20 kg, protoze u této vékové skupiny nebyly provedeny zadné klinické studie.

Dalsi 1é¢ivé pripravky a pripravek Namuscla
Informujte svého 1ékate nebo 1ékarnika o vSech lécich, které uzivate, které jste v nedavné dobé
uzival(a) nebo které¢ mozna budete uzivat.

Neuzivejte ptipravek Namuscla s ur€itymi léky pro 1é€bu poruch srdecniho rytmu (chinidin,
prokainamid, disopyramid, ajmalin, enkainid, flekainid, propafenon, moricizin, amiodaron, sotalol,
ibutilid, dofetilid, dronedaron, vernakalant). Viz bod ,,Neuzivejte ptipravek Namuscla®“. Uzivani
ptipravku Namuscla spolecné s kterymkoli z téchto 1ékl zvysuje riziko vyskytu zavazné poruchy
srde¢niho rytmu, ktera se nazyva torsades de pointes.

Neuzivejte ptipravek Namuscla s urcitymi 1éky, které maji takzvané izké terapeutické rozmezi

(u téchto 1€kt i malé rozdily v davce nebo koncentraci v krvi mohou ovlivnit ¢inek 1€ku nebo
nezadouci Gcinky). Priklady téchto 1ékd zahrnuji digoxin (1€k na problémy se srdcem), lithium
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(stabilizator nalady), fenytoin (1ék k 1é¢b¢ epilepsie), theofylin (1€k k 16€b¢ astmatu) a warfarin (jako
prevence vzniku krevnich sraZzenin).

Informujte svého 1ékare nebo 1ékarnika, jestlize uzivate kterykoli z nasledujicich 1€k, protoze tyto
1éky se mohou s pfipravkem Namuscla vzajemné ovliviiovat:

e l¢ky na problémy se srdcem (lidokain, tokainid, propranolol, esmolol, metoprolol, atenolol,

karvedilol, bisoprolol, nebivolol, verapamil, diltiazem),
o urcité dalsi Iéky:
o timolol k 1é¢b€ vysokého nitroo¢niho tlaku (glaukomu),

urcita antibiotika (ciprofloxacin, rifampicin),
urcitad antidepresiva (fluvoxamin),
tizanidin (pouziva se k uvolnéni svaltt),
metformin (pouZziva se k 1écbé onemocnéni diabetes mellitus),
omeprazol (pouziva se k 1é€b¢é zaludeénich viedi a refluxu zaludec¢ni kyseliny).

O O O O O

Koufeni a pripravek Namuscla

Sdélte svému 1ékari nebo 1ékarnikovi, jestlize béhem uzivani ptipravku Namuscla za¢nete nebo
pfestanete koufit. Je to z toho ditvodu, Ze kouteni ovliviiuje hladinu pfipravku Namuscla v krvi a
mozna bude potfeba upravit davku ptipravku.

Pripravek Namuscla s pitim
Béhem 1écby mexiletinem se doporucuje o polovinu snizit ptijem kofeinu, protoze mexiletin miize
zvysit hladiny kofeinu v krvi.

Téhotenstvi a kojeni

Pokud jste t€hotna nebo kojite, domnivate se, Zze mizete byt t¢hotna, nebo planujete otéhotnét, porad’te
se se svym lékafem diive, nez zaCnete tento piipravek uzivat. Jestlize b€hem uzivani pripravku
Namuscla ot€hotnite, ihned navstivte svého 1ékate, protoze je vhodnéjsi neuzivat pripravek Namuscla
béhem téhotenstvi.

Mexiletin se vylucuje do lidského matefského mlé¢ka. Porad'te se se svym lékarem. Spole¢né s nim se
rozhodnete, zda ukoncit kojeni nebo ukoncit/pterusit 1écbu mexiletinem.

Rizeni dopravnich prostiedki a obsluha stroju
Ptipravek Namuscla mlize zpiisobovat tinavu, zmatenost a rozmazané vidéni. Jestlize se u Vés
vyskytnou tyto u¢inky, nefid’te, nejezdéte na kole a nepouzivejte stroje.

