PRILOHA I

SOUHRN UDAJU O PRIPRAVKU



' Tento 1éCivy pripravek podléha dalsimu sledovani. To umozni rychlé ziskani novych informaci
0 bezpecnosti. Zadame zdravotnické pracovniky, aby hlasili jakakoli podezfeni na nezadouci ucinky.
Podrobnosti o hlaseni nezadoucich uc¢inkd viz bod 4.8.

1. NAZEV PRIPRAVKU

ZTALMY 50 mg/ml peroralni suspenze

2. KVALITATIVNI A KVANTITATIVNI SLOZEN{
Jeden ml peroralni suspenze obsahuje 50 mg ganaxolonu.

Pomocné latky se zndmym uéinkem

Jeden ml peroralni suspenze obsahuje:
- 0,92 mg natrium-benzoatu,

- 0,00068 mg kyseliny benzoové,
- 0,00023 mg benzylalkoholu,

- 1,02 mg methylparabenu,

- 0,2 mg propylparabenu.

Uplny seznam pomocnych latek viz bod 6.1.

3. LEKOVA FORMA
Peroralni suspenze.

Bila az téméf bila suspenze.

4.  KLINICKE UDAJE

4.1 Terapeutické indikace

Pripravek ZTALMY je indikovan k pridavné 1é¢bé epileptickych zachvati spojenych s poruchou
zpusobenou deficitem cyklin-dependentni kinazy 5 (CDKLS) (CDKLS5 deficiency disorder, CDD)
u pacientl ve véku od 2 do 17 let. U pacientii ve véku od 18 let je mozné v 1é¢bé piipravkem
ZTALMY pokracovat.

4.2 Davkovani a zptlisob podani

Lécbu ma zahajit a dohlizet na ni Iékar se zkuSenostmi s 1écbou epilepsie.

Déavkovani

Deéti a dospivajici

Pripravek ZTALMY je nutné postupné¢ titrovat do dosazeni individudlni klinické odpovédi

a snasenlivosti. Pacient, ktery jednotlivé kroky davkovani v nize uvedenych tabulkach netoleruje,
muze byt pied prejitim na dalsi davku udrZzovan na nizsi davce po vice dnti. Pokud nésledujici davka
neni i pfesto snasena, pacienti se mohou vratit zpét k predchozi nizsi davce.



Celkovou denni davku se doporucuje podavat béhem dne ve tfech stejnych davkach. Pokud pacient
tento zpisob netoleruje, davkovani lze kvili zvladani ptiznakt (napt. somnolence) upravit, a to za

predpokladu, Ze bude podana celkova denni davka.

Pacienti s télesnou hmotnosti <28 kg
Doporucena maximalni denni davka je 63 mg/kg/den podavanych ve tfech samostatnych davkach
(kazdych 8 hodin). Obecné se pozaduje minimalni davka 33 mg/kg/den.

svvr

Tyden Davka ml/kg na jednu davku | Celkova denni davka
(podavana 3Kkrat
denné¢)
1. tyden 6 mg/kg 0,12 18 mg/kg
2. tyden 11 mg/kg 0,22 33 mg/kg
3. tyden 16 mg/kg 0,32 48 mg/kg
4. tyden a dale 21 mg/kg 0,42 63 mg/kg

Pacienti s télesnou hmotnosti > 28 kg
Doporucend maximalni denni davka je 1 800 mg denné podavanych ve tiech samostatnych davkach
(kazdych 8 hodin). Obecné¢ se vyzaduje minimalni davka 900 mg/den.

Doporucené titraéni schéma pro pacienty s té€lesnou hmotnosti vyssi nez 28 kg je uvedeno nize:

Tyden Davka ml na jednu davku Celkova denni davka
(podavana 3krat
denng¢)
1. tyden 150 mg 3 450 mg
2. tyden 300 mg 6 900 mg
3. tyden 450 mg 9 1350 mg
4. tyden a dale 600 mg 12 1 800 mg

Dospéli

U pacientt star§ich 17 let nebyla Gi¢innost a bezpe€nost zahajeni 1é¢by ptipravkem ZTALMY dosud
stanovena. U dospivajicich, u nichz byl prokazan jasny pitinos 1écby, 1ze po dosazeni dospélosti

v 1é¢beé pokracovat. Zahajeni 1écby u dospélych se vsak nedoporucuje, protoze u této populace nebyla
dosud stanovena ucinnost a bezpec¢nost (viz body 5.1 a 5.2).

Ukonceni lécby

Pokud je 1é¢bu pripravkem ZTALMY nutné ukoncit, davka ma byt snizovana postupné. U pacientd
s t€lesnou hmotnosti 28 kg a niz§i ma snizeni celkové denni davky cinit 15 mg/kg kazdé Ctyii dny.
U pacientt s télesnou hmotnosti vyssi nez 28 kg ma snizeni celkové denni davky ¢init 450 mg kazdé
¢tyfi dny. V naléhavych pfipadech muze byt 1é¢ba ptipravkem ZTALMY ukoncena okamzité a bez
postupného snizovani, kviili minimalizaci rizika zvysené frekvence zachvatl a vyskytu status

epilepticus se vSak doporucuje titrace smérem doli.

Vynechané davky

Vynechanou davku Ize uzit az do doby 4 hodiny pted dalsi planovanou davkou. Pokud ma byt
dalsi davka podana za méné nez 4 hodiny, doporucuje se davku pieskocit a pokracovat dalsi

planovanou davkou.




Zvlastni skupiny pacientii

Starsi pacienti

O pouziti ptipravku ZTALMY u pacientti s CDD ve veéku 65 let a starSich nejsou k dispozici zadné
informace. Davky u starSich pacientd maji byt voleny peclivé na zakladé¢ klinického stavu a soubézné
podavanych 1é¢ivych ptipravkil. Pfi zahajeni 1écby u starSich osob se doporucuje peclivé klinické
sledovani.

Porucha funkce ledvin

Pacientiim s lehkou, stfedné t€Zkou nebo téZkou poruchou funkce ledvin lze ptipravek ZTALMY
podavat bez upravy davky. U pacientli s kone¢nym stadiem onemocnéni ledvin nejsou zadné
zkuSenosti. Neni znamo, zda Ize ptipravek ZTALMY odstranit dialyzou (viz bod 5.2).

Porucha funkce jater
U pacientt s lehkou (Child-Pugh A) nebo stfedné t€zkou (Child-Pugh B) poruchou funkce jater neni
uprava davky nutné (viz bod 4.4).

U pacientt s t€Zkou poruchou funkce jater (Child-Pugh C) ma byt pocatecni cilova davka tfetinova
nez doporucena cilova davka. Titrace davky ma byt provedena tak, jak je podrobné uvedeno v tabulce
(tabulkach) nize.

Davka u pacientt s t€lesnou hmotnosti 28 kg nebo nizsi s t€Zkou poruchou funkce jater je uvedena
nize:

Tyden Davka ml/kg na jednu davku Celkova denni
(podavana 3krat davka
denné)
1. tyden 2 mg/kg 0,04 6 mg/kg
2. tyden 3,7 mg/kg 0,07 11 mg/kg
3. tyden 5,3 mg/kg 0,11 16 mg/kg
4. tyden a dale 7 mg/kg 0,14 21 mg/kg

Davka u pacientt s télesnou hmotnosti vyssi nez 28 kg s tézkou poruchou funkce jater je uvedena
nize:

Tyden Davka ml na jednu davku Celkova denni
(podavana 3krat davka
denng)
1. tyden 50 mg 1 150 mg
2. tyden 100 mg 2 300 mg
3. tyden 150 mg 3 450 mg
4. tyden a dale 200 mg 4 600 mg

U pacientt s t€Zkou poruchou funkce jater 1ze na zaklad¢ individualni klinické odpovédi
a snasenlivosti zvazit vyssi nebo nizsi davky.

Pediatricka populace

U kojencii ve véku do 6 mésicl neexistuje zadné relevantni pouziti piipravku ZTALMY. U déti
mladsich 2 let nebyla bezpecnost a i¢innost ptipravku ZTALMY dosud stanovena. Nejsou dostupné
zadné udaje.

Zpisob podani

Pouze k peroralnimu pouziti. Nejsou k dispozici zadné idaje o proveditelnosti podani prostiednictvim
enteralni sondy.



Piipravek ZTALMY se musi uzivat s jidlem nebo kratce po ném a kazda davka se ma podavat pokud
mozno s potravou podobného typu (viz bod 5.2). Pfed poddnim nemichejte s jidlem ¢i napoji.

Kwviili presnéjsimu podani davky ma byt piipravek ZTALMY podavan pouze pomoci opakované
pouzitelnych davkovacich stiikacek pro peroralni podani, které jsou dodavany v kazdém baleni.

Kazda 12ml opakované pouzitelna stiikacka pro peroralni podani ma stupnici po 0,25ml dilcich
(kazdy 0,25ml dilek odpovida 12,5 mg ganaxolonu) a kazda 3ml opakované pouzitelna davkovaci

sttikacka pro peroralni podani ma stupnici po 0,1ml dilcich (kazdy 0,1ml dilek odpovida 5 mg
ganaxolonu). Vypocitana davka se ma zaokrouhlit na nejbliz$i dilek na stupnici. Pokud je vypocitana

vypocitana davka vyssi nez 3 ml (150 mg), je tieba pouzit vétsi 12ml stfikacku pro peroralni podani.
4.3 Kontraindikace
Hypersenzitivita na 1écivou latku nebo na kteroukoli pomocnou latku uvedenou v bod¢ 6.1.

