PRILOHA I

SEZNAM NAZVU, LEKOVYCH FOREM, OBSAHU LECIVYCH LATEK V LECIVYCH
PRIPRAVCICH, ZPUSOBU PODANI, ZADATELU A DRZITELU ROZHODNUTI O
REGISTRACI V CLENSKYCH STATECH

1/92



Drzitel rozhodnuti

Clensky stat

Rakousko

Rakousko

Rakousko

Rakousko

Belgie

Belgie

Belgie

Belgie

Zadatel Obchodni nazev

Obsah 1ééivych latek Lékova forma

Laboratoire ADARTREL
GlaxoSmithKline, 100
Route de Versailles, 78163
Marly-le-Roi Cedex, France
Laboratoire
GlaxoSmithKline, 100
Route de Versailles, 78163
Marly-le-Roi Cedex, France
Laboratoire
GlaxoSmithKline, 100
Route de Versailles, 78163
Marly-le-Roi Cedex, France
Laboratoire
GlaxoSmithKline, 100
Route de Versailles, 78163
Marly-le-Roi Cedex, France
Laboratoire
GlaxoSmithKline, 100
Route de Versailles, 78163
Marly-le-Roi Cedex, France
Laboratoire
GlaxoSmithKline, 100
Route de Versailles, 78163
Marly-le-Roi Cedex, France
Laboratoire
GlaxoSmithKline, 100
Route de Versailles, 78163
Marly-le-Roi Cedex, France
Laboratoire
GlaxoSmithKline, 100

ADARTREL

ADARTREL

ADARTREL

ADARTREL

ADARTREL

ADARTREL

ADARTREL

2/92

0,25 mg

0,5 mg

1,0 mg

2,0 mg

0,25 mg

0,5 mg

1,0 mg

2,0 mg

Potahované tablety

Potahované tablety

Potahované tablety

Potahované tablety

Potahované tablety

Potahované tablety

Potahované tablety

Potahované tablety

Zpusob
odani
Peroralni

podani

Peroralni
podani

Peroralni
podani

Peroralni
podani

Peroralni
podani

Peroralni
podani

Peroralni
podani

Peroralni
podani



Drzitel rozhodnuti

Clensky stat

Kypr

Kypr

Kypr

Kypr

Ceska republika

Ceska republika

Ceska republika

Ceska republika

Zadatel

Obchodni nazev

Obsah 1ééivych latek Lékova forma

Route de Versailles, 78163
Marly-le-Roi Cedex, France
Laboratoire
GlaxoSmithKline, 100
Route de Versailles, 78163
Marly-le-Roi Cedex, France
Laboratoire
GlaxoSmithKline, 100
Route de Versailles, 78163
Marly-le-Roi Cedex, France
Laboratoire
GlaxoSmithKline, 100
Route de Versailles, 78163
Marly-le-Roi Cedex, France
Laboratoire
GlaxoSmithKline, 100
Route de Versailles, 78163
Marly-le-Roi Cedex, France
GlaxoSmithKline s.r.0., Na ADARTREL
Pankraci 17/1685, 140 21

Praha 4, Czech Republic
GlaxoSmithKline s.r.o., Na ADARTREL
Pankraci 17/1685, 140 21

Praha 4, Czech Republic
GlaxoSmithKline s.r.o., Na ADARTREL
Pankraci 17/1685, 140 21

Praha 4, Czech Republic
GlaxoSmithKline s.r.0., Na ADARTREL
Pankraci 17/1685, 140 21

Praha 4, Czech Republic

ADARTREL

ADARTREL

ADARTREL

ADARTREL

3/92

0,25 mg

0,5 mg

1,0 mg

2,0 mg

0,25 mg

0,5 mg

1,0 mg

2,0 mg

Potahované tablety

Potahované tablety

Potahované tablety

Potahované tablety

Potahované tablety

Potahované tablety

Potahované tablety

Potahované tablety

Zpusob
podani

Peroralni
podani

Peroralni
podani

Peroralni
podani

Peroralni
podani

Peroralni
podani

Peroralni
podani

Peroralni
podani

Peroralni
podani



Drzitel rozhodnuti

Clensky stat

Dansko

Dansko

Dansko

Dansko

Estonsko

Estonsko

Estonsko

Estonsko

Zadatel

Obchodni nazev

Obsah 1ééivych latek Lékova forma

Laboratoire ADARTREL
GlaxoSmithKline, 100
Route de Versailles, 78163
Marly-le-Roi Cedex, France
Laboratoire
GlaxoSmithKline, 100
Route de Versailles, 78163
Marly-le-Roi Cedex, France
Laboratoire
GlaxoSmithKline, 100
Route de Versailles, 78163
Marly-le-Roi Cedex, France
Laboratoire
GlaxoSmithKline, 100
Route de Versailles, 78163
Marly-le-Roi Cedex, France
Laboratoire
GlaxoSmithKline, 100
Route de Versailles, 78163
Marly-le-Roi Cedex, France
Laboratoire
GlaxoSmithKline, 100
Route de Versailles, 78163
Marly-le-Roi Cedex, France
Laboratoire
GlaxoSmithKline, 100
Route de Versailles, 78163
Marly-le-Roi Cedex, France
Laboratoire
GlaxoSmithKline, 100

ADARTREL

ADARTREL

ADARTREL

ADARTREL

ADARTREL

ADARTREL

ADARTREL

4/92

0,25 mg

0,5 mg

1,0 mg

2,0 mg

0,25 mg

0,5 mg

1,0 mg

2,0 mg

Potahované tablety

Potahované tablety

Potahované tablety

Potahované tablety

Potahované tablety

Potahované tablety

Potahované tablety

Potahované tablety

Zpusob
odani
Peroralni

podani

Peroralni
podani

Peroralni
podani

Peroralni
podani

Peroralni
podani

Peroralni
podani

Peroralni
podani

Peroralni
podani



Drzitel rozhodnuti

Clensky stat

Finsko

Finsko

Finsko

Finsko

Francie Laboratoire
GlaxoSmithKline,
100 Route de
Versailles, 78163
Marly-le-Roi Cedex,
France

Francie Laboratoire
GlaxoSmithKline,
100 Route de
Versailles, 78163
Marly-le-Roi Cedex,
France

Francie Laboratoire
GlaxoSmithKline,
100 Route de

Versailles, 78163

Zadatel

Obchodni nazev

Obsah 1é¢ivych latek

Lékova forma

Route de Versailles, 78163

Marly-le-Roi Cedex, France
GlaxoSmithKline Oy, ADARTREL
Piispansilta 9 A, 02230

Espoo, Suomi
GlaxoSmithKline
Piispansilta 9 A,
Espoo, Suomi
GlaxoSmithKline
Piispansilta 9 A,
Espoo, Suomi
GlaxoSmithKline

Oy, ADARTREL
02230

Oy, ADARTREL
02230

Oy, ADARTREL

Piispansilta 9 A, 02230

Espoo, Suomi
ADARTREL
ADARTREL
ADARTREL

5/92

0,25 mg

0,5 mg

1,0 mg

2,0 mg

0,25 mg

0,5 mg

1,0 mg

Potahované tablety

Potahované tablety

Potahované tablety

Potahované tablety

Potahované tablety

Potahované tablety

Potahované tablety

Zpusob
podani

Peroralni
podani

Peroralni
podani

Peroralni
podani

Peroralni
podani

Peroralni
podani

Peroralni
podani

Peroralni
podani



Drzitel rozhodnuti

Clensky stat
Marly-le-Roi Cedex,
France

Francie Laboratoire
GlaxoSmithKline,
100 Route de
Versailles, 78163
Marly-le-Roi Cedex,
France

Némecko

Némecko

Némecko

Némecko

Recko

Recko

Recko

Zadatel

Obchodni nazev

Obsah 1ééivych latek Lékova forma

ADARTREL

GlaxoSmithKline GmbH & ADARTREL

Co. KG, Theresienhohe 11,
80339 Miinchen, Germany

GlaxoSmithKline GmbH & ADARTREL

Co. KG, Theresienhohe 11,
80339 Miinchen, Germany

GlaxoSmithKline GmbH & ADARTREL

Co. KG, Theresienhohe 11,
80339 Miinchen, Germany

GlaxoSmithKline GmbH & ADARTREL

Co. KG, Theresienhohe 11,
80339 Miinchen, Germany
GlaxoSmithKline o.€.p.¢,
Knoeiolag 266, 152 32
Xoardvopt, AOnva, EAAGOO
GlaxoSmithKline a.€.j.¢,
Knowoiag 266, 152 32
Xoravopt, AOnva, EALGSQ
GlaxoSmithKline a.€.B.€,
Knowoiag 266, 152 32
Xoravopt, Adnva, EALGSQ

ADARTREL

ADARTREL

ADARTREL

6/92

2,0 mg

0,25 mg

0,5 mg

1,0 mg

2,0 mg

0,25 mg

0,5 mg

1,0 mg

Potahované tablety

Potahované tablety

Potahované tablety

Potahované tablety

Potahované tablety

Potahované tablety

Potahované tablety

Potahované tablety

Zpusob
podani

Peroralni
podani

Peroralni
podani

Peroralni
podani

Peroralni
podani

Peroralni
podani

Peroralni
podani

Peroralni
podani

Peroralni
podani



Drzitel rozhodnuti

Clensky stat Zadatel Obchodni nazev  Obsah léCivych latek Lékova forma Zpiisob
podani
Recko GlaxoSmithKline a.€..e, ADARTREL 2,0 mg Potahované tablety Peroralni
Knowsiog 266, 152 32 podani
XoaAdvopt, AOMva, EAAGON
Mad’arsko Laboratoire ADARTREL 0,25 mg Potahované tablety Peroralni
GlaxoSmithKline, 100 podani

Route de Versailles, 78163
Marly-le-Roi Cedex, France

Mad’arsko Laboratoire ADARTREL 0,5 mg Potahované tablety Peroralni
GlaxoSmithKline, 100 podani
Route de Versailles, 78163
Marly-le-Roi Cedex, France

Mad’arsko Laboratoire ADARTREL 1,0 mg Potahované tablety Peroralni
GlaxoSmithKline, 100 podani
Route de Versailles, 78163
Marly-le-Roi Cedex, France

Mad’arsko Laboratoire ADARTREL 2,0 mg Potahované tablety Peroralni
GlaxoSmithKline, 100 podani
Route de Versailles, 78163
Marly-le-Roi Cedex, France

Island Laboratoire ADARTREL 0,25 mg Potahované tablety Peroralni
GlaxoSmithKline, 100 podani
Route de Versailles, 78163
Marly-le-Roi Cedex, France

Island Laboratoire ADARTREL 0,5 mg Potahované tablety Peroralni
GlaxoSmithKline, 100 podani
Route de Versailles, 78163
Marly-le-Roi Cedex, France

Island Laboratoire ADARTREL 1,0 mg Potahované tablety Peroralni
GlaxoSmithKline, 100 podani
Route de Versailles, 78163

7192



Drzitel rozhodnuti
Clensky stat Zadatel Obchodni nazev  Obsah léCivych latek Lékova forma Zpiisob

podani

Marly-le-Roi Cedex, France

Island Laboratoire ADARTREL 2,0 mg Potahované tablety Peroralni
GlaxoSmithKline, 100 podani
Route de Versailles, 78163
Marly-le-Roi Cedex, France

Irsko Laboratoire ADARTREL 0,25 mg Potahované tablety Peroralni
GlaxoSmithKline, 100 podani
Route de Versailles, 78163
Marly-le-Roi Cedex, France

Irsko Laboratoire ADARTREL 0,5 mg Potahované tablety Peroralni
GlaxoSmithKline, 100 podani
Route de Versailles, 78163
Marly-le-Roi Cedex, France

Irsko Laboratoire ADARTREL 1,0 mg Potahované tablety Peroralni
GlaxoSmithKline, 100 podani
Route de Versailles, 78163
Marly-le-Roi Cedex, France

Irsko Laboratoire ADARTREL 2,0 mg Potahované tablety Peroralni
GlaxoSmithKline, 100 podani
Route de Versailles, 78163
Marly-le-Roi Cedex, France

Italie Laboratoire ADARTREL 0,25 mg Potahované tablety Peroralni
GlaxoSmithKline, 100 podani
Route de Versailles, 78163
Marly-le-Roi Cedex, France

Italie Laboratoire ADARTREL 0,5 mg Potahované tablety Peroralni
GlaxoSmithKline, 100 podani
Route de Versailles, 78163
Marly-le-Roi Cedex, France
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Drzitel rozhodnuti

Clensky stat

Italie

Italie

Lotyssko

Lotyssko

Lotyssko

Lotyssko

Litva

Litva

Zadatel

Obchodni nazev

Obsah 1ééivych latek Lékova forma

Laboratoire ADARTREL
GlaxoSmithKline, 100
Route de Versailles, 78163
Marly-le-Roi Cedex, France
Laboratoire
GlaxoSmithKline, 100
Route de Versailles, 78163
Marly-le-Roi Cedex, France
Laboratoire
GlaxoSmithKline, 100
Route de Versailles, 78163
Marly-le-Roi Cedex, France
Laboratoire
GlaxoSmithKline, 100
Route de Versailles, 78163
Marly-le-Roi Cedex, France
Laboratoire
GlaxoSmithKline, 100
Route de Versailles, 78163
Marly-le-Roi Cedex, France
Laboratoire
GlaxoSmithKline, 100
Route de Versailles, 78163
Marly-le-Roi Cedex, France
Laboratoire
GlaxoSmithKline, 100
Route de Versailles, 78163
Marly-le-Roi Cedex, France
Laboratoire
GlaxoSmithKline, 100

ADARTREL

ADARTREL

ADARTREL

ADARTREL

ADARTREL

ADARTREL

ADARTREL

9/92

1,0 mg

2,0 mg

0,25 mg

0,5 mg

1,0 mg

2,0 mg

0,25 mg

0,5 mg

Potahované tablety

Potahované tablety

Potahované tablety

Potahované tablety

Potahované tablety

Potahované tablety

Potahované tablety

Potahované tablety

Zpusob
odani
Peroralni

podani

Peroralni
podani

Peroralni
podani

Peroralni
podani

Peroralni
podani

Peroralni
podani

Peroralni
podani

Peroralni
podani



Drzitel rozhodnuti

Clensky stat

Litva

Litva

Lucembursko

Lucembursko

Lucembursko

Lucembursko

Malta

Zadatel

Obchodni nazev

Obsah 1ééivych latek Lékova forma

Route de Versailles, 78163
Marly-le-Roi Cedex, France
Laboratoire
GlaxoSmithKline, 100
Route de Versailles, 78163
Marly-le-Roi Cedex, France
Laboratoire
GlaxoSmithKline, 100
Route de Versailles, 78163
Marly-le-Roi Cedex, France
Laboratoire
GlaxoSmithKline, 100
Route de Versailles, 78163
Marly-le-Roi Cedex, France
Laboratoire
GlaxoSmithKline, 100
Route de Versailles, 78163
Marly-le-Roi Cedex, France
Laboratoire
GlaxoSmithKline, 100
Route de Versailles, 78163
Marly-le-Roi Cedex, France
Laboratoire
GlaxoSmithKline, 100
Route de Versailles, 78163
Marly-le-Roi Cedex, France
Laboratoire
GlaxoSmithKline, 100
Route de Versailles, 78163
Marly-le-Roi Cedex, France