3. Jak se pripravek Namuscla uzZiva

Vzdy uzivejte tento pripravek presné podle pokynt svého lékate nebo l¢karnika. Pokud si nejste
jisty(4), porad’te se se svym lékafem nebo 1ékarnikem.

Namuscla 167 mg tvrdé tobolky:

Dospéli od 18 let a starsi

Doporucena pocatecni davka je 1 tobolka denné. Lékar bude davku postupné zvySovat v zavislosti na
tom, jak dobfe 1€k u¢inkuje. UdrZzovaci davka je 1 az 3 tobolky denné uzivané v pravidelnych
intervalech béhem dne, jak je doporuceno.

Neuzivejte vice nez 3 tobolky denné.

Namuscla 62 mg, 83 mg a 167 mg tvrdé tobolky:
Déti a dospivajici (ve véku od 6 do 17 let)
U déti od 6 let a dospivajicich zavisi doporucena davka na t€lesné hmotnosti (tabulka 1):
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Tabulka 1: Doporucené davky u pediatrickych pacientt

Télesna | Jednou denné Dvakrat Trikrat denné (rano, Maximalni celkova
hmotnost (rano) denné (rano a odpoledne a vecer) denni davka
(kg) vecer)
20-30 kg 62 mg 124 mg 186 mg
(1 x 62 mg) (2 x 62 mg) (3 x 62 mg) ~187 mg/den
249 mg
30-40 kg 83 mg 166 mg (3 x 83 mg) ~250 mg/den

(Ix83mg) | (2x83mg) |\ pcativa: 248 mg (4 x

62 mg)

40-60 kg 124 mg 248 mg 372 mg
(2 x 62 mg) (4 x 62 mg) (6 x 62 mg) ~375 mg/den

>60 kg 167 mg 334 mg 501 mg
(I X167 mg (2 %167 mg (3 x 167 mg nebo 6 % 500 mg/den

nebo 2 x nebo 4 x 83 mg)

83 mg) 83 mg)

Lékar bude také pravidelné vyhodnocovat Vasi 1é€bu, aby se ujistil, Ze pfipravek Namuscla je pro Vas
stale nejvhodnéjsim Iékem.

Zpisob podani

Ptipravek Namuscla je uréen k peroralnimu podani (podani usty).

Tobolku spolknéte vcelku a zapijte ji sklenici vody; pii polykani stijte nebo sed’te zptima. Ptipravek
Namuscla mizete uzivat béhem jidla, abyste se vyhnuli bolestem bficha (viz bod 4 ,,Mozné nezadouci
ucinky®).

Tobolky ptipravku Namuscla se nesmi otevirat ani podavat vyzivovou sondou. Pokud mate potize
s polykanim tohoto ptipravku, porad’te se se svym lékarem.

JestliZe jste uzil(a) vice piipravku Namuscla, neZ jste mél(a)

Jestlize uzijete vyssi davku ptipravku Namuscla, neZ je doporuceno, kontaktujte svého Iékate. Mohlo
by to velmi poskodit Vase zdravi. Vy nebo osoba, ktera o Vas pec€uje, ihned kontaktujte 1ékate, jestlize
budete pocitovat mravenceni v pazich nebo nohou, nebudete schopni jasn¢ premyslet nebo se
soustfedit, jestlize budete mit halucinace nebo zachvaty kieci, jestlize budete citit, ze Vam pomaleji
bije srdce, jestlize budete mit zavrat’ (bude se Vam tocit hlava) nebo budete omdlévat, jestlize
zkolabujete nebo jestlize Vam piestane bit srdce.

JestliZe jste zapomnél(a) uZzit pripravek Namuscla
Jestlize jste zapomnél(a) uzit davku, nezdvojnasobujte nasledujici davku. Jednoduse uzijte nasledujici

davku v obvyklou dobu.

Mate-li jakékoli dalsi otazky tykajici se uzivani tohoto ptipravku, zeptejte se svého 1ékare nebo
1ékarnika.
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4. Mozné nezadouci u¢inky

Podobné jako vSechny léky miize mit i tento pripravek nezadouci Gcinky, které se ale nemusi
vyskytnout u kazdého.