4.4  Zvlastni upozornéni a opatieni pro pouZiti

Somnolence a sedace

Ptipravek ZTALMY zptisobuje somnolenci a sedaci (viz body 4.5 a 4.8).

Moznou somnolenci a sedativni u¢inek mohou umocnit dalsi latky tlumici centralni nervovy systém
vcetné soubézné pouzivanych antiepileptik, opioidl, antidepresiv a alkoholu.

Sebevrazedné chovani a mySlenky

U pacientt lécenych antiepileptiky (AED) byly v n€kolika indikacich hlaseny ptipady sebevrazedného
chovani a myslenek. Metaanalyza randomizovanych placebem kontrolovanych studii s antiepileptiky
ukazala mirn€ zvysené riziko sebevrazedného chovani a myslenek. Mechanismus tohoto rizika neni
znam. Dostupné udaje nevylucuji moznost zvyseného rizika u ganaxolonu.

Osobam pecujicim o pacienta je tieba doporucit, aby béhem 1écby a v pripade, Ze je nutné provést
zmény v rezimu 1éCby, sledovaly znamky sebevrazedného chovani a myslenek nebo
sebeposkozujiciho chovani. Pecujicim osobam je tieba doporudit, aby v pfipadé, Ze se objevi jakékoli
znamkKy sebevrazedného chovani ¢i myslenek nebo sebeposkozovani, vyhledaly 1ékatskou pomoc.

Konzumace alkoholu

Na zvitecich modelech bylo prokéazano, Zze ganaxolon zesiluje ucinky alkoholu. Pacienti v pribchu
1écby nemaji konzumovat alkohol (viz bod 4.5).

Induktory CYP3A4

Je tieba se vyvarovat soub&ézného podavani se silnymi induktory cytochromu P450 (CYP) 3A4, jako je
karbamazepin, fenobarbital, fenytoin, primidon, rifampicin a tfezalka teckovana, nebot’ mohou snizit
expozici ganaxolonu (viz bod 4.5).

Porucha funkce jater

U pacientt s tézkou poruchou funkce jater (Child-Pugh C) bylo pozorovéano zvyseni expozice
ganaxolonu (viz bod 5.2). U téchto pacientli se doporucuje tiprava davkovani (viz bod 4.2).

Zneuzivani

U piipravku ZTALMY miize dojit ke zneuzivani (viz bod 5.3).



Zavislost

Fyzickou zavislost nebylo béhem klinickych studii s ganaxolonem mozné posoudit; studie na zvitatech
naznacuji, Ze nahlé pferuseni uzivani ganaxolonu mize vyvolat ptiznaky z vysazeni (viz body 5.1

a 5.3). Proto se doporucuje, aby se ganaxolon vysazoval postupné v souladu s doporuc¢enimi tykajicimi
se davkovani, pokud pfiznaky nevyzaduji okamzité ukonceni 1é¢by (viz bod 4.2).

Pomocné latky se znamym uéinkem

Tento 1é¢ivy ptipravek obsahuje mén€ nez 1 mmol (23 mg) sodiku v jedné denni davce, to znamena,
Ze je v podstaté ,,bez sodiku.

Tento 1€Civy piipravek obsahuje 0,92 mg natrium-benzoatu a 0,00068 mg kyseliny benzoové v jednom
ml. Kyselina benzoova a jeji stil mohou u novorozencti (do 4 tydnt véku) zesilovat Zloutenku
(zeZloutnuti ktize a oci).

Tento 1€Civy piipravek obsahuje 0,00023 mg benzylalkoholu v jednom ml. Benzylalkohol mtize
zpusobit alergickou reakci. Benzylalkohol je u malych déti spojen s rizikem zavaznych nezadoucich
ucinkd, jako jsou problémy s dychanim (tzv. ,,gasping syndrom®). Nepodavejte novorozenci (do

4 tydntl), pokud to nedoporuci 1ékat. Nepodavejte déle nez 1 tyden malym détem bez porady s lékatem
nebo lékarnikem. Zvysené riziko z diivodu kumulace u malych déti. Pozadejte o radu svého lékare
nebo lékarnika, pokud jste t€hotna nebo kojite nebo pokud mate onemocnéni jater ¢i ledvin, protoze po
podani vétsiho mnozstvi benzylalkoholu mtze dojit k jeho nahromadéni v téle, coz mize vyvolat
nezadouci ucinky (tzv. ,,metabolicka acidoza“).

Tento 1é¢ivy ptipravek obsahuje 1,02 mg methylparabenu a 0,2 mg propylparabenu v jednom ml.
Methylparaben a propylparaben mohou zpiisobit alergické reakce (pravdépodobné zpozdéné).

4.5 Interakce s jinymi léivymi pripravky a jiné formy interakce

Induktory CYP3A4

Soubézné podavani se silnym induktorem CYP3A4 snizi expozici ganaxolonu.

Soubézné uzivani rifampicinu snizilo AUCy.ix ganaxolonu ptiblizn€ o 57-68 %. K podobné nizsi
plazmatické expozici ganaxolonu mohou vést antiepileptika indukujici enzymy (napt. karbamazepin,
fenytoin, fenobarbital a primidon) a tfezalka teckovana. U pacientil na stabilni ddvce ganaxolonu nebo
u pacientl, kteti zahajuji nebo zvysuji davku soub&zné podavanych antiepileptik indukujicich enzymy
nebo tiezalky teCkované, mize byt zapotiebi davku zvysit, nepiekrocit vSak maximalni denni davku
(viz bod 4.4).

Inhibitory CYP3A4

Soubézné podavani ganaxolonu s itrakonazolem, silnym inhibitorem CYP3A4, zvysilo u zdravych
subjekttl AUC ganaxolonu o 17 % (hodnota Crax zlistala nezménéna). Neocekava se, ze by zmény
expozice ganaxolonu pii soubézném podavani se silnymi, stfedné silnymi nebo slabymi inhibitory
CYP3A4 byly klinicky vyznamné.

Inhibitory UGT

Ganaxolon je substratem UGT1A3, UGT1A6, UGT1A9 a UGT2B15. S ganaxolonem v kombinaci
s inhibitory UGT, jako je valproat, nebyly provedeny zadné formalni studie vzajemnych lIékovych
interakci. Pii podavani v kombinaci miize byt nutné snizeni davky ganaxolonu a/nebo inhibitoru UGT.



Peroralni antikoncepce

Potencialni interakce ganaxolonu s peroralni antikoncepci nebyla zkoumana.

Interakce s ethanolem

Soubézné uzivani s latkami tlumicimi CNS (véetné alkoholu) mtize zvysit riziko sedace a somnolence
(viz bod 4.4). Pacientim ma byt v pribéhu 1é¢by zakazano konzumovat alkohol.

4.6 Fertilita, téhotenstvi a kojeni
Téhotenstvi

Udaje o pouzivani ganaxolonu u téhotnych Zen jsou omezené. Studie reprodukéni toxicity na zvifatech
jsou nedostatecné (viz bod 5.3).

V téhotenstvi a u zen ve fertilnim véku, které nepouzivaji antikoncepci, se uzivani pripravku
ZTALMY nedoporucuje.

Kojeni
Ganaxolon a jeho metabolity se vylucuji do lidského matefského mléka. Na zaklad¢€ pramérného
piijmu mléka ¢ini vypoctena maximalni relativni davka ganaxolonu pro kojence pfiblizné 1 % davky

pro matku. Uc¢inek ganaxolonu na kojené novorozence/kojence neni znam. Riziko pro kojené dité
nelze vyloucit.

Na zakladé posouzeni prospésnosti kojeni pro dité a prospésnosti 1é¢by pro matku je nutno
rozhodnout, zda prerusit kojeni, nebo ukon¢it uzivani ptipravku ZTALMY.

Fertilita

O ucinku ganaxolonu na fertilitu u ¢loveka nejsou k dispozici zadné udaje. Studie na zvitatech jsou
z hlediska fertility nedostate¢né (viz bod 5.3).

4.7 Utinky na schopnost Fidit a obsluhovat stroje

Piipravek ZTALMY ma mirny az vyrazny vliv na schopnost fidit nebo obsluhovat stroje, protoze
muze zpusobit somnolenci, sedaci a nezadouci ucinky souvisejici se sedaci, jako je inava a ataxie,

a jiné ptihody souvisejici s CNS, jako jsou zavraté (viz bod 4.4). Pacienty je tfeba upozornit, Ze nema;ji
fidit ani obsluhovat stroje (viz bod 4.8).

4.8 Nezadouci ucinky

Shrnuti bezpeénostniho profilu

Mezi nejcastéji hlasené nezadouci ucinky v klinickych studiich u pacientd s CDD patfi somnolence
(29,4 %) a pyrexie (23,5 %).

Tabulkovy prehled nezddoucich ucinka

Nezadouci ucinky hlasené v souvislosti s ganaxolonem v klinickych studiich u pacientii s CDD
s prumérnou dobou trvani expozice 411,5 dne (n = 102) jsou uvedeny v tabulce nize podle tiidy
organovych systému a frekvence.

Frekvence jsou definovany takto: velmi ¢asté (> 1/10), ¢asté (> 1/100 az < 1/10), mén¢ Casté
(> 1/1 000 az < 1/100), vzacné (= 1/10 000 az < 1/1 000), neni znamo (z dostupnych udajt nelze
uréit). V kazdé skuping Cetnosti jsou nezadouci U¢inky sefazeny podle klesajici zavaznosti.