ADARTREL

ADARTREL

ADARTREL

ADARTREL

ADARTREL

ADARTREL

ADARTREL

10/92

1,0 mg

2,0 mg

0,25 mg

0,5 mg

1,0 mg

2,0 mg

0,25 mg

Potahované tablety

Potahované tablety

Potahované tablety

Potahované tablety

Potahované tablety

Potahované tablety

Potahované tablety

Zpusob
podani

Peroralni
podani

Peroralni
podani

Peroralni
podani

Peroralni
podani

Peroralni
podani

Peroralni
podani

Peroralni
podani



Drzitel rozhodnuti

Clensky stat Zadatel Obchodni nazev  Obsah léCivych latek Lékova forma Zpiisob
podani
Malta Laboratoire ADARTREL 0,5 mg Potahované tablety Peroralni
GlaxoSmithKline, 100 podani

Route de Versailles, 78163
Marly-le-Roi Cedex, France

Malta Laboratoire ADARTREL 1,0 mg Potahované tablety Peroralni
GlaxoSmithKline, 100 podani
Route de Versailles, 78163
Marly-le-Roi Cedex, France

Malta Laboratoire ADARTREL 2,0 mg Potahované tablety Peroralni
GlaxoSmithKline, 100 podani
Route de Versailles, 78163
Marly-le-Roi Cedex, France

Nizozemsko Laboratoire ADARTREL 0,25 mg Potahované tablety Peroralni
GlaxoSmithKline, 100 podani
Route de Versailles, 78163
Marly-le-Roi Cedex, France

Nizozemsko Laboratoire ADARTREL 0,5 mg Potahované tablety Peroralni
GlaxoSmithKline, 100 podani
Route de Versailles, 78163
Marly-le-Roi Cedex, France

Nizozemsko Laboratoire ADARTREL 1,0 mg Potahované tablety Peroralni
GlaxoSmithKline, 100 podani
Route de Versailles, 78163
Marly-le-Roi Cedex, France

Nizozemsko Laboratoire ADARTREL 2,0 mg Potahované tablety Peroralni
GlaxoSmithKline, 100 podani
Route de Versailles, 78163
Marly-le-Roi Cedex, France

Norsko Laboratoire ADARTREL 0,25 mg Potahované tablety Peroralni
GlaxoSmithKline, 100 podani

11/92



Drzitel rozhodnuti

Clensky stat

Norsko

Norsko

Norsko

Polsko

Polsko

Polsko

Polsko

Zadatel

Obchodni nazev

Obsah 1é¢ivych latek

Lékova forma

Route de Versailles, 78163
Marly-le-Roi Cedex, France
Laboratoire
GlaxoSmithKline, 100
Route de Versailles, 78163
Marly-le-Roi Cedex, France
Laboratoire
GlaxoSmithKline, 100
Route de Versailles, 78163
Marly-le-Roi Cedex, France
Laboratoire
GlaxoSmithKline, 100
Route de Versailles, 78163
Marly-le-Roi Cedex, France
Laboratoire
GlaxoSmithKline, 100
Route de Versailles, 78163
Marly-le-Roi Cedex, France
Laboratoire
GlaxoSmithKline, 100
Route de Versailles, 78163
Marly-le-Roi Cedex, France
Laboratoire
GlaxoSmithKline, 100
Route de Versailles, 78163
Marly-le-Roi Cedex, France
Laboratoire
GlaxoSmithKline, 100
Route de Versailles, 78163
Marly-le-Roi Cedex, France

ADARTREL

ADARTREL

ADARTREL

ADARTREL

ADARTREL

ADARTREL

ADARTREL

12/92

0,5 mg

1,0 mg

2,0 mg

0,25 mg

0,5 mg

1,0 mg

2,0 mg

Potahované tablety

Potahované tablety

Potahované tablety

Potahované tablety

Potahované tablety

Potahované tablety

Potahované tablety

Zpusob
podani

Peroralni
podani

Peroralni
podani

Peroralni
podani

Peroralni
podani

Peroralni
podani

Peroralni
podani

Peroralni
podani



Drzitel rozhodnuti

Clensky stat

Portugalsko

Portugalsko

Portugalsko

Portugalsko

Slovensko

Slovensko

Zadatel

Obchodni nazev

Obsah 1é¢ivych latek

Lékova forma

Beecham Portuguesa, ADARTREL
Produtos Farmacéuticos e
Quimicos, Lda., Rua Dr.
Antonio Loureiro Borges,
n.° 3, Arquiparque -
Miraflores, 1495-131 Algés
Beecham Portuguesa,
Produtos Farmacéuticos e
Quimicos, Lda., Rua Dr.
Antonio Loureiro Borges,
n.° 3, Arquiparque -
Miraflores, 1495-131 Algés
Beecham Portuguesa,
Produtos Farmacéuticos e
Quimicos, Lda., Rua Dr.
Antonio Loureiro Borges,
n.° 3, Arquiparque -
Miraflores, 1495-131 Algés
Beecham Portuguesa,
Produtos Farmacéuticos e
Quimicos, Lda., Rua Dr.
Antonio Loureiro Borges,
n.° 3, Arquiparque -
Miraflores, 1495-131 Algés
Laboratoire
GlaxoSmithKline, 100
Route de Versailles, 78163
Marly-le-Roi Cedex, France
Laboratoire
GlaxoSmithKline, 100

ADARTREL

ADARTREL

ADARTREL

ADARTREL

ADARTREL

13/92

0,25 mg

0,5 mg

1,0 mg

2,0 mg

0,25 mg

0,5 mg

Potahované tablety

Potahované tablety

Potahované tablety

Potahované tablety

Potahované tablety

Potahované tablety

Zpusob
podani

Peroralni
podani

Peroralni
podani

Peroralni
podani

Peroralni
podani

Peroralni

podani

Peroralni
podani



Drzitel rozhodnuti

Clensky stat

Slovensko

Slovensko

Slovinsko

Slovinsko

Slovinsko

Slovinsko

Spanélsko

Spanélsko

Zadatel

Obchodni nazev

Obsah 1ééivych latek Lékova forma

Route de Versailles, 78163
Marly-le-Roi Cedex, France
Laboratoire
GlaxoSmithKline, 100
Route de Versailles, 78163
Marly-le-Roi Cedex, France
Laboratoire
GlaxoSmithKline, 100
Route de Versailles, 78163
Marly-le-Roi Cedex, France
GSK d.o.0., Ljubljana,
Knezov stradon 90, 1000
Ljubljana, Slovenia

GSK d.o.0., Ljubljana,
Knezov stradon 90, 1000
Ljubljana, Slovenia

GSK d.o.0., Ljubljana,
Knezov stradon 90, 1000
Ljubljana, Slovenia

GSK d.o.0., Ljubljana,
Knezov stradon 90, 1000
Ljubljana, Slovenia
Laboratoire
GlaxoSmithKline, 100
Route de Versailles, 78163
Marly-le-Roi Cedex, France
Laboratoire
GlaxoSmithKline, 100
Route de Versailles, 78163
Marly-le-Roi Cedex, France

ADARTREL

ADARTREL

ADARTREL

ADARTREL

ADARTREL

ADARTREL

ADARTREL

ADARTREL

14 /92

1,0 mg

2,0 mg

0,25 mg

0,5 mg

1,0 mg

2,0 mg

0,25 mg

0,5 mg

Potahované tablety

Potahované tablety

Potahované tablety

Potahované tablety

Potahované tablety

Potahované tablety

Potahované tablety

Potahované tablety

Zpusob
podani

Peroralni
podani

Peroralni
podani

Peroralni
podani

Peroralni
podani

Peroralni
podani

Peroralni
podani

Peroralni

podani

Peroralni
podani



Drzitel rozhodnuti

Clensky stat Zadatel Obchodni nazev  Obsah léCivych latek Lékova forma Zpiisob
podani
Spanélsko Laboratoire ADARTREL 1,0 mg Potahované tablety Peroralni
GlaxoSmithKline, 100 podani

Route de Versailles, 78163
Marly-le-Roi Cedex, France

Spanélsko Laboratoire ADARTREL 2,0 mg Potahované tablety Peroralni
GlaxoSmithKline, 100 podani
Route de Versailles, 78163
Marly-le-Roi Cedex, France

Svédsko Laboratoire ADARTREL 0,25 mg Potahované tablety Peroralni
GlaxoSmithKline, 100 podani
Route de Versailles, 78163
Marly-le-Roi Cedex, France

Svédsko Laboratoire ADARTREL 0,5 mg Potahované tablety Peroralni
GlaxoSmithKline, 100 podani
Route de Versailles, 78163
Marly-le-Roi Cedex, France

Svédsko Laboratoire ADARTREL 1,0 mg Potahované tablety Peroralni
GlaxoSmithKline, 100 podani
Route de Versailles, 78163
Marly-le-Roi Cedex, France

Svédsko Laboratoire ADARTREL 2,0 mg Potahované tablety Peroralni
GlaxoSmithKline, 100 podani
Route de Versailles, 78163
Marly-le-Roi Cedex, France

Spojené kralovstvi Laboratoire ADARTREL 0,25 mg Potahované tablety Peroralni
GlaxoSmithKline, 100 podani
Route de Versailles, 78163
Marly-le-Roi Cedex, France

Spojené kralovstvi Laboratoire ADARTREL 0,5 mg Potahované tablety Peroralni
GlaxoSmithKline, 100 podani

15/92



Clensky stat

Spojené kralovstvi

Spojené kralovstvi

Drzitel rozhodnuti

Zadatel Obchodni nazev

Obsah 1ééivych latek Lékova forma

Route de Versailles, 78163

Marly-le-Roi Cedex, France

Laboratoire ADARTREL
GlaxoSmithKline, 100

Route de Versailles, 78163

Marly-le-Roi Cedex, France

Laboratoire ADARTREL
GlaxoSmithKline, 100

Route de Versailles, 78163

Marly-le-Roi Cedex, France

16 /92

1,0 mg

2,0 mg

Potahované tablety

Potahované tablety

Zpusob
podani

Peroralni
podani

Peroralni
podani



PRILOHA 11

VEDECKE ZAVERY A ZDUVODNENI POTREBNYCH UPRAV V SOUHRNU UDAJU O
PRIPRAVKU, OZNACENIi NA OBALU A PRIBALOVYCH INFORMACICH PREDKLADANE
EVROPSKOU AGENTUROU PRO LECIVE PRIPRAVKY
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VEDECKE ZAVERY
CELKOVE SHRNUTI VEDECKEHO HODNOCENI PRIPRAVKU ADARTREL (viz Pfiloha I)
Ptipravku Ropirinol udélila registraci Francie dne 30. cervna 2004. Pfed ukonenim postupu
vzajemného uznavani predlozilo Spanélsko a Nizozemsko agentufe posudek, ve kterém se uvadi, e
tento 1éCivy pripravek miize pfedstavovat ohrozeni vefejného zdravi, jelikoz, dle nazoru téchto zemi,
nebyla prokazana jeho bezpecnost a u¢innost pti dlouhodobé 1€¢bé syndromu neklidnych nohou.

Mezi diskutovana témata pattily idaje o Gcinnosti poskytnuté na zakladé klinickych zkousek, zejména v
podskupiné pacientd s ptiznaky funkéni nedostatecnosti, a dale pak dlouhodoba ucinnost a bezpecnost,
jakoz i pomér piinosu a rizika ptipravku.

Drzitel rozhodnuti o registraci definoval pacienty s tézkym idiopatickym syndromem neklidnych nohou
jako pacienty, ktefi na mezinarodni S$kale syndromu neklidnych nohou (International Restless Legs
Syndrome Rating Scale, IRLS) dosahuji vychozi hodnoty 24 bodl nebo vice. Nicméné podle vyboru
CHMP by tito pacienti méli byt definovani jako pacienti se stiedné tézkym az tézkym idiopatickym
syndromem neklidnych nohou.

Podle odborné literatury musi byt profil snaSenlivosti ropinirolu u této skupiny pacienti analyzovan v
kontextu fyzického stavu, ktery zasadné ovliviiuje kvalitu zivota pacientdi, zejména proto, Ze pacienti se
syndromem neklidnych nohou trpi chronickou nespavosti. V tomto kontextu udaje o bezpecnosti
pochazejici z klinické studie prokazuji, Ze ropinirol vykazuje ptijatelny profil snasenlivosti a bezpecnosti
u pacientll se syndromem neklidnych nohou, a to v dennich davkach mezi 0,25 — 4 mg. Ackoliv k vyskytu
nezadoucich ucinkd, jako jsou nauzea, zvraceni, zavraté a ospalost, doslo Castéji pii podavani ropinirolu
nez placeba, u vétSiny pacientli byly projevy téchto nezddoucich ucinkd slabé az mirné. Tyto nezaddouci
ucinky byly vétSinou poprvé hlaseny v prubehu prvnich dvou tydnt 1éCby, pfiCemZ mira preruSeni 1éCby
ropinirolem byla nizka a podobna jako v pfipadé placeba. Povaha téchto nezddoucich ucinkl je
konzistentni s prokdzanym bezpecnostnim profilem ropinirolu a tfidou 1éCiv agonisté dopaminu. Bylo
poskytnuto detailni vyhodnoceni nejbéznéjSich nezadoucich ucinkii u cilové skupiny pacientl (skére na
Skale IRLS 24-40 bodi). Byly prodiskutovany nezadouci ucinky, které se vyskytuji specificky u pacient
se syndromem neklidnych nohou, jako napf. augmentace a opétovné navozeni symptomt (rebound effect).

Analyza zévaznych nezadoucich ucinka (Serious Adverse Events, SAE) nepfinesla v celkové skupiné
pacientl zahrnutych do klinickych studii ropinirolu Zadné zasadni zavery.

V nedavné dobé provedl drzitel rozhodnuti o registraci studii ucinku ropinirolu na srdecni ¢innost
zdravych dobrovolnikd. Nebyl pozorovan zasadni G¢inek na interval QT.

Udaje ziskané v ramci klinického programu ropinirolu, ktery zahrnoval studie o délce az 52 tydnt 1é&by
ropinirolem, znovu vychazeji pozitivné, pokud jde o klinickou vyznamnost potencidlnich hlasenych
epizod augmentace. Mira hldSenych epizod augmentace uvadénd v literatufe v souvislosti s agonisty
dopaminu, véetné ropinirolu, je vSeobecné nizsi, nez v piipadé epizod hlasenych u latky levodopa. Navic
vykazuje vétSina augmentacnich epizod souvisejicich s ropinirolem omezenou klinickou vyznamnost,
nebot’ pacienti vétSinou pokracovali v 1é€bé ropinirolem bez pieruseni a ve vétsing€ pripadt vyzkumni
pracovnici nezvysovali v disledku augmentace davky ropinirolu.