NejzavaznéjSimi nezadoucimi ucinky jsou:

kterykoli z nasledujicich nezadoucich Gcinki:

- Stevenstv-Johnsontv syndrom (SJS): zdvazna alergicka reakce s kozni vyrazkou, casto ve forme

puchyit a viedl v ustech a oéich a na jinych sliznicich. Cetnost vyskytu tohoto nezadouciho Giinku

neni znama (z dostupnych udaji nelze urcit),

- onemocnéni nazyvané DRESS, pfi némz se mohou vyskytnout puchyie na kiizi a celkovy pocit

nemoci s horeckou. Tento nezaddouci u€inek se vyskytuje velmi vzacné a mize postihnout az 1

z 10 000 osob,

- arytmie a jiné poruchy srde¢niho rytmu (siiokomorova blokada, rychly srde¢ni tep, fibrilace komor).

Tyto nezaddouci ucinky jsou Casté a mohou postihnout az 1 z 10 osob; ptiznaky a dalsi informace viz

bod ,,Upozornéni a opatfeni®,

- zavazna alergie na mexiletin (s pfiznaky jako je té€zka vyrazka s horeckou); tento nezadouci uc€inek se
vyskytuje velmi vzacné, miize postihnout az 1 z 10 000 osob.

Jiné nezadouci uc¢inky, které se mohou vyskytnout:

Velmi casté nezadouct ucinky (mohou postihnout vice nez 1 z 10 osob):
- bolest biicha
- nespavost (potiZe se spankem)

Casté nezdadouci uicinky (mohou postihnout az 1 z 10 osob):
- somnolence (ospalost)

- bolest hlavy

- mravenceni v pazich nebo nohou

- rozmazané vidéni

- zavrat’ (porucha rovnovahy)

- rychly srdecni tep

- navaly

- nizky krevni tlak (ktery mize zplsobit zavraté a pocit na omdleni)
- nauzea (pocit na zvraceni)

- akné

- bolesti v pazich nebo nohou

- Unava

- slabost

- neptijemné pocity na hrudi

- malatnost (pocit celkové nepohody a onemocnéni)

Méné caste nezadouct ucinky (mohou postihnout az 1 ze 100 osob):
- zachvaty kieci

- porucha feci

- pomaly srdec¢ni tep

Vzdcné nezadouct ucinky (mohou postihovat az 1 z 1 000 osob):
- abnormalni funkce jater (zjisténa po analyze krve).

Velmi vzacné nezadouci ucinky (mohou postihovat az 1 z 10 000 osob):
- poskozendi jater véetn€ zanétu (hepatitidy).

Neni znamo (Cetnost z dostupnych udajii nelze urcit):
- sniZzeni poctu bilych krvinek nebo krevnich desticek
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- syndrom podobny onemocnéni lupus erythematodes (onemocnéni imunitniho systému)
- zarudnuti a olupovani kiize

- halucinace (vidéni nebo slySeni véci, které neexistuji).

- pfechodna zmatenost (pfechodna neschopnost jasné premyslet nebo se soustiedit)
- dvojité vidéni

- zménéné vnimani chuti

- kolaps

- navaly horka

- plicni fibroza (onemocnéni plic)

- prijem

- zvraceni

- poranéni jicnu

Hl4Seni nezadoucich ucinku

Pokud se u Vas vyskytne kterykoli z nezadoucich G¢inkd, sdélte to svému lékati nebo Iékarnikovi.
Stejné postupujte v pripadé jakychkoli nezadoucich G¢inku, které nejsou uvedeny v této ptibalové
informaci. Nezadouci u¢inky mtzete hlasit také ptimo prosttednictvim narodniho systému hlaseni
nezadoucich uc¢inkd uvedeného v Dodatku V. NahlaSenim nezadoucich a¢inki mizete piispét k
ziskani vice informaci o bezpec¢nosti tohoto piipravku.

5. Jak pripravek Namuscla uchovavat

Uchovavejte tento piipravek mimo dohled a dosah déti.

Nepouzivejte tento piipravek po uplynuti doby pouzitelnosti uvedené za ,,EXP* na krabicce a blistru.
Doba pouzitelnosti se vztahuje k poslednimu dni uvedeného mésice.