Tridy organovych systémi | Velmi ¢asté Casté
Poruchy nervového systému | Somnolence Sedace
Hypersomnie
Letargie
Slinéni
Gastrointestindlni poruchy Hypersekrece slin
Celkové poruchy a reakce Pyrexie
v mist¢ aplikace

Popis vybranych nezadoucich uéinkt

Somnolence a sedace

Piipravek ZTALMY muze zpUsobit somnolenci a sedaci. V placebem kontrolované studii CDD ¢inila
incidence somnolence 31,4 % a incidence sedace 3,9 % u pacientli 1écenych ptipravkem ZTALMY
oproti 15,7 %, respektive 3,9 % u pacientli 1éCenych placebem. Tyto nezadouci ucinky se objevuji

v rané fazi 1é¢by a souviseji s davkou; pii pokracujici 16bé se mohou ptiznaky zmiriovat.

Hl4aSeni podezieni na nezddouci uéinky

HlaSeni podezieni na nezaddouci ucinky po registraci lé€ivého ptipravku je dilezité. Umoziuje to
pokracovat ve sledovani poméru piinosti a rizik 1écivého ptipravku. Zadame zdravotnické pracovniky,
aby hlasili podezieni na nezadouci G¢inky prostfednictvim narodniho systému hlaseni nezadoucich
ucinkti uvedeného v Dodatku V.

4.9 Predavkovani

Zkusenosti z klinickych studii ohledné ptedavkovani jsou omezené. Byly hlaSeny nezddouci u€inky na
centralni nervovy systém (napf. somnolence, sedace) zavislé na davce.

V ptipadé€ predavkovani je tieba pacienta pozorovat a podat vhodnou symptomatickou 1é¢bu,
zahrnujici monitorovani vitalnich funkci.

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI

5.1 Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeutickd skupina: antiepileptika, jina antiepileptika, ATC kod: NO3AX27.

Mechanismus uéinku

Ganaxolon je methylovy analog endogenniho neurosteroidu alopregnanolonu. Ganaxolon je
neuroaktivni steroid, ktery pozitivné a alostericky moduluje receptory kyseliny gama-aminomaselné
typu A (GABAA) v CNS prostednictvim interakce s rozpoznavacim mistem, které se lisi od jinych
alosterickych modulatort receptort GABAA.

Ptesny mechanismus, jakym ganaxolon uplatituje své terapeutické u€inky pfi 1écbé zachvatt
spojenych s CDD, neni znam, ale ma se za to, zZe jeho antikonvulzivni G¢inky jsou vysledkem této
modulace funkce receptoru GABAAx poskytujici konstantni nebo tonickou modulaci inhibic¢ni
neurotransmise zprostiedkované GABA.

Klinické udinnost a bezpeénost

Uginnost pii 16¢b& zachvati spojenych s CDD u pacientii ve véku od 2 let byla stanovena v jedné
dvojité zaslepené, randomizované, placebem kontrolované studii u pacientl ve véku od 2 do 19 let
(studie 1042-CDD-3001).


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

Pacienti zarazeni do studie 1042-CDD-3001 méli molekularné potvrzenou patogenni nebo
pravdépodobné patogenni variantu CDKLS5, jejich zachvaty byly nedostatecné kontrolovany nejméné
2 pfedchozimi soub&zné podavanymi antiepileptiky a béhem 2mesi¢niho obdobi pied screeningem
méli v kazdém 1mési¢nim obdobi minimalné 16 zachvat primarniho typu za 28 dnd.

Do studie bylo zafazeno celkem 101 pacientti (51 pacient( s placebem a 50 pacientii se zkouSenym
1é¢ivym ptipravkem). Pacienti byli vétSinou zenského pohlavi (79,2 %; v souladu s demografii CDD)
ve véku od 2 do 19 let (primér [smérodatna odchylka (SD)]: 7,26 [4,55]), pficemZ vétSina z nich byla
pediatrickych (déti ve véku od 2 do 11 let [82,2 %], dospivajici [16,8 %]); u 96 % pacientil byla
soubézn¢ podavana antiepileptika. Primérny pocet (SD) soubézné podavanych antiepileptik, které
pacienti uzivali, byl 2,2 (1,14) ve skupin€ s placebem a 2,6 (1,40) ve skupin¢ s ganaxolonem.
Nejcastéjsimi (> 10 pacientl) antiepileptiky byly valproat, levetiracetam, klobazam a vigabatrin.

Primérnim cilovym parametrem ucinnosti byla procentualni zména cetnosti zdvaznych motorickych
zéachvatl oproti vychozi hodnoté€ za 28 dnii béhem 17tydenni dvojité zaslepené 1éCebné faze. Mezi
zavazné motorické zachvaty patii bilateralni tonické, bilateralni klonické, atonické, generalizované
tonicko-klonické a fokalni az bilateralni tonicko-klonické zachvaty. Na zacatku studie byl primérny
pocet (SD) zavaznych motorickych zachvatii za 28 dnti 104,8 (173,53) u placeba a 117,2 (138,62)

u ganaxolonu.

Na konci 13tydenni udrzovaci faze byl u pacientl 1écenych ganaxolonem zjistén statisticky vyznamny
rozdil ve stiedni procentulni zméné Cetnosti zavaznych motorickych zachvatl oproti vychozimu
stavu ve srovnani s pacienty dostavajicimi placebo (viz tabulka 1).

Tabulka 1 Studie 1042-CDD-3001 Zména v ¢etnosti vyskytu zavaznych motorickych
zachvati za 28 dni ve 13tydenni udrZovaci fazi
Placebo Ganaxolon
Cetnost zachvatd u primarnich typt zachvatii za 28 dni, 51 49
n
13tydenni udrzovaci 1écba, stfedni procentualni zména -6,49 -29,39
(SD) (=26,77, 38,46) (—65,78, 1,30)
Hodnota p Wilcoxonova testu 0,0097
Vyskyt odpovédi, n 50 49
n (%) 6 (12,0) 15 (30,6)
Rozdil (95% CI) 18,6 (2,0, 34,9)
Hodnota p* 0,0283

CI =95% interval spolehlivosti.
* Odpoved je definovana jako nejméné 50% snizeni ¢etnosti primarnich zachvatt za 28 dnti oproti
vychozi hodnoté. Hodnota p vychazi z Fisherova exaktniho testu.

Z kiivky kumulativni odpovédi na 1écbu vyplyva, Ze u ganaxolonu doslo k vétSimu sniZzeni Cetnosti
zéachvatl nez u placeba, a to pfi vSech vyskytech odpovédi (viz obrazek 1).



Obrazek 1 Kiivky kumulativni odpovédi na 1écbu ve studii 1042-CDD-3001 s 28denni
¢etnosti zachvati pro primarni typy zachvati — 13tydenni udrZovaci faze,
populace se zamérem lé¢it
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Udaje z otevieného prodlouzeni

Pacienti s CDD, ktefi se ucastnili dvojité zaslepené faze studie 1042-CDD-3001, mohli ve studii
pokracovat a zucastnit se oteviené prodlouzené faze. Primarnim cilem oteviené prodlouzené faze byla
dlouhodoba bezpecnost a snasenlivost ganaxolonu. Aby pacienti mohli do oteviené prodlouzené faze
vstoupit, podstoupili zaslepenou zkiizenou titraci do maximalni denni davky 63 mg/kg/den u pacientii
s télesnou hmotnosti < 28 kg nebo 1 800 mg/den u pacient s télesnou hmotnosti alespon 28 kg. Udaje
jsou hlaseny u 88 pacientt, ktefi se u€astnili oteviené prodlouzené faze a dostavali ganaxolon po dobu
az 4,25 roku. Béhem oteviené prodlouzené faze ukoncilo ucast ve studii celkem 63,6 % pacientt, a to
prevazné z divodu odstoupeni pacienta/rodice (17,0 %), nedostate¢né ucinnosti (18,2 %)

a nezadoucich ucinkt (11,4 %).

Dospéla populace

Populace s CDD ve studii 1042-CDD-3001 sestavala prevazné z pediatrickych pacientti. V dobé
zatazeni do studie byli dva pacienti ve véku 19 let (jeden randomizovany k placebu, jeden

ke ganaxolonu). Sedm pacientti dosahlo béhem oteviené prodlouzené faze studie 18 let. U téchto
pacientd (n = 9) ¢inil median procentualni zmény Cetnosti zdvaznych motorickych zachvatt od
vychoziho stavu do poslednich 3 mésicii v oteviené fazi studie —32,1 % (rozmezi —86,2 % az 72,7 %).

Pediatricka populace

Evropska agentura pro 1é¢ivé ptipravky udélila odklad povinnosti piedlozit vysledky studii
s ptipravkem ZTALMY u jedné nebo vice podskupin pediatrické populace s poruchou deficitu
CDKLS5 (informace o pouziti u pediatrické populace viz bod 4.2).
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5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Absorpce

Ganaxolon se rychle vstiebava, ptficemz doba do dosazeni maximalni pozorované plazmatické
koncentrace (Tmax) je v ustdleném stavu (Css) 2,0 az 3,0 hodiny. Stavu Css je dosazeno b¢hem 2 az

3 dnti. Ganaxolon podléha metabolismu prvniho prichodu, absolutni biologicka dostupnost suspenze
ganaxolonu je pfiblizné 13 %.