Po pieruseni 1é¢by ropinirolem nelze vyloucit, Ze dojde k opétnému navozeni symptomu (tzv. rebound
fenomén, end of treatment rebound). I kdyz byla v klinickych studiich primérna celkova skore IRLS 7 az
10 dni po preruseni 1écby u pacientti 1éCenych ropinirolem vétsi nez u pacientti uzivajicich placebo,
zavaznost symptomll po pireruseni 1écby u pacientl uZivajicich ropinirol obecné nepiekrocila hodnoty
zjisténé pred vstupem do studie.
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Drzitel rozhodnuti o registraci souhlasil s uvedenim zmén v bodech 4.2 a 5.1 Souhrnu udaji o pfipravku s
cilem upftesnit, ze ropinirol je indikovan pro pacienty se stiedné tézkym az tézkym idiopatickym
syndromem neklidnych nohou.

Drzitel rozhodnuti o registraci dale souhlasil s uvedenim zmén v bodu 5.1 s cilem upfesnit, Ze pacienti
lé¢eni ropinirolem dosahli v nasledném vyhodnoceni na skale IRLS vyssiho skore nez pacienti, kterym
bylo podavano placebo.

U pacientt se stiedné t€zkym az tézkym syndromem neklidnych nohou je pfinos 1é¢by ropinirolem patrny
ve vsech ukazatelich méfenych konzistentnim zptisobem. Bezpecnostni profil ptipravku, ackoliv vykazuje
nepiijemné nezadouci ucinky, jako nauzea a zvraceni, predstavuje problém vétSinou jen v ranné fazi 1éCby
a lze jej povazovat za zvladnutelny. Vyhodnoceni poméru piinosu a rizika piipravku je povazovano za
uspokojivé, pokud jde o stiedné tézky az t€zky syndrom neklidnych nohou, jak je definovan v Souhrnu
udajti o ptipravku.

Z tohoto divodu vybor CHMP doporucil, aby nebyly vznaSeny zddné zaminky proti udéleni rozhodnuti o
registraci pripravku Adardel , ktery je indikovan k 1écbé pacientl se stfedné tézkym az tézkym
idiopatickym syndromem neklidnych nohou. Toto rozhodnuti o registraci je podminéno splnénim
podminek, které jsou povazovany za nezbytné pro bezpecné a ucinné pouzivani tohoto 1é¢ivého piipravku,
a sice se jedna o provedeni dlouhodobé, dvojité zaslepené, kontrolované klinické zkousky v ramci
zavazku po ud€leni registrace (viz Priloha IV). Doplnény Souhrn tdajti o ptfipravku je schvalen vyborem
CHMP.

ZDUVODNENI POTREBNYCH UPRAV V SOUHRNU UDAJU O PRIPRAVKU
Vzhledem k tomu, Ze

— obsahem feSené¢ho podani bylo to, Ze by méla byt prokazdna bezpe€nost a ucinnost ropinirolu pii
dlouhodobé 1é¢bé syndromu neklidnych nohou,

— doslo na zéklad¢ poskytnuté dokumentace a védeckych diskusi v ramci vyboru k doplnéni Souhrnu
udaji o ptipravku navrzeného Zadatelem, jak je uvedeno v Ptiloze III.
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A. SOUHRN UDAJU O PRIPRAVKU
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1 NAZEV PRIPRAVKU

ADARTREL 0,25 mg
potahované tablety

2  KVALITATIVNI A KVANTITATIVNI SLOZENI

Jedna potahovana tableta obsahuje 0,25 mg ropinirolum (ve formé ropiniroli hydrochloridum).
Pomocné latky:
Laktosa

Uplny seznam pomocnych latek viz bod 6.1.
3 LEKOVA FORMA

Potahované tablety.

Bilé ovalné potahované tablety oznacené "GS" na jedné stran¢ a "MLE" na strané druhé.

4 KLINICKE UDAJE

4.1 Terapeutické indikace

ADARTREL je indikovany k symptomatické 1écbé stfedné tézkého az tézkého idiopatického syndromu
neklidnych nohou (viz bod 5.1).

4.2 Davkovani a zpisob podani

Peroralni podani.

Dospéli

Doporucuje se individualni titrace davky, kdy se bere v ivahu u¢innost a snasenlivost piipravku.
Ropinirol se obvykle uziva tésné pred spanim, ale je mozné ho uzit az 3 hodiny pied spanim. Aby se
zlepsila gastrointestinalni snasenlivost, 1ze uzivat ropinirol spolec¢né s jidlem.

Zahajeni 1éEby (1. tyden)

Doporucena pocatecni davka je 0,25 mg podana jedenkrat denné (Cas podavani - viz vyse) po dobu 2 dni.
Pokud je davka dobie snaSena, mize byt poté zvysena na 0,5 mg podavanych jedenkrat denné po zbytek
1. tydne.

Terapeuticky rezim (2. tyden a dale)

Po iniciaci 1é¢by se ma denni davka zvySovat tak dlouho, dokud se nedocili optimalni terapeutické
odpovédi. Primérna davka, podavana jedenkrat denn€ pacientim se stiedné t€zkym az tézkym
syndromem neklidnych nohou, byla v klinickych studiich 2 mg.

Davka se mize ve 2. tydnu zvySovat na 1 mg jednou denné. Dale miZze byt davka zvySena o 0,5 mg tydné
po dobu dvou néasledujicich tydnt az na davku 2 mg podavanou jedenkrat denné. U nékterych pacienti se
k dosazeni optimalniho zlepSeni stavu mize davka postupné zvySovat aZ na maximalni davku 4 mg
podavanou jedenkrat denné. V klinickych studiich byla davka zvySovana kazdy tyden o 0,5 mg az na
davku 3 mg podavanou jedenkrat denn¢ a poté o 1 mg az na maximalni doporuc¢enou davku 4 mg
podavanou jedenkrat denné, viz tabulka 1.

Davky vyssi nez 4 mg podavané jedenkrat denné nebyly u pacientli se syndromem neklidnych nohou
zkouseny.
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Tabulka 1: Titrovani davky
Tyden 2 3 4 5% 6% 7%

Davka (mg)/jedenkrat denné 1 1,5 2 2,5 3 4

* K dosazeni optimalniho zlepSeni u n€kterych pacienttl.

Po 3 mésicich 1écby ropinirolem by se mélo provést vyhodnoceni odpovédi pacienta (viz bod 5.1). Po této
dobé by se méla zvazit predepisovana davka i nutnost pokracovani v 1€¢bé. Pokud byla terapie prerusena
na dobu delsi nez n¢kolik malo dni, 1é¢ba by se méla restartovat opétnou titraci davky, jak bylo uvedeno
vyse.

Déti a mladistvi

Podavani pripravku ADARTREL u déti do 18 let se nedoporucuje, protoZe nejsou k dispozici udaje o
bezpecnosti a ucinnosti.

Starsi pacienti

U pacientil nad 65 let se clearance ropinirolu snizuje. Titrace davky a jeji zvySovani se ma provadeét
pozvolna s ohledem na symptomatickou odpovéd'.

Poskozeni ledvin

U pacientil s mirnym nebo stiednim poskozenim funkce ledvin (clearance kreatininu 30 az 50 ml/min)
neni nutné upravovat davkovani.

4.3 Kontraindikace

Hypersenzitivita na 1é¢ivou latku nebo na kteroukoli pomocnou latku.

Tézké poskozeni funkce ledvin (clearance kreatininu < 30 ml/min).

T&zké poskozeni funkce jater.

4.4  Zvlastni upozornéni a opati‘eni pro pouZiti

Ropinirol se nema pouzivat k 1é¢bé neuroleptické akatizie, tasikineze (neuroleptiky indukovana
kompulzivni tendence chodit) nebo sekundarniho syndromu neklidnych nohou (napiiklad zptisobeného
selhanim ledvin, anémii z nedostatku Zeleza nebo téhotenstvim).

Béhem 1é¢by ropinirolem mize byt paradoxné pozorovano zhorseni symptomi syndromu neklidnych
nohou projevujici se ¢asnéjSim nastupem (augmentace) a znovuobjevenim symptomu v ¢asnych rannich
hodinach (early morning rebound). Pokud k tomu dojde, 1é¢ba se ma posoudit a miiZze se zvazit iprava
davkovani nebo ukonceni 1é¢by.

U Parkinsonovy choroby byl ropinirol mén¢ ¢asto spojovan s vyskytem somnolence a s epizodami
nahlého nastupu spanku (viz bod 4.8), ale u syndromu neklidnych nohou je tento jev velmi vzacny. Piesto
musi byt pacienti o tomto jevu informovani a musi jim byt doporuc¢eno, aby, pokud uzivaji ropinirol,
procvicovali pfi fizeni vozidel nebo obsluhovani strojii pozornost. Pacienti, u nichz se objevila
somnolence a/nebo epizoda nahlého nastupu spanku, se musi zdrzet fizeni vozidel nebo obsluhy strojt.
Kromég toho je nutné zvazit redukci davky nebo ukonceni 1€cby.

Pacienti se zdvaznymi psychickymi poruchami by neméli byt [éeni agonisty dopaminu, pokud
prospésnost 1€¢by nepievazi mozna rizika.

Pacientiim se stiedné téZkou poruchou funkce jater se ma ropinirol podavat opatrn¢. Nezadouci ucinky se
musi pozorn¢ sledovat.

Pacienti, kteti maji vzacné dédi¢né problémy s galaktézovou intoleranci, s Lappovym deficitem laktazy
nebo s glukdzo-galaktézovou malabsobcei, by neméli tento 1ék uzivat.
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Z davodu rizika vzniku hypotenze se pacienti se zadvaznym kardiovaskularnim onemocnénim (zvlasté pak
s koronarni insuficienci) maji 1é¢it opatrn¢.

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

Ropinirol je metabolizovan predevs§im izoenzymem CYP 1A2 ze systému cytochromu P450. Ve
farmakokinetické studii (s ropinirolem o davce 2 mg podavané trikrat denng) se zjistilo, ze ciprofloxacin
zvySoval hodnoty C,,,x @ AUC u ropinirolu na 60 % respektive 84 % s moznym rizikem nezadoucich
ucinkd. Z tohoto divodu miize byt u pacientt, ktefi jsou jiz 1éCeni ropinirolem, nutna Giprava davky
ropinirolu, pokud jim byly zavedeny nebo vysazeny léky zndmé tim, ze inhibuji CYP 1A2, napiiklad
ciprofloxacin, enoxacin nebo fluvoxamin.

Ve studii zamétené na farmakokinetickou interakci mezi ropinirolem (v davce 2 mg podavané trikrat
denng¢) a theofylinem, substratu pro CYP 1A2, se zjistilo, ze ve farmakokinetice ropinirolu ani theofylinu
nedoslo k zddnym zméndm. Z toho diivodu se neocekava, ze by ropinirol konkuroval metabolismu jinych
1€k, které jsou metabolisovany CYP 1A2.

Na zéklad¢ udajii in-vitro ma ropinirol v terapeutickych davkach maly potencial k inhibici cytochromu
P450. Proto neni pravdépodobné, ze by ropinirol prostiednictvim mechanismu cytochromu P450
ovliviioval farmakokinetiku jinych 1€kd.

Je znamo, Ze koufeni indukuje metabolismus CYP 1A2. Proto bude pacientiim, kteti béhem 1écby
ropinirolem pfestali nebo zacali koufit, ziejme nutné upravit davku.

U pacientek 1écenych hormonalni substitu¢ni terapii byly pozorovany zvySené koncentrace ropinirolu v
plazmé. Pacientiim, ktefi jiz jsou 1é¢eni hormonalni substitu¢ni terapii, se miiZe iniciace 1€cby ropinirolem
provadét obvyklym zplsobem. Ale v pfipad€, Ze hormonalni substituéni terapie bude béhem 1é¢by
ropinirolem ukoncena nebo zavedena, bude ziejmeé nutné upravit davku ropinirolu v zavislosti na klinické
odpovédi.

Mezi ropinirolem a domperidonem (pfipravek pouzivany k 1éceni nauzey a zvraceni) nebyly pozorovany
zadné farmakokinetické interakce, které by vyzadovaly upravu davky jednoho ¢i druhého 1éku.
Domperidon periferné¢ antagonizuje dopaminergni u¢inky ropinirolu a neprostupuje pies
hematoencefalickou bariéru. Z toho diivodu ma vyznam jako antiemetikum u pacientti 1é¢enych centralné
pusobicimi dopaminovymi agonisty.

Neuroleptika a jini centralné ptisobici antagonisté dopaminu, jako naptiklad sulpirid nebo metoklopramid,
mohou snizovat U¢inek ropinirolu a proto bychom se méli vyhnout sou¢asnému podavani téchto latek a
ropinirolu.

4.6 Téhotenstvi a kojeni

Adekvatni udaje o podavani ropinirolu t¢hotnym zenam nejsou k dispozici.

Studie na zvitatech prokazaly reproduk¢ni toxicitu (viz bod 5.3). ProtoZe potencialni riziko pro ¢lovéka
neni znamé, nedoporucuje se béhem te€hotenstvi ropinirol uzivat, pokud potencidlni piinos pro pacientku
neptevazi potencialni riziko pro plod.

Ropinirol miize inhibovat laktaci, proto se ropinirol béhem kojeni nema uzivat.

4.7  Utinky na schopnost Fidit a obsluhovat stroje

Pacienti 1éceni ropinirolem, u nichZ se objevila somnolence a/nebo epizody nahlého nastupu spanku, musi
byt informovani, Ze se musi zdrzet fizeni vozidel nebo vykonavat ¢innosti, kde zhorSena pozornost mtize
zpusobit, Ze se oni nebo ostatni dostanou do rizika vazného tirazu nebo smrti (napiiklad pii obsluze
strojir), dokud tyto u¢inky neodezni (viz bod 4.4).

4.8 Nezadouci ucinky
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Nezadouci 1€kové reakce jsou uvedeny podle systému organové klasifikace a frekvence vyskytu.
Frekvence vyskytu v klinickych studiich je urcena rozdilem ve vyskytu oproti placebu a je klasifikovana
jako velmi Casté (>1/10), ¢asté (>1/100, <1/10) nebo méné ¢asté (>1/1,000, <1/100).

V kazdé skupiné Cetnosti jsou nezadouci ucinky setazeny podle klesajici zavaznosti.

PouZziti ropinirolu u syndromu neklidnych nohou

V klinickych studiich zabyvajicich se syndromem neklidnych nohou se nejcastéji vyskytovala nauzea
(priblizné u 30 % pacientit). Nezadouci ucinky byly obvykle mirné az stiedné tézké a vyskytovaly se na
zacatku terapie nebo pii zvySovani davky. Kvili vyskytu nezadoucich u€inkt bylo nékolik pacienti z
klinickych studii vytazeno.