Uchovavejte pii teploté do 30 °C. Uchovavejte v puvodnim obalu, aby byl pfipravek chranén pred
vlhkosti.

Nevyhazujte zadné 1é¢ivé pripravky do odpadnich vod nebo domaciho odpadu. Zeptejte se svého
1ékarnika, jak nalozit s pfipravky, které jiz nepouzivate. Tato opatfeni pomahaji chranit Zivotni
prostiedi.

6. Obsah baleni a dalsi informace
Co pripravek Namuscla obsahuje

Namuscla 62 mg tvrdé tobolky

Jedna tvrda tobolka obsahuje:

- mexiletin-hydrochlorid odpovidajici 62,48 mg mexiletinu (1é¢iva latka).

- Dalsi slozky (kukufi¢ny Skrob, koloidni bezvody oxid kiemicity, magnesium-stearat, Zelatina,
oxid titanicity [E 171]).

Namuscla 83 mg tvrdé tobolky

Jedna tvrda tobolka obsahuje:

- mexiletin-hydrochlorid odpovidajici 83,31 mg mexiletinu (1é¢iva latka).

- Dalsi slozky (kukufi¢ny Skrob, koloidni bezvody oxid kiemicity, magnesium-stearat, Zelatina,
hydrat oxidu zelezitého [E 172], oxid titanicity [E 171]).
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Namuscla 167 mg tvrdé tobolky

Jedna tvrda tobolka obsahuje:

- mexiletin-hydrochlorid odpovidajici 166,62 mg mexiletinu (lé¢iva latka).

- Dalsi slozky (kukufi¢ny Skrob, koloidni bezvody oxid kiemicity, magnesium-stearat, Zelatina,
hydrat oxidu zelezitého [E 172], oxid titanicity [E 171]).

Jak pripravek Namuscla vypada a co obsahuje toto baleni

Namuscla 62 mg tvrdé tobolky

Ptipravek Namuscla tvrdé tobolky (tobolky) jsou bilé tvrdé Zelatinové tobolky naplnéné bilym
praskem.

Ptipravek Namuscla 62 mg tvrdé tobolky je k dispozici v blistrovych balenich obsahujicich 30, 50,
100, 200 nebo 300 tobolek v krabicce.

Namuscla 83 mg tvrdé tobolky

Pripravek Namuscla tvrdé tobolky (tobolky) jsou ¢ervenooranzové a bilé tvrdé Zelatinové tobolky
naplnéné bilym praskem.

Ptipravek Namuscla 83 mg tvrdé tobolky je k dispozici v blistrovych balenich obsahujicich 30, 50,
100, 200 nebo 300 tobolek v krabicce.

Namuscla 167 mg tvrdé tobolky

Ptipravek Namuscla tvrdé tobolky (tobolky) jsou Cervenooranzové tvrdé zelatinové tobolky naplnéné
bilym praskem.

Ptipravek Namuscla tvrdé tobolky 167 mg je k dispozici v blistrovych balenich obsahujicich 30, 50,
100 nebo 200 tobolek v krabicce.

Na trhu nemusi byt v§echny velikosti baleni.

Drzitel rozhodnuti o registraci
Lupin Europe GmbH

Hanauer Landstrafie 139-143,
60314 Frankfurt am Main
Némecko

Vyrobce

Hormosan Pharma GmbH
Hanauer Landstralle 139-143,
60314 Frankfurt am Main
Némecko

Dalsi informace o tomto pfipravku ziskate u mistniho zastupce drzitele rozhodnuti o registraci:

AT, BE, BG, CZ, CY, DK, EE, EL, ES, FR, DE
FL, HR, IE, IS, IT, LV, LT, LU, HU, MT, NL,

NO, PL, PT, RO, SI, SK, SE

Lupin Europe GmbH Lupin Europe GmbH

Tel: +49 69 96759087 Tel: +49 (0) 800 182 4160

Email: customerserviceLEG@lupin.com Email: customerserviceLEG@lupin.com

Tato pribalova informace byla naposledy revidovina

Podrobné informace o tomto 1é¢ivém pripravku jsou k dispozici na webovych strankach Evropské
agentury pro 1éCivé pripravky:
https://www.ema.europa.eu.
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