Pediatricti pacienti ve véku 2 az < 6 let (median télesné hmotnosti 14,8 kg), ve véku 6 az < 12 let
(median telesné hmotnosti 22,6 kg) a ve veéku 12 az < 18 let (median télesné hmotnosti 36,1 kg) méli
pti podani davky 21 mg/kg, maximalné 600 mg/kg, hodnotu Cmax 247, 269, respektive 293 ng/ml

a hodnotu AUCy.24 3 903, 3 998, respektive 4 106 ng x h/ml. U dospélych pacientli ¢inily hodnoty Ciax
a AUCo 24 292 ng/ml, respektive 4 100 ng x h/ml.

Soubézné podavani ganaxolonu s jidlem s vysokym obsahem tukti zvysilo hodnotu Cpmax 2nasobné
a hodnotu AUC 3nasobné v porovnani s hladinami nalaéno. Ucinek riiznych typi potravy neni znam.

Distribuce

Ganaxolon je v téle Siroce distribuovan a jeho distribu¢ni objem je priblizn¢ 580 1. Ganaxolon je v séru
pfiblizné z 99 % véazan na bilkoviny.

Biotransformace

Ganaxolon je u ¢loveka ve velké mife metabolizovan a bylo zjisténo vice nez 50 metabolitd faze 1

a faze 2. Schéma metabolitli ganaxolonu v ustaleném stavu dosud nebylo charakterizovano. Vzhledem
k dlouhému polocasu ti, ganaxolonu se schéma metaboliti v ustaleném stavu mize lisit od
jednorazové davky. Ganaxolon je metabolizovan enzymy CYP3A4 a CYP3AS; CYP2B6, CYP2C19,
CYP2D6, UGT1A3, UGT1A6, UGT1A9, UGT2B7 a UGTBIS5.

Byl identifikovan hlavni metabolit (M2), ktery nevykazoval zadnou aktivitu na receptoru GABAA.
Eliminace

Polocas (t,) pro ganaxolon v ustaleném stavu byl 7,8 az 10,1 hodiny. Po podani jednorazové peroralni
davky 300 mg ['*C]-ganaxolonu zdravym subjektiim muZského pohlavi bylo 55 % celkové
radioaktivity nalezeno ve stolici (2 % jako nezménény ganaxolon) a 18 % celkové davky radioaktivity

nalezeno v moc¢i. Metabolity ganaxolonu mohou mit delsi polocas ty, nez ganaxolon, az 230 hodin.

Ganaxolon se vylucuje do matefského mléka, koncentrace byly pfiblizn€ 4krat vyssi nez v plazmé (viz
bod 4.6).

Proporcionalita davky a akumulace

Farmakokinetika ganaxolonu je v rozmezi 200 mg az 600 mg (nebo jeho pediatrickém ekvivalentu)
obecné linearni. Pii davkovani tfikrat denné je akumulaéni pomér v piipadé Cpax 1,5nasobny a v
ptipadé AUCy 1,7n4sobny.

Zvl1astni skupiny pacientu

Viiv véku, pohlavi, rasy

Populacéni farmakokinetické analyzy prokazaly, ze vék, pohlavi nebo rasa nemaji na expozici
ganaxolonu zadné klinicky vyznamné G¢inky. Hodnoty CL a V i maximalni absorbovana davka se tidi
alometrickym vztahem k télesné hmotnosti. U déti s t€lesnou hmotnosti do 28 kg nebyly vzhledem

k davkovani na zaklad¢ télesné hmotnosti pozorovany zadné klinicky vyznamné ucinky. Populacéni
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farmakokinetické simulace ukazuji, Ze expozice ganaxolonu u dospé€lych neptimo korelovala
s télesnou hmotnosti. Klinicky vyznam v soucasné dob¢ neni znam, protoze ucinnost a bezpecnost
byla prokéazana pouze u pediatrickych pacientd s CDD s nizkou t€lesnou hmotnosti.

Pediatricka populace

Pozorované farmakokinetické expozice u pacientd ve studii 1042-CDD-3001 byly srovnatelné ve
vSech veékovych skupinach od 2 do méné nez 6 let (primérna télesna hmotnost 14,8 kg, n = 45), od

6 do mén¢ nez 12 let (primérna télesna hmotnost 22,6 kg, n =28) a od 12 do mén¢ nez 18 let
(primeérna télesna hmotnost 36,1 kg, n = 16) a nad 18 let (prumérna télesna hmotnost 35,1 kg, n = 2).
Pro déti mladsi 2 let nejsou dostupné zadné farmakokinetické udaje.

Porucha funkce ledvin

Farmakokinetika ganaxolonu se u pacient s t€Zkou poruchou funkce ledvin vyznamné nezmeénila. Po
peroralnim podani jednorazové davky 300 mg u subjektii s t€zkou poruchou funkce ledvin (clearance
kreatininu v rozmezi 15 az 30 ml/min) se hodnota AUC.ixr ganaxolonu snizila o 8 % a hodnota Cpax se
snizila o 11 % v porovnani s hodnotami u subjektti s normalni funkci ledvin (odhadovana clearance
kreatininu podle Cockcrofta a Gaulta > 90 ml/min). Pacienti s kone¢nym stadiem onemocnénim ledvin
nebyli hodnoceni.

Porucha funkce jater

Vliv poruchy funkce jater na farmakokinetiku ganaxolonu byl hodnocen po jednorazové peroralni
davce 300 mg. U pacient s lehkou (Child-Pugh A) a stfedn¢ t€zkou (Child-Pugh B) poruchou funkce
jater nebyly po podani pozorovany zadné klinicky vyznamné ucinky na expozici ganaxolonu. Pacienti
s t€Zkou poruchou funkce jater (Child-Pugh C) vykazovali ptiblizné 5,8nasobné zvys$eni hodnoty
AUC.ins v porovnani s pacienty s normalni funkci jater (viz bod 4.2).

Studie 1ékovych interakci

Hodnoceni lékovych interakci in vitro

Studie s ganaxolonem in vitro prokazaly, ze se neoc¢ekavaji zadné dalsi farmakokinetické interakce.
Ganaxolon neni inhibitorem ani induktorem CYP1A2, CYP2B6, CYP2C8, CYP2C9, CYP2C19,
CYP2D6 ani CYP3A4. Ganaxolon in vitro neinhiboval UGT1A1, UGT1A3, UGT1A4, UGT1A6,
UGT1A9 ani UGT2B7. Ganaxolon neinhibuje BCRP, P-gp, MATE1, MATE2-K, OAT1, OATS3,
OCT1, OCT2, OATP1B1, OATP1B3 ani BSEP. Ganaxolon neni substratem BCRP, P-gp, OCT]1,
OCT2, OATP1B1 ani OATP1B3.

5.3 Predklinické udaje vztahujici se k bezpecnosti

Neklinické udaje ziskané na zaklad¢ konvencnich farmakologickych studii bezpe€nosti, toxicity po
opakovaném podavani a genotoxicity neodhalily Zadné zvlastni riziko pro ¢lovéka.

Toxicita po opakovanvych davkach

Primarnimi t€¢inky u zvitat byla klinicka pozorovani tykajici se centralniho nervového systému (napf.
sedace), ktera limitovala davku a byla pfipisovana piehnané farmakologii.

Ve 12mési¢ni toxikologické studii s opakovanou davkou u pst bylo pozorovano na davce zavislé
zvySeni srdecni frekvence pfi davee > 3 mg/kg/den (podobné hladinam klinické expozice) a pii
vysSich davkach doslo k vyskytu sinusové tachykardie. U intervalti QTc, parametrti krevniho tlaku ani
histopatologickych souvisejicich proménnych nedoslo k Zadnym zménam.

12



Kancerogenita/genotoxicita

Studie kancerogenity nebyly s ganaxolonem provedeny. Ganaxolon neni povazovan za genotoxicky.

Reprodukéni a vyvojova toxicita

Studie reprodukéni a vyvojové toxicity maji omezenou hodnotu, nebot’ hladiny expozice byly mnohem
nizsi nez klinicky vyznamné hladiny.

Ve studii fertility a ¢asného embryonalniho vyvoje u potkant se objevily zmény v estralnich cyklech.
V kombinované studii embryofetalniho vyvoje a prenatalniho a postnatalniho vyvoje u potkant doslo
k mirnému prodlouzeni délky gestace a k mirnému zpomaleni ristu a opozdéni souvisejicich

vyvojovych milnik{ u potomstva.

Studie na potkanech v laktaci ukazuji, Ze se ganaxolon a jeho metabolity vylucuji do mléka, pticemz
koncentrace v mléce jsou ve srovnani s plazmou obecné vyssi.

Neni znamo, zda ganaxolon prochazi placentou.

Toxicita pro dospivajici jedince

Histologické zmény u dospivajicich potkant byly na zékladé expozice AUC podobné jako

u dospélych potkant. Sedace se u dospélych jedinct vyskytla pii nizsich expozicich nez

u dospivajicich zvitat. U dospivajicich samcti a samic doslo ke snizeni pfirdstku télesné hmotnosti
a opozdénému dosazeni pohlavni zralosti bez u¢inkil na estralni cyklus nebo fertilitu ¢i reprodukeni
parametry. Hladiny expozice u dospivajicich zvitat byly podobné nebo nizsi nez hladiny klinické
expozice.