V tabulce 2 jsou uvedeny nezadouci l€kové reakce hlasené po podavani ropinirolu v klinickych studiich

trvajicich 12 tydnii, které pievySovaly o vice nez 1 % intenzitu vyskytu u placeba nebo ty, které byly
hlaSeny méné Casto, ale je znamé, Ze jsou spojeny s ropinirolem.

Tabulka 2: Nezadouci uéinky pfipravku hlaSené ve 12-tydennich klinickych studiich zabyvajicich se
syndromem neklidnych nohou (ropinirol n=309, placebo n=307)

Psychiatrické poruchy
Casté Nervozita
Méné casté Zmatenost

Poruchy nervového systému

Casté Synkopa, somnolence, zdvraté (véetné
vertiga)

Cévni poruchy

Méné Casté Posturalni hypotenze, hypotenze

Gastrointestinalni poruchy

Velmi Casté Zvraceni, nauzea
Casté Bolest biicha

Celkov¢ a jinde nezarazené poruchy a lokalni reakce po podani

Castée Unava

V otevienych dlouhodobych studiich byly méné ¢asto hlaSeny halucinace.

Béhem 1é¢by ropinirolem mutize byt paradoxné pozorovano zhorseni symptomti syndromu neklidnych
nohou projevujici se ¢asnéjSim nastupem (augmentace) a znovuobjevenim symptomu v ¢asnych rannich
hodinéch (early morning rebound).

Postup pri vyskytu neZadoucich ucinki

Pokud se u pacientli vyskytnou signifikantni nezadouci ucinky, mélo by se uvazovat o sniZzeni davky.
Pokud se nezadouci G¢inek zmiriuje, 1ze davku postupné opétnou titraci zvysovat. V piipade potieby se
mohou pouZit antiemetika, ktera nepatii do skupiny centralné ptisobicich antagonistii dopaminu, napiiklad
domperidon.

DalSi zkuSenosti s ropinirolem
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Ropinirol je indikovany i k 1écbé Parkinsonovy nemoci. Nezadouci 1ékové reakce hlasené pacienty s
Parkinsonovou chorobou lé¢enymi ropinirolem v monoterapii a v kombinaci v davkach az 24 mg/den s
rozdilem ve vyskytu oproti placebu jsou uvedeny nize.

Tabulka 3: Nezadouci u€inky ptipravku hldSené v klinickych studiich zabyvajicich se Parkinsonovou
chorobou za pouZiti ddvek az 24 mg/den

Psychiatrické poruchy
Casté Halucinace, zmatenost
Meéné Casté ZvySeni libida

Poruchy nervového systému

Velmi casté Synkopa, diskinezie, somnolence

Gastrointestinalni poruchy

Velmi casté Nauzea
Casté Zvraceni, bolest bFicha, pdleni Zahy

Celkové a jinde nezatazené poruchy a lokalni reakce po podani

Casté Otoky nohou

Sledovani pripravku po uvedeni na trh

U Parkinsonovy nemoci je ropinirol spojovan s vyskytem somnolence a méné ¢asto (>1/1000, <1/100) byl
spojovan s vyskytem nadmérné denni somnolence a s epizodami nahlého nastupu spanku, ale u syndromu
neklidnych nohou dochazi k tomuto jevu velmi vzacné (<1/10 000).

Po terapii ropinirolem byl mén¢ ¢asto (>1/1000, <1/100) hlaSen vyskyt posturalni hypotenze nebo
hypotenze, kterd mohla byt vzacné vazna.

Velmi vzacné€ byly hlaSeny ptipady jaternich reakci (<1/10 000), zvlasté pak zvyseni hladiny jaternich
enzymul.

4.9 Predavkovani

Predpoklada se, Ze projevy predavkovani ropinirolem budou souviset s dopaminergni aktivitou pfipravku.
Symptomy piedavkovani mohou byt zmirnény podavanim antagonistti dopaminu jako jsou napf-.
neuroleptika nebo metoklopramid.

5 FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI

5.1 Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeuticka skupina : Agonista dopaminu
ATC kod : N04BC04
Mechanismus u¢inku

Ropinirol patii do skupiny neergolinovych D2/D3 agonisti dopaminu, ktery stimuluje dopaminové
receptory striatu.

Klinicka u¢innost
ADARTREL se mé ptedepisovat jen pacientim se stfedné tézkym az tézkym idiopatickym syndromem

neklidnych nohou. Typickym stfedné t€Zkym az tézkym idiopatickym syndromem neklidnych nohou se
mini stav, kdy pacienti trpi insomnii nebo tézkym neklidem koncetin.
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Ve ctyfech 12-tydennich studiich zabyvajicich se t¢innosti byli pacienti trpici syndromem neklidnych
nohou nahodné rozdéleni na skupinu uzivajici ropinirol nebo placebo a ucinky podle skére IRLS skaly ve
12. tydnu byly porovnany s daty pti vstupu do studie. Primérna davka ropinirolu u pacientl se stiedné
tézkymi az tézkymi projevy nemoci byla 2,0 mg/den. Adjustovany rozdil mezi lécbami v kombinované
analyze tidajl ziskanych v téchto Ctyfech 12-tydennich studiich od pacientt se stfedné tézkym az tézkym
syndromem neklidnych nohou ve zméné IRLS skore (mezi 12.tydnem a vstupem do studie) podle LOCF
(Last Observation Carried Forward) v ITT populaci byl -4,0 bodu (95 % IS -5,6, -2.4; p<0,0001, vychozi
hodnoty a body IRLS skaly podle LOCF ve 12. tydnu: ropinirol 28,4 a 13,5; placebo 28,2 a 17,4).

Ve 12-tydenni placebem kontrolované polysomnografické studii provadéné u pacientt trpicich
syndromem neklidnych nohou se studoval ti¢inek 1é¢by ropinirolem na pravidelné pohyby nohou ve
spanku. V porovnani mezi vstupem do studie a 12. tydnem byl mezi ropinirolem a placebem pozorovan
statisticky vyznamny rozdil ve vyskytu pravidelnych pohybii nohou ve spanku.

I kdyz nejsou k dispozici dostatecné udaje, které by adekvatné prokazaly dlouhodobou t¢innost ropinirolu
u syndromu neklidnych nohou (viz bod 4.2), ve studii trvajici 36 tydnt se u pacientt, ktefi pokracovali v
1é¢be ropinirolem prokézala vyznamné niz8i mira relapsu ve srovnani s pacienty randomizovanymi k
placebu (33 % oproti 58 %, p=0,0156).

Z kombinované analyzy dat ziskanych v téchto ¢tyfech 12-tydennich placebem kontrolovanych studiich
na pacientech se stfedné tézkym az té€zkym syndromem neklidnych nohou vyplynulo, Ze pacienti léCeni
ropinirolem pozorovali signifikantni zlepSeni stavu oproti pacientim Ié¢enych placebem v parametrech
tzv. Medical Outcome Study Sleep Scale (skore v rozsahu 0-100 s vyjimkou délky spanku). Adjustované
rozdily mezi ropinirolovou a placebovou 1é¢bou byly: poruchy spanku (-15,2, 95 % CI -19,37, -10,94;
p<0,0001), délka spanku (0,7 hodin, 95 %IS 0,49, 0,94); p<0,0001), dostatecnost spanku (18,6, 95 % IS
13,77, 23,45; p<0,0001) a somnolence v pribéhu dne (-7,5, 95 % IS -10,86, -4,23; p<0,0001).

Po pteruseni 1é¢by ropinirolem nelze vyloucit, Ze dojde k opétnému navozeni symptomt (tzv. rebound
fenomén). I kdyz byla v klinickych studiich primérna celkova skére IRLS 7 az 10 dni po pieruseni 1écby
u pacientt lé¢enych ropinirolem vét§i nez u pacientl uzivajicich placebo, zavaznost symptomtl po
preruSeni 1écby u pacientti uzivajicich ropinirol obecné nepiekrocila hodnoty zjisténé pied vstupem do
studie.

V klinickych studiich byla vétSina pacientli bélosského plivodu.
5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Absorpce

Biologické dostupnost ropinirolu je ptiblizné 50% (36% az 57%), pficemz Cmax se dosahne primérné za
1,5 hodiny po podani davky. V ptitomnosti jidla se dosazeni Cmax prodlouzi ptiblizn€ o 2,6 hodiny a
maximalni hladina v plazmé se snizi o 25 %, pfi¢emz jidlo nema zadny vliv na biologicky dostupné
mnozstvi. Biologicka dostupnost ropinirolu se mezi jednotlivci znacné 1isi.

Distribuce

Vazba ropinirolu na bilkoviny plazmy neni vysoka (<40%) a nema zadny vliv na distribuci, ktera je velmi
rozsahla (distribu¢ni objem pftiblizn€ 7 1/kg).

Metabolismus

Ropinirol je metabolizovan predeviim izoformou CYP 1A2 cytochromu P450. Zadny z mnoha vzniklych
metabolitl se nepodili na vysledné aktivité ptipravku a hlavni metabolit je na zvitecich modelech
zkousejicich dopaminergni funkci 100-krat méné ucinny nez ropinirol.

Eliminace

Nezménény ropinirol a metabolity jsou vyluCovany prevazné ledvinami. Elimina¢ni polocas ropinirolu je
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prumérné 6 hodin.
Linearita

Farmakokinetiky ropinirolu jsou po jednorazové davce i po opakovaném podéavani v terapeutickém
rozsahu mezi 0,25 mg a 4 mg celkem linedrni (Cmax a AUC).

Charakteristiky tykajici se populace
U pacientil nad 65 let je mozné snizeni systémového clearance ropinirolu ptiblizné o 30 %.

U pacientli s mirnou az stfedn¢ tézkou poruchou funkce ledvin (clearance kreatininu mezi 30 az 50
ml/min) neni pozorovana zadna zména ve farmakokinetice ropinirolu. Udaje ziskané od pacienti s t€zkou
poruchou funkce ledvin nejsou k dispozici.

5.3 Piedklinické udaje vztahujici se k bezpe¢nosti

Toxikologie: Toxikologicky profil je uren hlavné farmakologickou aktivitou ropinirolu: zmény chovani,
hypoprolaktinémie, snizeni krevniho tlaku a srde¢ni frekvence, ptoza a salivace. V dlouhodobé studii byla
po vysokych davkach (50 mg/kg) pozorovana degenerace sitnice jen u bilych potkanti, pravdépodobné
souvisejici se zvySenou expozici svétlu.

Genotoxicita: Genotoxicita nebyla v obvyklém souboru in vitro a in vivo testd pozorovana.

Karcinogenita: Ve dvouletych studiich provedenych na mysich a potkanech v davkach az 50 mg/kg nebyl
u mysi prokazan karcinogenni u¢inek. U potkanti byly jedinymi lézemi souvisejicimi s ropinirolem
hyperplazie Leydigovych bung¢k a testikularni adenom, které byly vyvolany hypoprolaktinemickym
ucinkem ropinirolu. Tyto 1éze se povazuji za druhové specificky jev a neptedstavuji nebezpeci s ohledem
na klinické pouzivani ropinirolu.

Reprodukeéni toxicita: Podavani ropinirolu bfezim samicim potkana v davkach toxickych pro samici vedlo
ke sniZzeni hmotnosti plodu po davce 60 mg/kg (ptiblizne€ 15-ndsobek AUC maximalni davky u lidi), ke
zvySeni Cetnosti umrti plodu po davce 90 mg/kg (pfiblizn€ 25-nasobek AUC maximalni davky u lidi) a k
malformaci prsti po davee 150 mg/kg (priblizné 40-nasobek AUC maximalni davky u lidi). Po davce 120
mg/kg (ptiblizné 30-ndsobek AUC maximalni davky u lidi) nebyl pozorovany u potkanii Zadny
teratogenni U€inek a u kralika se nezjistila Zadna znamka ovlivnéni vyvoje.

6 FARMACEUTICKE UDAJE

6.1 Seznam pomocnych latek

Jadro tablety

Monohydrat laktosy
Mikrokrystalicka celulosa
Sodna sul kroskarmelosy
Magnesium-stearat.

Potahova vrstva

Hypromelosa
Makrogol 400

Oxid titanicity (E171
Polysorbat 80 (E433).

6.2 Inkompatibility
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Neuplatnuje se.

6.3 Doba pouZitelnosti

2 roky.

6.4  Zvlastni opatieni pro uchovavani

Uchovavejte pii teploté do 25°C.

Uchovavejte v piivodnim obalu.
6.5 Druh obalu a velikost baleni

PVC/PCTFE/Al blistr.
Baleni obsahujici 2 nebo12 potahovanych tablet.

Na trhu nemusi byt v§echny velikosti baleni.
6.6  Zvlastni opatieni pro zneSkodrnovani

Z4dné zvlastni pozadavky.

7 DRZITEL ROZHODNUTI O REGISTRACI
Laboratoire GlaxoSmithKline

100, route de Versailles

78163 Marly-le-Roi Cedex

Francie

Tel +33 1 39 178000

[viz Ptiloha I — Doplni se narodni udaje]

8 REGISTRACNI CISLO(A)

[Doplni se narodni tidaje]

9 DATUM PRVNI REGISTRACE/PRODLOUZENI REGISTRACE

{DD mésic YYYY}
[Doplni se narodni tdaje]

10 DATUM REVIZE TEXTU

{MM/YYYY}
[Doplni se narodni tidaje]
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1. NAZEV PRIPRAVKU

ADARTREL 0,5 mg
potahované tablety

2. KVALITATIVNI A KVANTITATIVNI SLOZENI

Jedna potahovana tableta obsahuje 0,5 mg ropinirolum (ve formeé ropiniroli hydrochloridum).
Pomocné latky:
Laktosa

Uplny seznam pomocnych latek viz bod 6.1.
3. LEKOVA FORMA

Potahované tablety.

Zluté ovalné potahované tablety ozna¢ené "GS" na jedné strané a "TES" na strané druhé.

4. KLINICKE UDAJE

4.1 Terapeutické indikace

ADARTREL je indikovany k symptomatické 1écbé stfedné tézkého az tézkého idiopatického syndromu
neklidnych nohou (viz bod 5.1).

4.2 Davkovani a zptisob podani

Peroralni podani.

Dospéli

Doporucuje se individualni titrace davky, kdy se bere v ivahu u¢innost a snasenlivost piipravku.
Ropinirol se obvykle uziva tésné pred spanim, ale je mozné ho uzit az 3 hodiny pied spanim. Aby se
zlepsila gastrointestinalni snasenlivost, 1ze uzivat ropinirol spolec¢né s jidlem.

Zahajeni 1éEby (1. tyden)

Doporucena pocatecni davka je 0,25 mg podana jedenkrat denné (Cas podavani - viz vyse) po dobu 2 dni.
Pokud je davka dobie snaSena, mize byt poté zvysena na 0,5 mg podavanych jedenkrat denné po zbytek
1. tydne.

Terapeuticky rezim (2. tyden a dale)

Po iniciaci 1é¢by se ma denni davka zvySovat tak dlouho, dokud se nedocili optimalni terapeutické
odpovédi. Primérna davka, podavana jedenkrat denn€ pacientim se stiedné t€zkym az tézkym
syndromem neklidnych nohou, byla v klinickych studiich 2 mg.

Davka se mize ve 2. tydnu zvySovat na 1 mg jednou denné. Dale miZze byt davka zvySena o 0,5 mg tydné
po dobu nasledujicich dvou tydnti az na davku 2 mg podavanou jedenkrat denné. U nékterych pacientl se
k dosazeni optimalniho zlepSeni stavu mize davka postupné zvySovat aZ na maximalni davku 4 mg
podavanou jedenkrat denné. V klinickych studiich byla davka zvySovana kazdy tyden o 0,5 mg azZ na
davku 3 mg podavanou jedenkrat denn¢ a poté o 1 mg az na maximalni doporuc¢enou davku 4 mg
podavanou jedenkrat denné, viz tabulka 1.

Davky vyssi nez 4 mg podavané jedenkrat denné nebyly u pacientli se syndromem neklidnych nohou
zkouseny.
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Tabulka 1: Titrovani davky
Tyden 2 3 4 5% 6% 7%

Davka (mg)/jedenkrat denné 1 1,5 2 2,5 3 4

* K dosazeni optimalniho zlepSeni u nékterych pacienttl.

Po 3 mésicich 1é¢by ropinirolem by se mélo provést vyhodnoceni odpovedi pacienta (viz bod 5.1). Po této
dobé by se méla zvazit predepisovand davka i nutnost pokracovani v 1ébé. Pokud byla terapie prerusena
na dobu delsi nez n€kolik malo dni, 1écba by se méla restartovat opétnou titraci davky, jak bylo uvedeno
vyse.

Déti a mladistvi

Podavani ptipravku ADARTREL u déti do 18 let se nedoporucuje, protoZe nejsou k dispozici udaje o
bezpecnosti a ucinnosti.

Starsi pacienti

U pacientli nad 65 let se clearance ropinirolu snizuje. Titrace davky a jeji zvySovani se ma provadét
pozvolna s ohledem na symptomatickou odpovéd..

Poskozeni ledvin

U pacientil s mirnym nebo stiednim poskozenim funkce ledvin (clearance kreatininu 30 az 50 ml/min)
neni nutné upravovat davkovani.

4.3 Kontraindikace

Hypersenzitivita na 1é¢ivou latku nebo na kteroukoli pomocnou latku.

Tézké poskozeni funkce ledvin (clearance kreatininu < 30 ml/min).

Tézké poskozeni funkce jater.

4.4  Zvlastni upozornéni a opatieni pro pouziti

Ropinirol se nema pouzivat k 1é¢bé neuroleptické akatizie, tasikineze (neuroleptiky indukovana
kompulzivni tendence chodit) nebo sekundarniho syndromu neklidnych nohou (napiiklad zptisobeného
selhanim selhanim ledvin, anémii z nedostatku Zeleza nebo t€hotenstvim).

Béhem 1é¢by ropinirolem mize byt paradoxné pozorovano zhorseni symptomi syndromu neklidnych
nohou projevujici se ¢asnéjSim nastupem (augmentace) a znovuobjevenim symptomu v ¢asnych rannich
hodinach (early morning rebound). Pokud k tomu dojde, 1é¢ba se ma posoudit a miiZze se zvazit iprava
davkovani nebo ukonceni 1écby.

U Parkinsonovy choroby byl ropinirol mén¢ ¢asto spojovan s vyskytem somnolence a s epizodami
nahlého nastupu spanku (viz bod 4.8), ale u syndromu neklidnych nohou je tento jev velmi vzacny. Piesto
musi byt pacienti o tomto jevu informovani a musi jim byt doporuc¢eno, aby, pokud uzivaji ropinirol,
procvicovali pfi fizeni vozidel nebo obsluhovani strojii pozornost. Pacienti, u nichz se objevila
somnolence a/nebo epizoda ndhlého nastupu spanku, se musi zdrzet fizeni vozidel nebo obsluhy strojti.
Kromeé toho je nutné zvazit redukci davky nebo ukonceni 1écby.

Pacienti se zdvaznymi psychickymi poruchami by neméli byt [é¢eni agonisty dopaminu, pokud
prospésnost 1€¢by nepievazi mozna rizika.

Pacientiim se stiedné téZkou poruchou funkce jater se ma ropinirol podavat opatrné. Nezadouci ucinky se
musi pozorn¢ sledovat.
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Pacienti, kteti maji vzacné dédi¢né problémy s galaktézovou intoleranci, s Lappovym deficitem laktazy
nebo s glukdzo-galaktézovou malabsobcei, by neméli tento 1ék uzivat.

Z davodu rizika vzniku hypotenze se pacienti se zavaznym kardiovaskularnim onemocnénim (zvlasté pak
s koronarni insuficienci) maji 1&Cit opatrné.

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

Ropinirol je metabolizovan piedevsim izoenzymem CYP 1A2 ze systému cytochromu P450. Ve
farmakokinetické studii (s ropinirolem o davce 2 mg podavané trikrat denng) se zjistilo, Ze ciprofloxacin
zvySoval hodnoty Cmax a AUC u ropinirolu na 60 % respektive 84 % s moznym rizikem nezadoucich
ucinku. Z tohoto diivodu mtize byt u pacientt, kteti jsou jiz 1é¢eni ropinirolem, nutné tprava davky
ropinirolu, pokud jim byly zavedeny nebo vysazeny léky zndmé tim, Ze inhibuji CYP 1A2, napiiklad
ciprofloxacin, enoxacin nebo fluvoxamin.

Ve studii zaméfené na farmakokinetickou interakci mezi ropinirolem (v davce 2 mg podavané trikrat
denng) a theofylinem, substratu pro CYP 1A2, se zjistilo, Ze ve farmakokinetice ropinirolu ani theofylinu
nedoslo k zddnym zménam. Z toho diivodu se neocekava, ze by ropinirol konkuroval metabolismu jinych
1€k, které jsou metabolisovany CYP 1A2.

Na zaklad¢ tidaji in-vitro ma ropinirol v terapeutickych davkach maly potencial k inhibici cytochromu
P450. Proto neni pravdépodobné, ze by ropinirol prostiednictvim mechanismu cytochromu P450
ovliviioval farmakokinetiku jinych 1éka.

Je znamo, Ze koufeni indukuje metabolismus CYP 1A2. Proto bude pacientim, ktefi béhem 1écby
ropinirolem ptestali nebo zacali koufit, zfejme nutné upravit davku.

U pacientek 1écenych hormonalni substitucni terapii byly pozorovany zvysené koncentrace ropinirolu v
plazmé. Pacientiim, ktefi jiz jsou léceni hormonalni substitu¢ni terapii, se miize iniciace lécby ropinirolem
provadét obvyklym zplisobem. Ale v pfipad€, ze hormonalni substitucni terapie bude béhem &by
ropinirolem ukonéena nebo zavedena, bude zfejme nutné upravit davku ropinirolu v zavislosti na klinické
odpovédi.

Mezi ropinirolem a domperidonem (pfipravek pouzivany k 1éCeni nauzey a zvraceni) nebyly pozorovany
zadné farmakokinetické interakce, které by vyzadovaly upravu davky jednoho ¢i druhého 1éku.
Domperidon perifern¢ antagonizuje dopaminergni G¢inky ropinirolu a neprostupuje pies
hematoencefalickou bariéru. Z toho diivodu ma vyznam jako antiemetikum u pacientl 1é¢enych centralné
pusobicimi dopaminovymi agonisty.

Neuroleptika a jini centraln€ ptisobici antagonisté dopaminu, jako naptiklad sulpirid nebo metoklopramid,
mohou snizovat ucinek ropinirolu a proto bychom se méli vyhnout soucasnému podavani téchto latek a
ropinirolu.

4.6 Téhotenstvi a kojeni

Adekvatni udaje o podavani ropinirolu t€hotnym Zenam nejsou k dispozici.

Studie na zvitatech prokazaly reprodukéni toxicitu (viz bod 5.3). Protoze potencialni riziko pro ¢lovéka
neni znamé, nedoporucuje se béhem teéhotenstvi ropinirol uzivat, pokud potencialni pfinos pro pacientku
neptevazi potencialni riziko pro plod.

Ropinirol muize inhibovat laktaci, proto se ropinirol béhem kojeni nema uzivat.

4.7 U&inky na schopnost Fidit a obsluhovat stroje

Pacienti [éCeni ropinirolem, u nichZ se objevila somnolence a/nebo epizody nahlého nastupu spanku, musi
byt informovani, Ze se musi zdrzet fizeni vozidel nebo vykonavat ¢innosti, kde zhorSend pozornost miize
zpusobit, Ze se oni nebo ostatni dostanou do rizika vazného irazu nebo smrti (naptiklad pii obsluze
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stroju), dokud tyto ucinky neodezni (viz bod 4.4).
4.8 NeZadouci ulinky
Nezadouci 1ékové reakce jsou uvedeny podle systému organové klasifikace a frekvence vyskytu.

Frekvence vyskytu v klinickych studiich je uréena rozdilem ve vyskytu oproti placebu a je klasifikovana
jako velmi Casté (>1/10), ¢asté (>1/100, <1/10) nebo mén¢ casté (>1/1,000, <1/100).

V kazdé skuping Cetnosti jsou nezadouci ucinky sefazeny podle klesajici zavaznosti.

PouZziti ropinirolu u syndromu neklidnych nohou

V klinickych studiich zabyvajicich se syndromem neklidnych nohou se nejcastéji vyskytovala nauzea
(ptiblizné u 30 % pacientil). Nezddouci ucinky byly obvykle mirné az stiedn¢ t€zké a vyskytovaly se na
zacatku terapie nebo pii zvySovani davky. Kvili vyskytu nezadoucich u€inkt bylo nékolik pacienti z
klinickych studii vytazeno.

V tabulce 2 jsou uvedeny nezadouci l€kové reakce hlasené po podavani ropinirolu v klinickych studiich

trvajicich 12 tydnt, které prevySovaly o vice nez 1 % intenzitu vyskytu u placeba nebo ty, které byly
hlaSeny méné Casto, ale je znamé, Ze jsou spojeny s ropinirolem.

Tabulka 2: Nezadouci uéinky pfipravku hlasené ve 12-tydennich klinickych studiich zabyvajicich se
syndromem neklidnych nohou (ropinirol n=309, placebo n=307)

Psychiatrické poruchy
Casté Nervozita
Méné casté Zmatenost

Poruchy nervového systému

Casté Synkopa, somnolence, zdvraté (véetné
vertiga)

Cévni poruchy

Méné Casté Posturdlni hypotenze, hypotenze

Gastrointestinalni poruchy

Velmi Casté Zvraceni, nauzea
Casté Bolest biicha

Celkové a jinde nezafazené poruchy a lokalni reakce po podani

Castée Unava

V otevienych dlouhodobych studiich byly méné ¢asto hlaseny halucinace.

Béhem 1é¢by ropinirolem mize byt paradoxné pozorovano zhorseni symptomi syndromu neklidnych
nohou projevujici se ¢asnéjSim nastupem (augmentace) a znovuobjevenim symptomu v ¢asnych rannich
hodinach (early morning rebound).

Postup pri vyskytu neZadoucich uéinki

Pokud se u pacientli vyskytnou signifikantni nezadouci ucinky, me€lo by se uvazovat o sniZzeni davky.
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Pokud se nezéddouci Gcinek zmiriuje, 1ze davku postupné opétnou titraci zvySovat. V piipad¢€ potieby se
mohou pouzit antiemetika, kterd nepatii do skupiny centralné ptisobicich antagonisti dopaminu, naptiklad
domperidon.

Dalsi zkuSenosti s ropinirolem

Ropinirol je indikovany i k 1é¢bé Parkinsonovy nemoci. Nezadouci 1€kové reakce hlasené pacienty s
Parkinsonovou chorobou Ié¢enymi ropinirolem v monoterapii a v kombinaci v davkach az 24 mg/den s
rozdilem ve vyskytu oproti placebu jsou uvedeny nize.

Tabulka 3: Nezadouci uéinky pfipravku hlaSené v klinickych studiich zabyvajicich se Parkinsonovou
chorobou za pouziti davek az 24 mg/den

Psychiatrické poruchy
Casté Halucinace, zmatenost
Méné Casté Zvyseni libida

Poruchy nervového systému

Velmi asté Synkopa, diskinezie, somnolence

Gastrointestinalni poruchy

Velmi casté Nauzea
Casté Zvraceni, bolest bficha, pdleni Zahy

Celkové a jinde nezatfazené poruchy a lokalni reakce po podani

Casté Otoky nohou

Sledovani pripravku po uvedeni na trh

U Parkinsonovy nemoci je ropinirol spojovan s vyskytem somnolence a mén¢ ¢asto (>1/1000, <1/100) byl
spojovan s vyskytem nadmérné denni somnolence a s epizodami nahlého nastupu spanku, ale u syndromu
neklidnych nohou dochézi k tomuto jevu velmi vzacné (<1/10 000).

Po terapii ropinirolem byl mén¢ ¢asto (>1/1000, <1/100) hlaSen vyskyt posturalni hypotenze nebo
hypotenze, kterd mohla byt vzacné vazna.

Velmi vzacné byly hlaSeny ptipady jaternich reakci (<1/10 000), zvlasté pak zvyseni hladiny jaternich
enzymd.

4.9 Predavkovani

Predpoklada se, Ze projevy predavkovani ropinirolem budou souviset s dopaminergni aktivitou ptfipravku.
Symptomy piedavkovani mohou byt zmirnény podavanim antagonistii dopaminu jako jsou napf-.
neuroleptika nebo metoklopramid.

S. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI

5.1 Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeuticka skupina : Agonista dopaminu
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ATC kéd : N04BC04
Mechanismus uéinku

Ropinirol patii do skupiny neergolinovych D2/D3 agonisti dopaminu, ktery stimuluje dopaminové
receptory striatu.

Klinicka uéinnost
ADARTREL se mé ptedepisovat jen pacientim se stfedné tézkym az té€zkym idiopatickym syndromem

neklidnych nohou. Typickym stfedné t¢zkym az tézkym idiopatickym syndromem neklidnych nohou se
mini stav, kdy pacienti trpi insomnii nebo tézkym neklidem koncetin.