Podavani ganaxolonu vedlo v ¢etnych oblastech mozku ke zvyseni neurodegenerace zavislému na
davce, coz je v souladu s nalezy u jinych modulatori GABA. Ve 13tydenni studii u dospivajicich
jedinct nedoslo k zadnym funkénim, neurobehavioralnim dasledkiim tohoto i¢inku. Hladiny expozice
u dospivajicich zvitat byly podobné nebo nizsi nez hladiny klinické expozice.

Zneuzivani

Ganaxolon sdili stejny vnitini/subjektivni interoceptivni podnét s benzodiazepiny a v zavislosti na
davce podporuje samopodavani v modelu odménovani u hlodavci, coz naznacuje, Ze ganaxolon ma
podobné posilujici vlastnosti jako benzodiazepiny.

Zavislost

Studie na zvitatech naznacuji, ze nahlé preruseni 1écby ganaxolonem muze zptsobit abstinencni
priznaky.

Studie s metabolity

Na zéklad¢ udajt in vitro nelze vyloucit potencialni hormonalni G¢inek metabolitu M2 pfi klinickych
expozicich. Ve 4tydenni studii toxicity pii opakovanych davkach s pfimym podanim metabolitu M2
byla u samcti potkanti pozorovana acinarni atrofie a snizena sekrece v prostaté¢ a semennych vaccich,
coz korelovalo se snizenou hmotnosti prostaty. Dochazelo k tomu pii hladindch mirn¢€ nad hladinami
klinické expozice a klinicky vyznam neni znam.
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6. FARMACEUTICKE UDAJE
6.1 Seznam pomocnych latek

Hypromeléza (E 464)

Polyvinylalkohol (E 1203)

Natrium-lauryl-sulfat (E 487)

Methylparaben (E 218)

Propylparaben (E 216)

Natrium-benzoat (E 211)

Kyselina citronova (E 330)

Dihydrat natrium-citratu (E 311)

Umélé tiesnové aroma (obsahujici propylenglykol [E 1520] a benzylalkohol [E 1519])
Sukraléza (E 955)

Simetikonova emulze (simetikon, polysorbat 65, methylcelul6za, makrogol-400-stearat, glycerol-
monostearat, xanthanova klovatina, kyselina benzoova [E 210], kyselina sorbova a Ci§téna voda)
Cisténa voda

6.2 Inkompatibility

Neuplatiuje se.

6.3 Doba pouzitelnosti

2 roky

Spottebujte do 30 dnli od prvniho otevieni lahvicky.

6.4  Zvlastni opati‘eni pro uchovavani

Tento 1éCivy pfipravek nevyzaduje zadné zvlastni teplotni podminky uchovavani.

6.5  Druh obalu a obsah baleni

Lahvicka z vysokohustotniho polyethylenu (HDPE) s polypropylenovym (PP) détskym bezpecnostnim

uzavérem s vlozkou z indukéné zatavené folie zabalena v krabicce spolu s kalibrovanymi opakované

pouzitelnymi davkovacimi stiikackami pro peroralni podéani (pist z HDPE a valec z polypropylenu)

a adaptérem (adaptéry) na lahvicku (z nizkohustotniho polyethylenu).

Krabicka obsahuje jednu z t€chto moznosti:

- jednu lahvic¢ku o objemu 110 ml se dvéma 3ml davkovacimi strikackami pro peroralni podani,
dvéma 12ml davkovacimi stfikackami pro peroralni podani a jednim adaptérem na lahvicku,
nebo

- pet lahvicek o objemu 110 ml s péti 12ml davkovacimi stiikackami pro perordlni podani a péti
adaptéry na lahvicku.

12ml stikacka ma stupnici po 0,25ml dilcich a 3ml stfikacka ma stupnici po 0,1ml dilcich.

Na trhu nemusi byt v§echny velikosti baleni.

6.6  Zvlastni opatieni pro likvidaci pripravku a pro zachazeni s nim

Veskery nepouzity 1écivy pripravek nebo odpad (véetné vsech pouzitych/nepouzitych adaptérii na

lahvic¢ku a opakované pouzitelnych davkovacich stiikacek pro peroralni podani) musi byt zlikvidovan
v souladu s mistnimi pozadavky.
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7.  DRZITEL ROZHODNUTI O REGISTRACI
Immedica Pharma AB

113 63 Stockholm

Svédsko

8. REGISTRACNI CISLO / REGISTRACNI CISLA
EU/1/23/1743/001

EU/1/23/1743/002

9.  DATUM PRVNI REGISTRACE / PRODLOUZENI REGISTRACE

Datum prvni registrace: 26 ¢ervence 2023.

10. DATUM REVIZE TEXTU

Podrobné informace o tomto 1é¢ivém piipravku jsou k dispozici na webovych strankach Evropské
agentury pro l1é¢ivé piipravky http://www.ema.europa.eu.
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PRILOHA 11

VYROBCE ODPOVEDNY / VYROBCI ODPOVEDNI ZA
PROPOUSTENI SARZI

PODMINKY NEBO OMEZENI VYDEJE A POUZITI
DALSI PODMINKY A POZADAVKY REGISTRACE
PODMINKY NEBO OMEZENIi S OHLEDEM NA

BEZPECNE A UCINNE POUZIVANI LECIVEHO
PRIPRAVKU
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A. VYROBCE ODPOVEDNY ZA PROPOUSTENI SARZI

Nézev a adresa vyrobce odpovédného za propousténi Sarzi

Orion Corporation Orion Pharma
Joensuunkatu 7

FI-24100 Salo

Finsko

B. PODMINKY NEBO OMEZENI VYDEJE A POUZITI

Vydej 1é¢ivého pripravku je vazan na lékarsky pfedpis s omezenim. (viz priloha I: Souhrn tdaji
o ptipravku, bod 4.2).

C. DALSI PODMINKY A POZADAVKY REGISTRACE
. Pravidelné aktualizované zpravy o bezpe¢nosti (PSUR)

Pozadavky pro predkladani PSUR pro tento 1éCivy piipravek jsou uvedeny v seznamu
referen¢nich dat Unie (seznam EURD) stanoveném v ¢l. 107¢ odst. 7 smérnice 2001/83/ES
a jakékoli nasledné zmeény jsou zvetejnény na evropském webovém portalu pro 1éCivé
pripravky.

Drzitel rozhodnuti o registraci (MAH) ptedlozi prvni PSUR pro tento 1é¢ivy piipravek do 6 mésicti od
jeho registrace.

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

. Plan Fizeni rizik (RMP)

Drzitel rozhodnuti o registraci (MAH) uskutecni pozadované Cinnosti a intervence v oblasti
farmakovigilance podrobné popsané ve schvaleném RMP uvedeném v modulu 1.8.2 registrace
a ve veskerych schvéalenych néslednych aktualizacich RMP.

Aktualizovany RMP je tieba ptedlozit:

. na zadost Evropské agentury pro 1é€ivé ptipravky,

o pii kazdé zméné systému fizeni rizik, zejména v disledku obdrzeni novych informaci, které
mohou vést k vyznamnym zmeénam poméru pfinosi a rizik, nebo z divodu dosazeni
vyzna¢ného milniku (v rdmci farmakovigilance nebo minimalizace rizik).
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PRILOHA I1I

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

VNEJSI KRABICKA

1. NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU

ZTALMY 50 mg/ml peroralni suspenze
ganaxolon

2.  OBSAH LECIVE LATKY / LECIVYCH LATEK

Jeden ml obsahuje 50 mg ganaxolonu.

3. SEZNAM POMOCNYCH LATEK

Obsahuje také: methylparaben (E 218), propylparaben (E 216), natrium-benzoat (E 211), umélé
treSnové aroma (obsahujici benzylalkohol [E 1519]), simetikonovou emulzi (obsahujici kyselinu

benzoovou [E 210]). Dalsi informace jsou uvedeny v piibalové informaci.

4. LEKOVA FORMA A OBSAH BALENI

Peroralni suspenze

Baleni s 1 lahvickou:

1 x lahvicka o objemu 110 ml

2 x 12ml opakované pouzitelna davkovaci stiikacka pro peroralni podani
2 x 3ml opakované pouzitelna davkovaci stiikacka pro peroralni podani
1 adaptér na lahvicku

Baleni s 5 lahvickami:

5 x lahvicka o objemu 110 ml

5 x 12ml opakované pouzitelna davkovaci stfikacka pro peroralni podani
5 adaptéri na lahvicku

5. ZPUSOB A CESTA PODANI

Pted pouzitim si prectéte piibalovou informaci.
Peroralni podani
Pted pouzitim dobte protiepejte.

6. ZVLASTNi UPOZORNENI, ZE LECIVY PRIPRAVEK MUSIi BYT UCHOVAVAN

MIMO DOHLED A DOSAH DETI

Uchovavejte mimo dohled a dosah déti.

7.  DALSIi ZVLASTNi UPOZORNENI, POKUD JE POTREBNE
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8. POUZITELNOST

EXP

Nespotiebovanou ¢ast pripravku zlikvidujte po 30 dnech od prvniho otevieni.

9. ZVLASTNI PODMINKY PRO UCHOVAVANI

10. ZVLASTNI OPATRENI PRO LIKVIDACI NEPOUZITYCH LECIVYCH PRIPRAVKU
NEBO ODPADU Z NICH, POKUD JE TO VHODNE

11. NAZEV A ADRESA DRZITELE ROZHODNUTI O REGISTRACI

Immedica Pharma AB
113 63 Stockholm
Svédsko

12. REGISTRACNI CiSLO / CiSLA

EU/1/23/1743/001
EU/1/23/1743/002

13. CiSLO SARZE

(e
7214

‘ 14. KLASIFIKACE PRO VYDEJ

| 15. NAVOD K POUZITI

| 16.  INFORMACE V BRAILLOVE PISMU

ZTALMY

17. JEDINECNY IDENTIFIKATOR - 2D CAROVY KOD

2D carovy kéd s jedineCnym identifikatorem.

18. JEDINECNY IDENTIFIKATOR - DATA CITELNA OKEM

PC
SN
NN

UDAJE UVADENE NA VNITRNIM OBALU
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| STITEK LAHVICKY

1.

NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU

ZTALMY 50 mg/ml peroralni suspenze
ganaxolon

2.

OBSAH LECIVE LATKY / LECIVYCH LATEK

Jeden ml obsahuje 50 mg ganaxolonu.

3.

SEZNAM POMOCNYCH LATEK

Obsahuje také: E 218, E 216, E 211, E 1519, E 210. Dalsi informace jsou uvedeny v ptibalové
informaci.

4.

LEKOVA FORMA A OBSAH BALENI

Peroralni suspenze
110 ml

5.

ZPUSOB A CESTA PODANI

Pted pouzitim si prectéte pfibalovou informaci. Peroralni podani
Pted pouzitim dobfe protiepejte.

6.

ZVLASTNI UPOZORNENI, ZE LECIVY 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

Zlikvidujte 30 dni po prvnim otevieni.
Zlikvidujtedo: ~ /  /

9.

ZVLASTNI PODMINKY PRO UCHOVAVANI

10.

ZVLASTNI OPATRENI PRO LIKVIDACI NEPOUZITYCH LECIVYCH PRIPRAVKU
NEBO ODPADU Z NICH, POKUD JE TO VHODNE
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11. NAZEV A ADRESA DRZITELE ROZHODNUTI O REGISTRACI

Immedica Pharma AB

12. REGISTRACNI CISLO / CiSLA

EU/1/23/1743/001
EU/1/23/1743/002

13. CiSLO SARZE

(€8
7214

| 14. KLASIFIKACE PRO VYDEJ

| 15. NAVOD K POUZITI

| 16.  INFORMACE V BRAILLOVE PISMU

| 17.  JEDINECNY IDENTIFIKATOR - 2D CAROVY KOD

| 18.  JEDINECNY IDENTIFIKATOR — DATA CITELNA OKEM
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B. PRIBALOVA INFORMACE
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Piibalova informace: informace pro pacienta

ZTALMY 50 mg/ml peroralni suspenze
ganaxolon

vTento ptipravek podléha dalsimu sledovani. To umozni rychlé ziskani novych informaci
o bezpecnosti. Mizete prispét tim, Ze nahlasite jakékoli nezddouci ucinky, které se u Vas nebo
pacienta vyskytnou. Jak hlasit nezadouci G¢inky je popsano v zavéru bodu 4.

Priectéte si pozorné celou pribalovou informaci d¥ive, nez za¢nete tento piipravek uzivat,

protoZe obsahuje pro Vas dilezité adaje.

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

- Mate-li jakékoli dalsi otazky, zeptejte se svého Iékate nebo l€¢karnika.

- Tento ptipravek byl pfedepsan vyhradné Vam. Nedavejte jej Zzadné dalsi osob&. Mohl by ji
ublizit, a to i1 tehdy, ma-li stejné znamky onemocnéni jako Vy nebo Vase dité.

- Pokud se u Vas vyskytne kterykoli z nezddoucich Gc¢inkd, sdélte to svému Iékaii nebo
1ékarnikovi. Stejné postupujte v ptipad¢ jakychkoli nezddoucich G€inkd, které nejsou uvedeny
v této piibalové informaci. Viz bod 4.

Co naleznete v této pribalové informaci

Co je ptipravek ZTALMY a k ¢emu se pouziva

Cemu musite Vy nebo Vase dité vénovat pozornost, neZ zaénete piipravek ZTALMY uZivat
Jak se ptipravek ZTALMY uziva

Mozné nezadouci u€inky

Jak ptipravek ZTALMY uchovavat

Obsah baleni a dalsi informace

A e

1. Co je pripravek ZTALMY a k ¢emu se pouZiva

Ptipravek ZTALMY obsahuje 1éCivou latku ganaxolon, coz je neuroaktivni steroid, ktery ptisobi tak,
7e se vaze na konkrétni receptory a zabranuje mozku v epileptickych zachvatech.

Pripravek ZTALMY se pouziva k 1é¢bé vzacné poruchy projevujici se epileptickymi zachvaty
nazyvané ,,porucha zptisobena deficitem cyklin-dependentni kinazy 5 (CDKLS5)*“ (CDD) u pacientl ve
véku od 2 do 17 let. Pokud ptipravek ZTALMY pomaha 1é¢it zachvaty, miize se nadale pouzivat

i poté, co Vy nebo Vase dité dosahnete veku 18 let.

Ptipravek ZTALMY se pouziva v kombinaci s dalsimi antiepileptiky (pfipravky k 1écbé epilepsie).

Tento 1éCivy ptipravek snizi pocet epileptickych zachvati, které se u Vas nebo Vaseho ditéte mohou

denné vyskytnout.

2. Cemu musite Vy nebo Vage dité vénovat pozornost, neZ zanete piipravek ZTALMY
uZivat

Neuzivejte piipravek ZTALMY, jestlize jste alergicky(a) na ganaxolon nebo na kteroukoli dalsi
slozku tohoto ptipravku (uvedenou v bod¢ 6).

Upozornéni a opatieni
Pi‘'ed uzitim pripravku ZTALMY se porad’te se svym lékafem nebo lékarnikem:

o jestliZze se Vy nebo Vase dité citite ospaly(a),
Ptipravek ZTALMY muze zpisobit ospalost i spavost nebo pocit ptilisného zklidnéni
a uvolnéni (tj. pocit sedace). Pokud mate jakékoli obavy ohledné téchto u¢inkt nebo pokud
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uzivate latky tlumici centralni nervovy systém, jako jsou jiné 1é¢ivé pripravky k 16¢bé
epileptickych zachvati, opioidy, antidepresiva (pfipravky k 1é¢be deprese) nebo alkohol,
porad’te se se svym lékafem nebo 1ékarnikem, protoze tyto latky mohou zvysit ospalost
a sedativni ucinky ptipravku ZTALMY.

o jestliZe Vy nebo Vase dité mate myslenky na sebeposkozeni nebo sebevrazdu,
Pokud si vSimnete neobvyklych zmén nalady nebo chovani nebo mate myslenky na
sebeposkozeni nebo sebevrazdu, okamzité se obrat’te na svého lékare.
Pokud pecujete o dit€¢ s CDD, sledujte jakékoliv neobvyklé zmény v jeho naladé nebo chovani
nebo cokoli, o ¢em mluvi, co by mohlo znamenat, Ze ma myslenky na sebeposkozeni nebo
sebevrazdu. Pokud zaznamenate kterykoli z téchto piiznakii, okamzZité se obrat’te na svého
l1ékare.

o jestliZe Vy nebo Vase dité mate v anamnéze zavislost na alkoholu nebo drogach,
U pripravku ZTALMY muze dojit ke zneuzivani nebo uzivani k nespravnému ucelu. Pokud
mate v anamnéze zneuzivani alkoholu nebo drog, porad’te se se svym lékafem nebo 1€karnikem,
nez zac¢nete ptripravek ZTALMY uzivat.

. jestliZze Vy nebo Vase dité mate zavazné potiZe s jatry.
Vas 1ékar Vas bude béhem 1éCby peclive sledovat a mtiize Vam snizit davku ptipravku
ZTALMY.

Déti a dospivajici
Piipravek ZTALMY se nesmi podavat détem mladsim 2 let, nebot’ o jeho pouziti u déti mladsich 2 let
nejsou k dispozici zadné informace.

Dalsi 1é¢ivé pripravky a pripravek ZTALMY

Informujte svého 1ékate nebo 1ékarnika o vSech 1écich, které Vy nebo Vase dité uzivate, které jste

v nedavné dob¢ uzival(a) nebo které mozna budete uzivat. Uzivani ptipravku ZTALMY s nékterymi
dal§imi léCivymi pfipravky miize vyvolat nezddouci ucinky, ovlivnit, jak jiné léCivé piipravky plisobi,
nebo ovlivnit, jak ptisobi ptipravek ZTALMY.

Jiné 1éCivé pripravky nezacinejte ani nepiestavejte uzivat, aniz byste se nejprve poradil(a) se svym
lékatem nebo 1ékarnikem.

Informujte svého 1ékate, pokud Vy nebo Vase dité uzivate kterykoli z nasledujicich 1écivych
pripravkd, protoze mozna bude nutné upravit davku ptipravku ZTALMY:

- Lécivé ptipravky obsahujici valproat, které se pouzivaji k 1é¢bé epilepsie, mohou vyzadovat
snizeni davky ptipravku ZTALMY.

Lécivé pripravky, které mohou snizit ucinnost piipravku ZTALMY, mohou vyzadovat, aby byla
davka ptipravku ZTALMY vyssi:

- dalsi pripravky k 1écbé epilepsie, jako je karbamazepin, fenytoin, fenobarbital a primidon,

- antibiotika, jako je rifampicin,

- trezalka teckovana (Hypericum perforatum), rostlinny ptipravek pouzivany k 1écbé mirmé
deprese.

Interakce mezi timto 1€¢ivym pfipravkem a peroralni antikoncepci nebyla zkoumana. Pokud uzivate
peroralni antikoncepci, porad'te se se svym lékafem.