Ve ¢tytech 12-tydennich studiich zabyvajicich se ucinnosti byli pacienti trpici syndromem neklidnych
nohou nahodné rozdéleni na skupinu uzivajici ropinirol nebo placebo a ucinky podle skére IRLS skaly ve
12. tydnu byly porovnany s daty pii vstupu do studie. Primérna davka ropinirolu u pacientt se stfedné
tézkymi az tézkymi projevy nemoci byla 2,0 mg/den. Adjustovany rozdil mezi lécbami v kombinované
analyze tidajl ziskanych v téchto Ctyfech 12-tydennich studiich od pacientt se stfedné tézkym az tézkym
syndromem neklidnych nohou ve zméné IRLS skére (mezi 12. tydnem a vstupem do studie) podle LOCF
(Last Observation Carried Forward) v ITT populaci byl -4,0 bodu (95 % IS -5,6, -2.4; p<0,0001, vychozi
hodnoty a body IRLS skaly podle LOCF ve 12. tydnu: ropinirol 28,4 a 13,5; placebo 28,2 a 17,4).

Ve 12-tydenni placebem kontrolované polysomnografické studii provadéné u pacienti trpicich
syndromem neklidnych nohou se studoval i¢inek 1é¢by ropinirolem na pravidelné pohyby nohou ve
spanku. V porovnani mezi vstupem do studie a 12. tydnem byl mezi ropinirolem a placebem pozorovan
statisticky vyznamny rozdil ve vyskytu pravidelnych pohybii nohou ve spanku.

I kdyz nejsou k dispozici dostatecné udaje, které by adekvatné prokazaly dlouhodobou t¢innost ropinirolu
u syndromu neklidnych nohou (viz bod 4.2), ve studii trvajici 36 tydnt se u pacienttl, ktefi pokracovali v
1é¢bé ropinirolem prokdzala vyznamné niZsi mira relapsu ve srovnani s pacienty randomizovanymi k
placebu (33 % oproti 58 %, p=0,0156).

Z kombinované analyzy dat ziskanych v téchto ¢tyfech 12-tydennich placebem kontrolovanych studiich
na pacientech se stfedné tézkym az tézkym syndromem neklidnych nohou vyplynulo, Ze pacienti léceni
ropinirolem pozorovali signifikantni zlepSeni stavu oproti pacientim lécenych placebem v parametrech
tzv. Medical Outcome Study Sleep Scale (skore v rozsahu 0-100 s vyjimkou délky spanku). Adjustované
rozdily mezi ropinirolovou a placebovou 1é¢bou byly: poruchy spanku (-15,2, 95 % CI-19,37, -10,94;
p<0,0001), délka spanku (0,7 hodin, 95 % IS 0,49, 0,94); p<0,0001), dostatec¢nost spanku (18,6, 95 % IS
13,77, 23,45; p<0,0001) a somnolence v prubéhu dne (-7,5, 95 % IS -10,86, -4,23; p<0,0001).

Po pferuseni 1é€by ropinirolem nelze vyloucit, Ze dojde k opétnému navozeni symptomti (tzv. rebound
fenomén). I kdyz byla v klinickych studiich priméma celkova skére IRLS 7 az 10 dni po preruseni 1écby
u pacientt lé¢enych ropinirolem vét$i nez u pacientl uzivajicich placebo, zavaznost symptomtl po
preruSeni 1écby u pacientli uzivajicich ropinirol obecné nepiekrocila hodnoty zjisténé pied vstupem do
studie.

V klinickych studiich byla vétSina pacientli bélosského ptivodu.
5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Absorpce

Biologické dostupnost ropinirolu je ptiblizn€ 50% (36% az 57%), pficemz Cmax se dosdhne primérné za
1,5 hodiny po podéni davky. V pfitomnosti jidla se dosazeni Cmax prodlouZi ptiblizné o 2,6 hodiny a
maximalni hladina v plazmé se snizi o 25 %, pfi¢emz jidlo nemé zadny vliv na biologicky dostupné
mnozstvi. Biologicka dostupnost ropinirolu se mezi jednotlivci znaéné lisi.
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Distribuce

Vazba ropinirolu na bilkoviny plazmy neni vysoka (<40%) a nema zadny vliv na distribuci, ktera je velmi
rozsahla (distribu¢ni objem pftiblizn€ 7 1/kg).

Metabolismus

Ropinirol je metabolizovéan predevs$im izoformou CYP 1A2 cytochromu P450. Zadny z mnoha vzniklych
metabolitli se nepodili na vysledné aktivité ptipravku a hlavni metabolit je na zvifecich modelech
zkousejicich dopaminergni funkci 100-krat méng ti¢inny nez ropinirol.

Eliminace

Nezménény ropinirol a metabolity jsou vylucovany prevazné ledvinami. Elimina¢ni polocas ropinirolu je
pramérné 6 hodin.

Linearita

Farmakokinetiky ropinirolu jsou po jednorazové davce i po opakovaném podéavani v terapeutickém
rozsahu mezi 0,25 mg a 4 mg celkem linearni (Cmax a AUC).

Charakteristiky tykajici se populace

U pacientil nad 65 let je mozné snizeni systémového clearance ropinirolu ptiblizné o 30 %.

U pacientli s mirnou az stfedn¢ té€zkou poruchou funkce ledvin (clearance kreatininu mezi 30 az 50
ml/min) neni pozorovana zadna zména ve farmakokinetice ropinirolu. Udaje ziskané od pacienti s t€zkou
poruchou funkce ledvin nejsou k dispozici.

5.3 Predklinické udaje vztahujici se k bezpecnosti

Toxikologie: Toxikologicky profil je urcen hlavné farmakologickou aktivitou ropinirolu: zmény chovani,
hypoprolaktinémie, sniZzeni krevniho tlaku a srde¢ni frekvence, ptoza a salivace. V dlouhodobé studii byla
po vysokych davkach (50 mg/kg) pozorovana degenerace sitnice jen u bilych potkanil, pravdépodobné
souvisejici se zvySenou expozici svétlu.

Genotoxicita: Genotoxicita nebyla v obvyklém souboru in vitro a in vivo testdl pozorovana.
Karcinogenita: Ve dvouletych studiich provedenych na mysich a potkanech v davkach az 50 mg/kg nebyl
u mysi prokazan karcinogenni u¢inek. U potkani byly jedinymi Iézemi souvisejicimi s ropinirolem
hyperplazie Leydigovych bun¢k a testikularni adenom, které byly vyvolany hypoprolaktinemickym
ucinkem ropinirolu. Tyto 1éze se povazuji za druhové specificky jev a nepiedstavuji nebezpeci s ohledem
na klinické pouzivani ropinirolu.

Reprodukeéni toxicita: Podavani ropinirolu bfezim samicim potkana v davkach toxickych pro samici vedlo
ke snizeni hmotnosti plodu po davce 60 mg/kg (pfiblizné 15-nasobek AUC maximalni davky u lidi), ke
zvySeni Cetnosti umrti plodu po davce 90 mg/kg (pfiblizn€ 25-nasobek AUC maximalni davky u lidi) a k
malformaci prsti po davee 150 mg/kg (priblizné 40-nasobek AUC maximalni davky u lidi). Po davce 120
mg/kg (piiblizné 30-nadsobek AUC maximalni davky u lidi) nebyl pozorovany u potkant zadny
teratogenni ucinek a u kralikl se nezjistila zddna znamka ovlivnéni vyvoje.

6. FARMACEUTICKE UDAJE

6.1 Seznam pomocnych latek

Jadro tablety
Monohydrat laktosy
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Mikrokrystalickd celulosa
Sodna sul kroskarmelosy
Magnesium-stearat.

Potahova vrstva

Hypromelosa

Makrogol 400

Oxid titanicity (E171)

Zluty oxid zelezity (E172)
Cerveny oxid Zelezity (E172)
Hlinity lak indigokarminu (E132).

6.2 Inkompatibility

Neuplatiiuje se.

6.3 Doba pouZzitelnosti
2 roky.

6.4  Zvlastni opatieni pro uchovavani
Uchovavejte pii teploté do 25°C.

Uchovavejte v piivodnim obalu.

6.5 Druh obalu a velikost baleni
PVC/PCTFE/ALI blistr.

Baleni obsahujici 28 nebo 84 potahovanych tablet.

Na trhu nemusi byt v§echny velikosti baleni.

6.6  Zvlastni opatieni pro zne§kodiiovani

Z4dné zvlastni pozadavky.

7. DRZITEL ROZHODNUTI O REGISTRACI
Laboratoire GlaxoSmithKline

100, route de Versailles

78163 Marly-le-Roi Cedex

Francie

tel +33 1 39 178000

[viz Pfiloha I — Doplni se narodni tidaje]

8. REGISTRACNI CISLO(A)

[Doplni se narodni tidaje]

9. DATUM PRVNIi REGISTRACE/PRODLOUZENI REGISTRACE
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[Doplni se narodni tidaje]
10. DATUM REVIZE TEXTU

(MM/YYYY}

[Doplni se narodni tidaje]
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1. NAZEV PRIPRAVKU
ADARTREL 1 mg potahované tablety
2.  KVALITATIVNI A KVANTITATIVNI SLOZENI

Jedna potahovana tableta obsahuje 1 mg ropinirolum (ve formé ropiniroli hydrochloridum).
Pomocné latky:
Laktosa

Uplny seznam pomocnych latek viz bod 6.1.
3. LEKOVA FORMA
Potahované tablety.

Zelené ovalné potahované tablety oznac¢ené "GS" na jedné stran¢ a "SJG" na stran¢ druhé.

4. KLINICKE UDAJE

4.1 Terapeutické indikace

ADARTREL je indikovany k symptomatické 1écbé stfedné tézkého az tézkého idiopatického syndromu
neklidnych nohou (viz bod 5.1).

4.2 Davkovani a zptisob podani

Peroralni podani.

Dospéli

Doporucuje se individualni titrace davky, kdy se bere v tivahu G¢innost a snasenlivost pfipravku.
Ropinirol se obvykle uziva té€sné€ pied spanim, ale je mozné ho uzit az 3 hodiny pted spanim. Aby se
zlepsila gastrointestindlni snaSenlivost, lze uzivat ropinirol spole¢né s jidlem.

Zahéjeni 1é¢by (1. tyden)

Doporucena pocatecni davka je 0,25 mg podana jedenkrat denné (Cas podavani - viz vyse) po dobu 2 dni.
Pokud je davka dobfe snasena, mize byt poté zvySena na 0,5 mg podavanych jedenkrat denné po zbytek
1. tydne.

Terapeuticky rezim (2, tyden a déle)

Po iniciaci 1é¢by se ma denni davka zvySovat tak dlouho, dokud se nedocili optimalni terapeutické
odpovédi. Primérna davka, podavana jedenkrat denné pacientiim se stfedné t€zkym az tézkym
syndromem neklidnych nohou, byla v klinickych studiich 2 mg.

Davka se miize ve 2. tydnu zvySovat na 1 mg jednou denné. Dale mize byt davka zvySena o 0,5 mg
tydné po dobu dvou nasledujicich tydnl az na davku 2 mg podavanou jedenkrat denné. U nékterych
pacient se k dosazeni optimalniho zlepSeni stavu miize davka postupné zvySovat az na maximalni davku
4 mg podavanou jedenkrat denné. V klinickych studiich byla ddvka zvySovana kazdy tyden o 0,5 mg aZ na
davku 3 mg podévanou jedenkrat denné a poté o 1 mg az na maximalni doporuc¢enou davku 4 mg
podavanou jedenkrat denn¢, viz tabulka 1.

Davky vys$si nez 4 mg podévané jedenkrat denné nebyly u pacientil se syndromem neklidnych nohou
zkousSeny.
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Tabulka 1: Titrovani davky
Tyden 2 3 4 5% 6% 7%

Davka (mg)/jedenkrat denné 1 1,5 2 2,5 3 4

* K dosazeni optimalniho zlepSeni u nékterych pacienttl.

Po 3 mésicich 1écby ropinirolem by se mélo provést vyhodnoceni odpovédi pacienta (viz bod 5.1). Po této
dobé by se méla zvazit predepisovana davka i nutnost pokracovani v 1é¢bé. Pokud byla terapie prerusena
na dobu delsi nez n¢kolik malo dni, 1é¢ba by se méla restartovat opétnou titraci davky, jak bylo uvedeno
vyse.

Déti a mladistvi

Podévani ptipravku ADARTREL u déti do 18 let se nedoporucuje, protoze nejsou k dispozici idaje o
bezpecnosti a G¢innosti.

Starsi pacienti

U pacientil nad 65 let se clearance ropinirolu snizuje. Titrace davky a jeji zvySovani se ma provadeét
pozvolna s ohledem na symptomatickou odpovéd.

Poskozeni ledvin

U pacientil s mirnym nebo stifednim poskozenim funkce ledvin (clearance kreatininu 30 az 50 ml/min)
neni nutné upravovat davkovani.

4.3 Kontraindikace

Hypersenzitivita na [éCivou latku nebo na kteroukoli pomocnou latku.

Tezké poskozeni funkce ledvin (clearance kreatininu < 30 ml/min).

Tézké poskozeni funkce jater.

4.4 Zvlastni upozornéni a opati‘eni pro pouZiti

Ropinirol se nema pouzivat k 1écbé neuroleptické akatizie, tasikineze (neuroleptiky indukovana
kompulzivni tendence chodit) nebo sekundarniho syndromu neklidnych nohou (naptiklad zpiisobeného
selhanim ledvin, anémii z nedostatku Zeleza nebo t€hotenstvim).

Béhem lécby ropinirolem miize byt paradoxné pozorovano zhorSeni symptomii syndromu neklidnych
nohou projevujici se Casn€jSim nastupem (augmentace) a znovuobjevenim symptomu v ¢asnych rannich
hodinéch (early morning rebound). Pokud k tomu dojde, 1écba se ma posoudit a miize se zvazit iprava
davkovani nebo ukonceni 1écby.

U Parkinsonovy choroby byl ropinirol mén¢ Casto spojovan s vyskytem somnolence a s epizodami
nahlého nastupu spanku (viz bod 4.8), ale u syndromu neklidnych nohou je tento jev velmi vzacny. Pfesto
musi byt pacienti o tomto jevu informovani a musi jim byt doporuceno, aby, pokud uZzivaji ropinirol,
procvicovali pfi fizeni vozidel nebo obsluhovani stroji pozornost. Pacienti, u nichZ se objevila
somnolence a/nebo epizoda ndhlého nastupu spanku, se musi zdrzet fizeni vozidel nebo obsluhy strojti.
Kromé toho je nutné zvazit redukci davky nebo ukonceni 1é¢by.

Pacienti se zavaznymi psychickymi poruchami by neméli byt lé¢eni agonisty dopaminu, pokud
prospésnost 1éCby nepievazi mozna rizika.

Pacientiim se stfedné tézkou poruchou funkce jater se ma ropinirol podavat opatrné. Nezadouci u€inky se
musi pozorné sledovat.
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Pacienti, kteti maji vzacné dédi¢né problémy s galaktézovou intoleranci, s Lappovym deficitem laktazy
nebo s glukdzo-galaktézovou malabsobcei, by neméli tento 1ék uzivat.

Z davodu rizika vzniku hypotenze se pacienti se zavaznym kardiovaskularnim onemocnénim (zvlasté pak
s koronarni insuficienci) maji 1&Cit opatrné.

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

Ropinirol je metabolizovan piedevsim izoenzymem CYP 1A2 ze systému cytochromu P450. Ve
farmakokinetické studii (s ropinirolem o davce 2 mg podavané trikrat denng) se zjistilo, Ze ciprofloxacin
zvySoval hodnoty Cmax a AUC u ropinirolu na 60 % respektive 84 % s moznym rizikem nezadoucich
ucinku. Z tohoto diivodu mtize byt u pacientt, kteti jsou jiz 1é¢eni ropinirolem, nutné tprava davky
ropinirolu, pokud jim byly zavedeny nebo vysazeny léky zndmé tim, Ze inhibuji CYP 1A2, napiiklad
ciprofloxacin, enoxacin nebo fluvoxamin.

Ve studii zaméfené na farmakokinetickou interakci mezi ropinirolem (v davce 2 mg podavané trikrat
denng) a theofylinem, substratu pro CYP 1A2, se zjistilo, Ze ve farmakokinetice ropinirolu ani theofylinu
nedoslo k zddnym zménam. Z toho diivodu se neocekava, ze by ropinirol konkuroval metabolismu jinych
1€k, které jsou metabolisovany CYP 1A2.

Na zaklad¢ tidaji in-vitro ma ropinirol v terapeutickych davkach maly potencial k inhibici cytochromu
P450. Proto neni pravdépodobné, Ze by ropinirol prostiednictvim mechanismu cytochromu P450
ovliviioval farmakokinetiku jinych 1éka.

Je znamo, Ze koutfeni indukuje metabolismus CYP 1A2. Proto bude pacientim, ktefi béhem 1écby
ropinirolem ptestali nebo zacali koufit, zfejme nutné upravit davku.

U pacientek 1écenych hormonalni substitucni terapii byly pozorovany zvysené koncentrace ropinirolu v
plazmé. Pacientiim, ktefi jiz jsou léceni hormonalni substitu¢ni terapii, se miize iniciace lécby ropinirolem
provadét obvyklym zplisobem. Ale v pfipad€, ze hormonalni substitucni terapie bude béhem &by
ropinirolem ukonéena nebo zavedena, bude zfejme nutné upravit davku ropinirolu v zavislosti na klinické
odpovédi.

Mezi ropinirolem a domperidonem (pfipravek pouzivany k 1éCeni nauzey a zvraceni) nebyly pozorovany
zadné farmakokinetické interakce, které by vyzadovaly upravu davky jednoho ¢i druhého 1éku.
Domperidon perifern¢ antagonizuje dopaminergni G¢inky ropinirolu a neprostupuje pies
hematoencefalickou bariéru. Z toho diivodu ma vyznam jako antiemetikum u pacientl 1é¢enych centralné
pusobicimi dopaminovymi agonisty.

Neuroleptika a jini centraln€ ptisobici antagonisté dopaminu, jako naptiklad sulpirid nebo metoklopramid,
mohou snizovat ucinek ropinirolu a proto bychom se méli vyhnout soucasnému podavani téchto latek a
ropinirolu.

4.6 Téhotenstvi a kojeni

Adekvatni udaje o podavani ropinirolu t€hotnym Zenam nejsou k dispozici.

Studie na zvitatech prokazaly reprodukéni toxicitu (viz bod 5.3). Protoze potencialni riziko pro ¢lovéka
neni znamé, nedoporucuje se béhem teéhotenstvi ropinirol uzivat, pokud potencialni pfinos pro pacientku
neptevazi potencialni riziko pro plod.

Ropinirol muize inhibovat laktaci, proto se ropinirol béhem kojeni nema uzivat.

4.7 U&inky na schopnost Fidit a obsluhovat stroje

Pacienti [éCeni ropinirolem, u nichZ se objevila somnolence a/nebo epizody nahlého nastupu spanku, musi
byt informovani, Ze se musi zdrzet fizeni vozidel nebo vykonavat ¢innosti, kde zhorSend pozornost miize
zpusobit, Ze se oni nebo ostatni dostanou do rizika vazného irazu nebo smrti (naptiklad pii obsluze
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stroju), dokud tyto ucinky neodezni (viz bod 4.4).
4.8 NeZadouci ulinky
Nezadouci 1ékové reakce jsou uvedeny podle systému organové klasifikace a frekvence vyskytu.

Frekvence vyskytu v klinickych studiich je uréena rozdilem ve vyskytu oproti placebu a je klasifikovana
jako velmi ¢asté (>1/10), ¢asté (>1/100, <1/10) nebo méné¢ casté (>1/1,000, <1/100).

V kazdé skuping Cetnosti jsou nezadouci ucinky sefazeny podle klesajici zavaznosti.

PouZziti ropinirolu u syndromu neklidnych nohou

V klinickych studiich zabyvajicich se syndromem neklidnych nohou se nejcastéji vyskytovala nauzea
(ptiblizné u 30 % pacientil). Nezddouci ucinky byly obvykle mirné az stiedn¢ t€zké a vyskytovaly se na
zacatku terapie nebo pii zvySovani davky. Kvili vyskytu nezadoucich u€inkt bylo nékolik pacienti z
klinickych studii vytazeno.

V tabulce 2 jsou uvedeny nezadouci l€kové reakce hlasené po podavani ropinirolu v klinickych studiich

trvajicich 12 tydnt, které prevySovaly o vice nez 1 % intenzitu vyskytu u placeba nebo ty, které byly
hlaSeny méné Casto, ale je znamé, Ze jsou spojeny s ropinirolem.

Tabulka 2: Nezadouci uéinky pfipravku hlasené ve 12-tydennich klinickych studiich zabyvajicich se
syndromem neklidnych nohou (ropinirol n=309, placebo n=307)

Psychiatrické poruchy
Casté Nervozita
Méné casté Zmatenost

Poruchy nervového systému

Casté Synkopa, somnolence, zdvraté (véetné
vertiga)

Cévni poruchy

Méné Casté Posturdlni hypotenze, hypotenze

Gastrointestinalni poruchy

Velmi Casté Zvraceni, nauzea
Casté Bolest biicha

Celkové a jinde nezafazené poruchy a lokalni reakce po podani

Castée Unava

V otevienych dlouhodobych studiich byly méné ¢asto hlaseny halucinace.

Béhem 1é¢by ropinirolem mize byt paradoxné pozorovano zhorSeni symptomi syndromu neklidnych
nohou projevujici se ¢asnéjSim nastupem (augmentace) a znovuobjevenim symptomu v ¢asnych rannich
hodinach (early morning rebound).

Postup pri vyskytu neZadoucich ucinki

Pokud se u pacientli vyskytnou signifikantni nezadouci ucinky, me€lo by se uvazovat o sniZzeni davky.

Pokud se nezadouci u¢inek zmiriuje, lze davku postupné opétnou titraci zvysovat. V piipade potieby se
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mohou pouZit antiemetika, ktera nepatii do skupiny centralné ptisobicich antagonistii dopaminu, napiiklad
domperidon.

DalSi zkuSenosti s ropinirolem

Ropinirol je indikovany i k 1é€bé Parkinsonovy nemoci. Nezadouci 1ékové reakce hladsené pacienty s
Parkinsonovou chorobou lé¢enymi ropinirolem v monoterapii a v kombinaci v davkach az 24 mg/den s
rozdilem ve vyskytu oproti placebu jsou uvedeny nize.

Tabulka 3: Nezadouci u€inky ptipravku hldSené v klinickych studiich zabyvajicich se Parkinsonovou
chorobou za pouziti davek az 24 mg/den

Psychiatrické poruchy
Casté Halucinace, zmatenost
Méné Casté ZvySeni libida

Poruchy nervového systému

Velmi Casté Synkopa, diskinezie, somnolence

Gastrointestinalni poruchy

Velmi casté Nauzea
Casté Zvraceni, bolest biicha, pdleni Zahy

Celkov¢ a jinde nezarazené poruchy a lokalni reakce po podani

Casté Otoky nohou

Sledovani pripravku po uvedeni na trh

U Parkinsonovy nemoci je ropinirol spojovan s vyskytem somnolence a méné ¢asto (>1/1000, <1/100) byl
spojovan s vyskytem nadmérné denni somnolence a s epizodami nahlého néstupu spanku, ale u syndromu
neklidnych nohou dochézi k tomuto jevu velmi vzacné (<1/10 000).

Po terapii ropinirolem byl mén¢ ¢asto (>1/1000, <1/100) hlasen vyskyt posturalni hypotenze nebo
hypotenze, ktera mohla byt vzacné vazna.

Velmi vzacné byly hlaSeny ptipady jaternich reakci (<1/10 000), zvlasteé pak zvySeni hladiny jaternich
enzymdl.

4.9 Predavkovani

Predpoklada se, Ze projevy predavkovani ropinirolem budou souviset s dopaminergni aktivitou piipravku.
Symptomy pfedavkovani mohou byt zmirnény podéavanim antagonistii dopaminu jako jsou napf.
neuroleptika nebo metoklopramid.

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI

5.1 Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeuticka skupina : Agonista dopaminu

ATC kod : N04BC04
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Mechanismus uéinku

Ropinirol patii do skupiny neergolinovych D2/D3 agonisti dopaminu, ktery stimuluje dopaminové
receptory striatu.

7 rwe

Klinicka ucinnost

ADARTREL se ma pfedepisovat jen pacientim se stfedn¢ tézkym az té¢zkym idiopatickym syndromem
neklidnych nohou. Typickym stfedné t€zkym az tézkym idiopatickym syndromem neklidnych nohou se
mini stav, kdy pacienti trpi insomnii nebo tézkym neklidem koncetin.

Ve ctytech 12-tydennich studiich zabyvajicich se ucinnosti byli pacienti trpici syndromem neklidnych
nohou nahodné rozdéleni na skupinu uzivajici ropinirol nebo placebo a ucinky podle skére IRLS skaly ve
12. tydnu byly porovnany s daty pii vstupu do studie. Primérna davka ropinirolu u pacientl se stfedné
tézkymi az tézkymi projevy nemoci byla 2,0 mg/den. Adjustovany rozdil mezi lécbami v kombinované
analyze tidajl ziskanych v téchto Ctyfech 12-tydennich studiich od pacientt se stfedné té€zkym az tézkym
syndromem neklidnych nohou ve zméné IRLS skére (mezi 12. tydnem a vstupem do studie) podle LOCF
(Last Observation Carried Forward) v ITT populaci byl -4,0 bodu (95 % IS -5,6, -2.4; p<0,0001, vychozi
hodnoty a body IRLS $kaly podle LOCF ve 12. tydnu: ropinirol 28,4 a 13,5; placebo 28,2 a 17,4).

Ve 12-tydenni placebem kontrolované polysomnografické studii provadéné u pacientt trpicich
syndromem neklidnych nohou se studoval i¢inek 1é¢by ropinirolem na pravidelné pohyby nohou ve
spanku. V porovnani mezi vstupem do studie a 12. tydnem byl mezi ropinirolem a placebem pozorovan
statisticky vyznamny rozdil ve vyskytu pravidelnych pohybii nohou ve spanku.

I kdyz nejsou k dispozici dostatecné udaje, které by adekvatné prokazaly dlouhodobou t¢innost ropinirolu
u syndromu neklidnych nohou (viz bod 4.2), ve studii trvajici 36 tydnt se u pacientt, ktefi pokracovali v
1é¢bé ropinirolem prokdzala vyznamné nizsi mira relapsu ve srovnani s pacienty randomizovanymi k
placebu (33 % oproti 58 %, p=0,0156).

Z kombinované analyzy dat ziskanych v téchto ¢tyfech 12-tydennich placebem kontrolovanych studiich
na pacientech se stfedné tézkym az tézkym syndromem neklidnych nohou vyplynulo, Ze pacienti léceni
ropinirolem pozorovali signifikantni zlepSeni stavu oproti pacientim lécenych placebem v parametrech
tzv. Medical Outcome Study Sleep Scale (skore v rozsahu 0-100 s vyjimkou délky spanku). Adjustované
rozdily mezi ropinirolovou a placebovou 1é€bou byly: poruchy spanku (-15,2, 95 % IS -19,37, -10,94;
p<0,0001), délka spanku (0,7 hodin, 95 % CI 0,49, 0,94); p<0,0001), dostatecnost spanku (18,6, 95 % IS
13,77, 22,45; p<0,0001) a somnolence v pribéhu dne (-7,5, 95 % IS -10,86, -4,23; p<0,0001).

Po pferuSeni 1é€by ropinirolem nelze vyloucit, Ze dojde k opétnému navozeni symptomti (tzv. rebound
fenomén). I kdyz byla v klinickych studiich primérma celkova skére IRLS 7 az 10 dni po preruseni 1écby
u pacientt lé¢enych ropinirolem vét§i nez u pacientl uzivajicich placebo, zavaznost symptomtl po
preruseni 1€¢by u pacientii uzivajicich ropinirol obecné neptekrocila hodnoty zjisténé pred vstupem do
studie.

V klinickych studiich byla vétSina pacientli bélosského ptivodu.
5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Absorpce

Biologické dostupnost ropinirolu je ptiblizn€ 50% (36% az 57%), pficemz Cmax se dosahne primérné za
1,5 hodiny po podani davky. V pfitomnosti jidla se dosazeni Cmax prodlouZi ptiblizné o 2,6 hodiny a
maximalni hladina v plazmé se snizi o 25 %, pfi¢emz jidlo nemé zadny vliv na biologicky dostupné
mnozstvi. Biologicka dostupnost ropinirolu se mezi jednotlivci znaéné lisi.

Distribuce
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Vazba ropinirolu na bilkoviny plazmy neni vysoka (<40%) a nema zadny vliv na distribuci, kterd je velmi
rozséahla (distribu¢ni objem pftiblizné 7 l/kg).

Metabolismus

Ropinirol je metabolizovan predeviim izoformou CYP 1A2 cytochromu P450. Zadny z mnoha vzniklych
metabolitd se nepodili na vysledné aktivité ptipravku a hlavni metabolit je na zvifecich modelech
zkousejicich dopaminergni funkci 100-krat méné ucinny nez ropinirol.

Eliminace

Nezménény ropinirol a metabolity jsou vyluCovany prevazné ledvinami. Elimina¢ni polocas ropinirolu je
primérné 6 hodin.

Linearita

Farmakokinetiky ropinirolu jsou po jednorazové davce i po opakovaném podavani v terapeutickém
rozsahu mezi 0,25 mg a 4 mg celkem linearni (Cmax a AUC).

Charakteristiky tykajici se populace

U pacientil nad 65 let je mozné snizeni systémového clearance ropinirolu ptiblizné o 30 %.