Piipravek ZTALMY s alkoholem
Alkohol se nema konzumovat, nebot’ miize zvySovat ospalost a sedativni uc¢inky ptipravku ZTALMY.

Téhotenstvi

Pokud jste t€hotna nebo se domnivate, ze mizete byt t€hotna, porad’te se se svym lékafem nebo
lékarnikem drive, nez za¢nete tento piipravek uzivat.
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Ptipravek ZTALMY se nedoporucuje, pokud jste t€hotna nebo jste ve véku, kdy byste mohla
ot¢hotnét, a nepouzivate antikoncepci.

Kojeni
V obdobi kojeni ptipravek ZTALMY neuzivejte, pokud Vas Iékat nerozhodne, Ze pfinosy uzivani
pripravku ZTALMY pievysuji veskera mozna rizika.

Rizeni dopravnich prostiedkii a obsluha stroji

Pripravek ZTALMY muzZe vyvolat pocit ospalosti / spavost. Pokud zaznamenate tyto pfiznaky,
netid’te dopravni prostiedky, nejezdéte na kole ani neobsluhujte stroje, dokud se nedostavi pocit vetsi
bdélosti.

Pripravek ZTALMY obsahuje sodik
Tento 1éCivy ptipravek obsahuje méné nez 1 mmol (23 mg) sodiku v jednom ml, to znamena, Ze je
v podstaté ,,bez sodiku*.

Piipravek ZTALMY obsahuje natrium-benzoat a kyselinu benzoovou

Tento 1€Civy piipravek obsahuje 0,92 mg natrium-benzoatu a 0,00068 mg kyseliny benzoové v jednom
ml. Natrium-benzoat a kyselina benzoova mohou u novorozencti (do 4 tydnt véku) zesilovat
zloutenku (zeZloutnuti ktize a o¢i).

Piipravek ZTALMY obsahuje benzylalkohol

Tento 1éCivy pripravek obsahuje 0,00023 mg benzylalkoholu v jednom ml. Benzylalkohol miize
zplsobit alergickou reakci. Benzylalkohol je u malych déti spojen s rizikem zavaznych nezadoucich
ucinkd, jako jsou problémy s dychanim (tzv. ,,gasping syndrom®). Nepodavejte novorozenci (do

4 tydnti), pokud to nedoporuci 1ékai. Nepodavejte déle nez 1 tyden malym détem (do 3 let) bez porady
s Iékafem nebo Iékarnikem. Zvysené riziko z divodu kumulace u malych déti. Pozadejte o radu svého
lékate nebo 1ékarnika, pokud jste t€¢hotna nebo kojite nebo pokud mate onemocnéni jater ¢i ledvin,
protoZe po podani vétsiho mnozstvi benzylalkoholu miize dojit k jeho nahromadéni v téle, coz mize
vyvolat nezadouci ucinky (tzv. ,,metabolicka acidoza“).

Piipravek ZTALMY obsahuje methylparaben a propylparaben
Tento 1éCivy pripravek obsahuje 1,02 mg methylparabenu a 0,2 mg propylparabenu v jednom ml, které
mohou zpusobit alergické reakce (pravdépodobné zpozdéné).

3.  Jakse pripravek ZTALMY uziva

Ptipravek ZTALMY se podava pod dohledem Iékate, ktery ma zkuSenosti s 1écbou epilepsie. Vzdy
uzivejte tento ptipravek presné podle pokynt svého Iékate. Pokud si nejste jisty(a), porad’te se svym
lékatem nebo 1ékarnikem.

Pripravek je peroralni suspenze (tekutina uréend ke spolknuti). Vas lékat nebo 1ékarnik Vam sd¢li,
jaké mnozstvi (kolik ml) peroralni suspenze mate kazdy den uzivat a kolikrat denn¢ ji mate uzivat.

Vas lékar vypocita davku podle Vasi télesné hmotnosti. MiiZete zacit nizkou davkou, kterou Vas
1ékat bude Casem postupné zvysovat.

rrrrr

podle jiného titracniho schématu.

Pacient s télesnou hmotnosti niz§i nebo rovnou 28 kg

Davka bude Vam nebo Vasemu ditéti po dobu 4 tydnd postupné zvysSovana, dokud Vam nebude
podavana doporucena maximalni denni davka 63 mg/kg/den ve tfech samostatnych davkach kazdych
8 hodin.
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Pacient s télesnou hmotnosti vys$si nez 28 kg

Davka bude Vam nebo Vasemu ditéti po dobu 4 tydnd postupné zvySovana, dokud Vam nebude
podavana doporuc¢ena maximalni denni davka 1 800 mg/den ve tfech samostatnych davkach kazdych
8 hodin.

Béhem dne je doporuceno uzivat 3 stejné davky. Mize se vSak stat, ze piipravek ZTALMY u Vas
vyvola pocit ospalosti, a Vas 1ékai mtize rozhodnout, Ze vam ma byt podana nizsi davka béhem dne
a vyssi davka vecer, ¢imz se zabrani jakymkoli ucinktim vyvolavajicim ospalost béhem dne.

Pokud si nejste jist(a) svou davkou nebo pokud si myslite, ze mtize byt potieba davku zménit, porad'te
se se svym lékatem.

Jak se pripravek ZTALMY uziva

o Lécivy pripravek uzivejte s jidlem nebo kratce po ném.

. Pokud je to mozné, pokuste se ho uzivat s podobnymi druhy potravin (napf. s podobnym
obsahem tuku), abyste pokazdé dosahl(a) stejného ucinku.

o Piipravek ZTALMY nemichejte s jidlem nebo pitim.

o K zajisténi presné davky pouzijte opakované pouzitelné davkovaci stiikacky pro peroralni
podani dodavané v kazdém baleni.

Navod k pouziti

Obsah kazdého baleni s jednou lahvickou:

Jedna lahvicka peroralni suspenze uzaviena détskym
bezpecnostnim uzavérem

Dvé 12ml a dvé 3ml opakované pouzitelné davkovaci
stiikacky pro peroralni podani
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Jeden adaptér na lahvicku

o
4

Piipravek ZTALMY se také dodava v baleni s péti lahvickami peroralni suspenze, péti 12ml
opakovang pouzitelnymi davkovacimi stiikackami pro peroralni podani a péti adaptéry na lahvicku.
Vezméte na védomi, Ze baleni obsahujici pét lahvicek ptipravku ZTALMY neobsahuje 3ml
opakované pouzitelné davkovaci stiikacky pro peroralni podani.

Pokud si nejste jisty(4), jak ptfipravit nebo uzit predepsanou davku ptipravku ZTALMY,
zeptejte se svého lékare, 1€karnika nebo zdravotni sestry.

V baleni s jednou lahvi¢kou obdrzite 12ml a 3ml opakované pouzitelné davkovaci stiikacky pro
peroralni podani. Pokud je Vase davka 3 ml nebo nizsi, uzivejte svtj 1éCivy ptipravek pomoci
mensich 3ml stiikacek. Pokud je Vase davka vyssi nez 3 ml, uzivejte svtij lécivy ptipravek
pomoci vétsich 12ml stiikacek.

Vzdy pouzivejte spravnou opakované pouzitelnou davkovaci stiikacku pro peroralni podéani
dodanou s piipravkem ZTALMY, abyste zajistil(a) odméfeni spravného mnozstvi piipravku
ZTALMY. Nepouzivejte domaci 1zicku. Piipravek ZTALMY nemichejte kvtli podani s jidlem
nebo pitim.

Jednu 3ml davkovaci stiikacku Ize pouzivat po dobu 16 po sob¢ nasledujicich dnti. Po 16 dnech
pouzitou davkovaci stiikacku vyhod'te a pouzivejte ndhradni stiikacku obsazenou v krabicce.
Ptipravek ZTALMY pouzivejte 30 dnti od prvniho otevieni lahvicky. Na Stitku lahvicky je
policko, do kterého po otevieni lahvicky zapiste jako pfipomenuti datum, kdy je potieba
lahvicku zlikvidovat.

Po 30 dnech zlikvidujte veskery nespotfebovany piipravek ZTALMY a pouZijte novou
lahvicku.

Ptiprava lahvicky:

1.

Lahvic¢ku uchopte do ruky a po dobu
1 minuty ji protfepavejte pohybem
nahoru a dold.

Lahvicku vzdy 1 minutu
protfepavejte a poté ji nechte

1 minutu stat, aby se vesSkera péna
vytvofena béhem tfepani mohla
usadit. Takto postupujte pred
odmétenim a podanim kazdé davky
pripravku ZTALMY. Pomtze Vam
to odméfit spravné mnozstvi
lé¢ivého ptipravku.

POZNAMKA: Tento krok se tyka
kazdé davky 1é¢ivého piipravku.
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2. Z lahvicky sejméte détsky
bezpecnostni uzavér tak, ze uzaver
stlacite dolti a zaroven jim otoCite na
levou stranu (proti sméru
hodinovych rucicek).

3. Propichnéte indukéné zatavené
tésnéni a odtrhnéte ho z lahvicky.

POZNAMKA: Tento krok se tyka
pouze prvniho pouziti lahvicky. v]

4. Lahvicku pevné uchopte jednou
rukou a soucasn¢ druhou rukou
pevné zatlacte do jejiho hrdla
adaptér na lahvicku. Ujistéte se, ze je
adaptér zcela zasunuty. Pokud
adaptér neni zcela zasunuty, muze se
uvolnit a zptisobit uduseni.

POZNAMKA: Zatlageny adaptér
po jeho zasunuti jiz z lahvicky
neodstranujte.

Ptiprava davky:

5. Do adaptéru na lahvicce zcela
zasunte konec spravné opakované
pouzitelné davkovaci stiikacky pro

p?:r’or%lm podani a s nasazenou ZA
stiikackou pro peroralni podani =S

obrat’te lahvicku dnem vzhuru.

K odméfeni davky je dulezité pouzit

spravnou opakované pouzitelnou @

davkovaci strikacku pro peroralni | %

podani: ' -

e Pokud je Vase davka 3 ml (150 mg)
nebo nizsi, je potfeba pouzit mensi
3ml stiikacku.

e Pokud je Vase davka vyssi nez 3 ml
(150 mg), je potieba pouzit vetsi
12ml stikacku.
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6. Pomalu tahnéte pist stfikacky tak,
aby se do stiikacky natahl potifebny
objem (pocet ml) peroralni suspenze.
Konec pistu zarovnejte se znackou
pozadovaného objemu, jak je
znazornéno na vedlej$im obrazku.

Pokud je ve stiikacce vzduchova
bublina, zatlacte suspenzi zpét do
lahvicky, pfi¢emz lahvicku drzte
dnem vzhiru, a zopakujte krok 6,
dokud bublina nezmizi.

7. Lahvicku otocte dnem dolt
a stiikacku pro peroralni podani
opatrné vyjméte z adaptéru.

o N
A AR
: D5
|
7N
2,
%
UZivani nebo podavani ptipravku ZTALMY:
8. Hrot stiikacky pro peroralni podani
umistéte na vnitini stranu tvare
a jemnym stlacenim pistu uvolnéte
lécivy pripravek. Na pist netlacte
silou a 1é¢ivy pfipravek nesmérujte
do zadni ¢asti ust nebo do krku.
N\
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9. Na lahvi¢ku znovu pevné
naSroubujte détsky bezpecnostni
uzaver, a to ota¢enim uzaveru
doprava (ve sméru hodinovych
rucic¢ek). Adaptér na lahvicku
neodstranujte, vejde se pod uzavér.

10. Stiikacku pro peroralni podani ihned
po pouziti proplachnéte. Z valce
stiikacky vyjméte pist a ob¢ ¢asti
oplachnéte vodou z vodovodu
o pokojové teplot¢.

Upozornéni:

Nepouzivejte bélidla ani jiné silné
Cistici roztoky.

Sti‘ikacku pro peroralni podani
nemyjte v mycce nadobi.

11. Obé casti stiikacky zbavte otfepanim
veskeré vody a nechte je samostatné
oschnout na vzduchu az do dalsiho
pouziti. Nez pted dals$im pouzitim
umistite pist zpét do valce strikacky,
ujistéte se, ze jsou obé Casti zcela
suché. Pokud nejsou ob¢ casti pred
dalsi davkou Gplné suché, pouzijte
prislusnou nahradni stiikacku
ptilozenou v baleni.

Pokud pouzivate 12ml stfikacku
ptilozenou ke kazdé lahvicce,
opakované pouzitelné stiikacky pro
peroralni podani nevyhazujte, dokud
neni lahvicka prazdna. Pouzivate-li
3ml strikacku, po 16 dnech ji
zlikvidujte.

12. Kroky 1-3 a 612 opakujte u kazdé
dalsi davky.

Jestlize jste uzil(a) vice pripravku ZTALMY, neZ jste mél(a)

Jestlize nahodné uzijete vice ptipravku ZTALMY, nez jste mél(a), okamzité o tom informujte 1¢kare
nebo 1ékarnika nebo se obrat’te na nejbliz$i nemocni¢ni pohotovost a 1é¢ivy ptipravek vezmeéte

s sebou. Po uziti piilis velkého mnozstvi 1é¢ivého piipravku muzete citit ospalost nebo spavost.

JestliZe jste zapomnél(a) uzit pripravek ZTALMY

Jestlize jste zapomnél(a) uzit davku, lze vynechanou davku uzit az do doby 4 hodin pted dalsi
planovanou davkou. Pokud ma byt dalsi davka podana za méné nez 4 hodiny, doporucuje se davku
preskocit a pokracovat dal$i planovanou davkou.
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JestliZe piestavate uzivat pripravek ZTALMY

Nesnizujte davku piipravku ZTALMY ani nepiestavejte piipravek uzivat bez predchozi porady se
svym lékafem. Nahlé pferuseni této 1é6Cby mize zvysit pocet zachvatd. Lékat Vam vysvétli, jak
uzivani piipravku ZTALMY postupné ukoncit.

Mate-li jakékoli dalsi otazky tykajici se uzivani tohoto ptipravku, zeptejte se svého lékare nebo
1ékarnika.

4. MozZné nezadouci ucinky

Podobné¢ jako vSechny léky mtize mit i tento ptipravek nezadouci ucinky, které se ale nemusi
vyskytnout u kazdého.

V souvislosti s timto 1é¢ivym pfipravkem se u Vas mohou objevit nize uvedené nezadouci uc€inky.
Informujte svého 1ékafre, jestlize mate nékteré z téchto priznaku:

Velmi ¢asté (mohou postihovat vice nez 1 osobu z 10):
- pocit spavosti nebo ospalosti,
- horecka.

Casté (mohou postihnout vice neZ 1 osobu ze 100):

- pocit pfiliSného zklidnéni nebo uvolnénosti,

- pocit nadmérné unavy béhem dne nebo delsi spanek nez obvykle v noci,
- nedostatek energie,

- slinéni,

- tvorba vétsiho mnozstvi slin nez obvykle.

Hlaseni nezadoucich uéinki

Pokud se u Vas vyskytne kterykoli z nezadoucich u¢inkt, sdélte to svému lékati nebo 1ékarnikovi.
Stejné postupujte v piipad¢ jakychkoli nezadoucich Gcinkd, které nejsou uvedeny v této piibalové
informaci. Nezadouci ¢inky miiZete hlasit také piimo prostiednictvim narodniho systému hlaseni
nezadoucich ucinkt uvedeného v Dodatku V. NahlaSenim nezadoucich t¢inki mtzete prispét

k ziskani vice informaci o bezpecnosti tohoto pfipravku.

5. Jak pripravek ZTALMY uchovavat

Uchovavejte tento piipravek mimo dohled a dosah déti.

Nepouzivejte tento piipravek po uplynuti doby pouzitelnosti uvedené na krabicCce a §titku lahvicky za
EXP. Doba pouzitelnosti se vztahuje k poslednimu dni uvedeného mésice.

Tento pripravek nevyZzaduje zadné zvlastni teplotni podminky uchovavani. Nespotifebovany 1é¢ivy
ptipravek zlikvidujte za 30 dni po prvnim otevieni.

Nevyhazujte zadné 1é¢ivé piipravky do odpadnich vod nebo domovniho odpadu. Zeptejte se svého

1ékarnika, jak nalozit s pripravky, které jiz nepouzivate. Tato opatfeni pomahaji chranit Zivotni
prostiedi.
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6. Obsah baleni a dal$i informace

Co pripravek ZTALMY obsahuje
- Lécivou latkou je ganaxolon. Jeden ml peroralni suspenze obsahuje 50 mg ganaxolonu.

- Dal§imi slozkami jsou: hypromeldza (E 464), polyvinylalkohol (E 1203), natrium-lauryl-sulfat
(E 487), methylpaben (E 218), propylparaben (E 216), natrium-benzoat (E 211), kyselina
citronova (E 330), dihydrat natrium-citratu (E 311), umélé tfesinové aroma (obsahujici
propylenglykol [E 1520] a benzylalkohol [E 1519]), sukral6za (E 955), simetikonova emulze
(simetikon, polysorbat 65, methylceluloza, makrogol-400-stearat, glycerol-monostearat,
xanthanova klovatina, kyselina benzoova [E 210], kyselina sorbova a ¢isténa voda), €isténa
voda (viz také bod 2, ,,Ptipravek ZTALMY obsahuje sodik®, ,,Ptipravek ZTALMY obsahuje
natrium-benzoat®, ,,Pfipravek ZTALMY obsahuje kyselinu benzoovou®, ,,Pipravek ZTALMY
obsahuje benzylalkohol“ a ,,Pfipravek ZTALMY obsahuje methylparaben a propylparaben®).

Jak pripravek ZTALMY vypada a co obsahuje toto baleni
Pripravek ZTALMY je bila az témé&f bila peroralni suspenze. Dodava se v plastové lahvicce
s plastovym détskym bezpecnostnim uzavérem. Lahvicka obsahuje 110 ml peroralni suspenze.

Piipravek ZTALMY se dodava v nékterém z téchto baleni:

- jedna lahvicka peroralni suspenze, dvé 12ml a dvé 3ml davkovaci stiikacky pro peroralni podani
a jeden adaptér na lahvicku, nebo

- pet lahvicek peroralni suspenze, pét 12ml davkovacich stiikacek pro peroralni podani a pét
adaptéri na lahvicku.

Na trhu nemusi byt vSechny velikosti baleni.

Drzitel rozhodnuti o registraci
Immedica Pharma AB

113 63 Stockholm

Svédsko

Vyrobce

Orion Corporation Orion Pharma
Joensuunkatu 7

FI-24100 Salo

Finsko

Tato pribalova informace byla naposledy revidovana:
Dalsi zdroje informaci

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