U pacientd s mirnou az stiedné t€zkou poruchou funkce ledvin (clearance kreatininu mezi 30 az 50
ml/min) neni pozorovana Zadna zména ve farmakokinetice ropinirolu. Udaje ziskané od pacientt s t€zkou
poruchou funkce ledvin nejsou k dispozici.

5.3 Predklinické idaje vztahujici se k bezpe¢nosti

Toxikologie: Toxikologicky profil je ur¢en hlavné farmakologickou aktivitou ropinirolu: zmény chovani,
hypoprolaktinémie, snizeni krevniho tlaku a srde¢ni frekvence, ptoza a salivace. V dlouhodobé studii byla
po vysokych davkach (50 mg/kg) pozorovana degenerace sitnice jen u bilych potkanti, pravdépodobné
souvisejici se zvysenou expozici svétlu.

Genotoxicita: Genotoxicita nebyla v obvyklém souboru in vitro a in vivo testdl pozorovana.

Karcinogenita: Ve dvouletych studiich provedenych na mysich a potkanech v davkach az 50 mg/kg nebyl
u mysi prokazan karcinogenni u¢inek. U potkanti byly jedinymi lézemi souvisejicimi s ropinirolem
hyperplazie Leydigovych buné¢k a testikularni adenom, které byly vyvolany hypoprolaktinemickym
ucinkem ropinirolu. Tyto 1éze se povazuji za druhové specificky jev a nepredstavuji nebezpeci s ohledem
na klinické pouzivani ropinirolu.

Reprodukeéni toxicita: Podavani ropinirolu bfezim samicim potkana v davkach toxickych pro samici vedlo
ke sniZzeni hmotnosti plodu po davce 60 mg/kg (ptiblizné€ 15-ndsobek AUC maximalni davky u lidi), ke
zvySeni ¢etnosti umrti plodu po davce 90 mg/kg (pfiblizn€ 25-nasobek AUC maximalni davky u lidi) a k
malformaci prsti po davce 150 mg/kg (priblizné 40-nasobek AUC maximalni davky u lidi). Po davce 120
mg/kg (ptiblizné 30-ndsobek AUC maximalni davky u lidi) nebyl pozorovany u potkanii Zadny
teratogenni U€inek a u kralika se nezjistila Zadna znamka ovlivnéni vyvoje.

6. FARMACEUTICKE UDAJE

6.1 Seznam pomocnych latek

Jadro tablety

Monohydrat laktosy
Mikrokrystalicka celulosa
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Sodna stl kroskarmelosy
Magnesium-stearat.

Potahova vrstva

Hypromelosa

Makrogol 400

Oxid titanicity (E171)

Zluty oxid zelezity (E172)
Hlinity lak indigokarminu (E132).

6.2 Inkompatibility

Neuplatnuje se.

6.3 Doba pouZzitelnosti
2 roky.

6.4 Zvlastni opatieni pro uchovavani
Uchovavejte pti teploté do 25°C.

Uchovavejte v ptivodnim obalu.

6.5 Druh obalu a velikost baleni
PVC/PCTFE/Al blistr.

Baleni obsahujici 28 nebo 84 potahovanych tablet.

Na trhu nemusi byt vSechny velikosti baleni.

6.6  Zvlastni opatieni pro zneSkodiovani

Z4dné zvlastni pozadavky.

7.  DRZITEL ROZHODNUTI O REGISTRACI
Laboratoire GlaxoSmithKline

100, route de Versailles

78163 Marly-le-Roi Cedex

Francie
tel +33 1 39 178000

[viz Pfiloha I — Doplni se narodni tidaje]

8. REGISTRACNI CiSLO(A)

[Doplni se narodni tidaje]

9.  DATUM PRVNI REGISTRACE/PRODLOUZENI REGISTRACE

{DD mésic YYYY}

[Doplni se narodni tidaje]
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10. DATUM REVIZE TEXTU

(MM/YYYY}

[Doplni se narodni tidaje]
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1. NAZEV PRIPRAVKU

ADARTREL 2 mg
potahované tablety

2. KVALITATIVNI A KVANTITATIVNI SLOZENI

Jedna potahovana tableta obsahuje 2 mg ropinirolum (ve formé ropiniroli hydrochloridum).
Pomocné latky:
Laktosa

Uplny seznam pomocnych latek viz bod 6.1.
3. LEKOVA FORMA

Potahované tablety.

Riizové ovalné potahované tablety oznacené "GS" na jedné stran¢ a "GYG" na stran¢ druhé.

4. KLINICKE UDAJE

4.1 Terapeutické indikace

ADARTREL je indikovany k symptomatické 1écbé stfedné tézkého az tézkého idiopatického syndromu
neklidnych nohou (viz bod 5.1).

4.2 Davkovani a zptisob podani

Peroralni podani.

Dospéli

Doporucuje se individualni titrace davky, kdy se bere v tivahu G¢innost a snasenlivost pfipravku.
Ropinirol se obvykle uziva té€sné pied spanim, ale je mozné ho uzit az 3 hodiny pted spanim. Aby se
zlepsila gastrointestindlni snasenlivost, lze uzivat ropinirol spole¢né s jidlem.

Zahéjeni 1é¢by (1. tyden)

Doporucena pocatecni davka je 0,25 mg podana jedenkrat denné (Cas podavani - viz vyse) po dobu 2 dni.
Pokud je davka dobfe snasena, mize byt poté zvySena na 0,5 mg podavanych jedenkrat denné po zbytek
1. tydne.

Terapeuticky rezim (2. tyden a déle)

Po iniciaci 1é¢by se ma denni davka zvySovat tak dlouho, dokud se nedocili optimalni terapeutické
odpovédi. Primérna davka, podavana jedenkrat denné pacientiim se stfedné t€zkym az tézkym
syndromem neklidnych nohou, byla v klinickych studiich 2 mg.

Dévka se mtze ve 2. druhém tydnu zvySovat na 1 mg jednou denné. Dale miize byt davka zvysena o 0,5
mg tydné po dobu dvou nasledujicich tydnt az na ddvku 2 mg podévanou jedenkrat denné. U nékterych
pacient se k dosazeni optimalniho zlepSeni stavu miize davka postupné zvySovat az na maximalni davku
4 mg podavanou jedenkrat denné. V klinickych studiich byla ddvka zvySovana kazdy tyden o 0,5 mg aZ na
davku 3 mg podévanou jedenkrat denné a poté o 1 mg az na maximalni doporucenou davku 4 mg
podavanou jedenkrat denn¢, viz tabulka 1.

Davky vys$si nez 4 mg podévané jedenkrat denné nebyly u pacientii se syndromem neklidnych nohou
zkousSeny.
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Tabulka 1: Titrovani davky
Tyden 2 3 4 5% 6% 7%

Davka (mg)/jedenkrat denné 1 1,5 2 2,5 3 4

* K dosazeni optimalniho zlepSeni u nékterych pacienttl.

Po 3 mésicich 1é¢by ropinirolem by se mélo provést vyhodnoceni odpovédi pacienta (viz bod 5.1). Po této
dobé by se méla zvazit predepisovand davka i nutnost pokracovani v 1é¢bé. Pokud byla terapie prerusena
na dobu del$i nez n¢kolik malo dni, 1é¢ba by se méla restartovat opétnou titraci davky, jak bylo uvedeno
vyse.

Déti a mladistvi

Podévani ptipravku ADARTREL u déti do 18 let se nedoporucuje, protoze nejsou k dispozici idaje o
bezpecnosti a Gt¢innosti.

Starsi pacienti

U pacientil nad 65 let se clearance ropinirolu snizuje. Titrace davky a jeji zvySovani se ma provadét
pozvolna s ohledem na symptomatickou odpovéd.

Poskozeni ledvin

U pacientil s mirnym nebo stifednim poskozenim funkce ledvin (clearance kreatininu 30 az 50 ml/min)
neni nutné upravovat davkovani.

4.3 Kontraindikace

Hypersenzitivita na [é¢ivou latku nebo na kteroukoli pomocnou latku.

Tezké poskozeni funkce ledvin (clearance kreatininu < 30 ml/min).

Tézké poskozeni funkce jater.

4.4 Zvlastni upozornéni a opati‘eni pro pouZiti

Ropinirol se nema pouzivat k 1écbeé neuroleptické akatizie, tasikineze (neuroleptiky indukovana
kompulzivni tendence chodit) nebo sekundarniho syndromu neklidnych nohou (naptiklad zptisobeného
selhanim ledvin, anémii z nedostatku zeleza nebo t€hotenstvim).

Béhem lécby ropinirolem miize byt paradoxné pozorovano zhorSeni symptomii syndromu neklidnych
nohou projevujici se Casn€jSim nastupem (augmentace) a znovuobjevenim symptomu v ¢asnych rannich
hodinach (early morning rebound). Pokud k tomu dojde, 1é¢ba se ma posoudit a miize se zvazit iprava
davkovani nebo ukonceni 1écby.

U Parkinsonovy choroby byl ropinirol mén¢ Casto spojovan s vyskytem somnolence a s epizodami
nahlého nastupu spanku (viz bod 4.8), ale u syndromu neklidnych nohou je tento jev velmi vzacny. Pfesto
musi byt pacienti o tomto jevu informovani a musi jim byt doporuceno, aby, pokud uZzivaji ropinirol,
procvicovali pfi fizeni vozidel nebo obsluhovani strojii pozornost. Pacienti, u nichz se objevila
somnolence a/nebo epizoda nahlého nastupu spanku, se musi zdrzet fizeni vozidel nebo obsluhy strojt.
Kromé toho je nutné zvazit redukci davky nebo ukonceni 1é¢by.

Pacienti se zavaznymi psychickymi poruchami by neméli byt lé¢eni agonisty dopaminu, pokud
prospésnost 1€cby nepievazi mozna rizika.

Pacientiim se stfedné tézkou poruchou funkce jater se ma ropinirol podavat opatrné. Nezadouci ucinky se
musi pozorné sledovat.
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Pacienti, kteti maji vzacné dédi¢né problémy s galaktézovou intoleranci, s Lappovym deficitem laktazy
nebo s glukdzo-galaktézovou malabsobcei, by neméli tento 1ék uzivat.

Z davodu rizika vzniku hypotenze se pacienti se zavaznym kardiovaskularnim onemocnénim (zvlasté pak
s koronarni insuficienci) maji 1&Cit opatrné.

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

Ropinirol je metabolizovan piedevsim izoenzymem CYP 1A2 ze systému cytochromu P450. Ve
farmakokinetické studii (s ropinirolem o davce 2 mg podavané trikrat denng) se zjistilo, Ze ciprofloxacin
zvySoval hodnoty Cmax a AUC u ropinirolu na 60 % respektive 84 % s moznym rizikem nezadoucich
ucinku. Z tohoto divodu mtize byt u pacientt, kteti jsou jiz 1é¢eni ropinirolem, nutné Gprava davky
ropinirolu, pokud jim byly zavedeny nebo vysazeny léky znamé tim, Ze inhibuji CYP 1A2, napiiklad
ciprofloxacin, enoxacin nebo fluvoxamin.

Ve studii zaméfené na farmakokinetickou interakci mezi ropinirolem (v davce 2 mg podavané trikrat
denng) a theofylinem, substratu pro CYP 1A2, se zjistilo, Ze ve farmakokinetice ropinirolu ani theofylinu
nedoslo k zddnym zménam. Z toho diivodu se neocekava, ze by ropinirol konkuroval metabolismu jinych
1€k, které jsou metabolisovany CYP 1A2.

Na zaklad¢ tidaji in-vitro ma ropinirol v terapeutickych davkach maly potencial k inhibici cytochromu
P450. Proto neni pravdépodobné, ze by ropinirol prostiednictvim mechanismu cytochromu P450
ovliviioval farmakokinetiku jinych 1éka.

Je znamo, Ze koufeni indukuje metabolismus CYP 1A2. Proto bude pacientim, ktefi béhem 1écby
ropinirolem ptestali nebo zacali koufit, zfejme nutné upravit davku.

U pacientek 1écenych hormonalni substitucni terapii byly pozorovany zvysené koncentrace ropinirolu v
plazmé. Pacientiim, ktefi jiz jsou léceni hormonalni substitu¢ni terapii, se miize iniciace lécby ropinirolem
provadét obvyklym zplisobem. Ale v pfipad€, ze hormonalni substitucni terapie bude béhem &by
ropinirolem ukonéena nebo zavedena, bude zfejme nutné upravit davku ropinirolu v zavislosti na klinické
odpovédi.

Mezi ropinirolem a domperidonem (pfipravek pouzivany k 1éCeni nauzey a zvraceni) nebyly pozorovany
zadné farmakokinetické interakce, které by vyzadovaly upravu davky jednoho ¢i druhého 1éku.
Domperidon perifern¢ antagonizuje dopaminergni G¢inky ropinirolu a neprostupuje pies
hematoencefalickou bariéru. Z toho diivodu ma vyznam jako antiemetikum u pacientl 1é¢enych centralné
pusobicimi dopaminovymi agonisty.

Neuroleptika a jini centraln€ ptisobici antagonisté dopaminu, jako naptiklad sulpirid nebo metoklopramid,
mohou snizovat ucinek ropinirolu a proto bychom se méli vyhnout soucasnému podavani téchto latek a
ropinirolu.

4.6 Téhotenstvi a kojeni

Adekvatni udaje o podavani ropinirolu t€hotnym Zenam nejsou k dispozici.

Studie na zvitatech prokazaly reprodukéni toxicitu (viz bod 5.3). Protoze potencialni riziko pro ¢loveéka
neni znamé, nedoporucuje se béhem teéhotenstvi ropinirol uzivat, pokud potencialni pfinos pro pacientku
neptevazi potencialni riziko pro plod.

Ropinirol muize inhibovat laktaci, proto se ropinirol béhem kojeni nema uzivat.

4.7 U&inky na schopnost Fidit a obsluhovat stroje

Pacienti [éCeni ropinirolem, u nichz se objevila somnolence a/nebo epizody nahlého nastupu spanku, musi
byt informovani, Ze se musi zdrzet fizeni vozidel nebo vykonavat ¢innosti, kde zhorSend pozornost miize
zplsobit, Ze se oni nebo ostatni dostanou do rizika vazného irazu nebo smrti (naptiklad pii obsluze
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stroju), dokud tyto ucinky neodezni (viz bod 4.4).
4.8 NeZadouci ulinky
Nezadouci 1€kové reakce jsou uvedeny podle systému organové klasifikace a frekvence vyskytu.

Frekvence vyskytu v klinickych studiich je uréena rozdilem ve vyskytu oproti placebu a je klasifikovana
jako velmi ¢asté (>1/10), ¢asté (>1/100, <1/10) nebo méné¢ casté (>1/1,000, <1/100).

V kazdé skuping Cetnosti jsou nezadouci ucinky sefazeny podle klesajici zavaznosti.

PouZziti ropinirolu u syndromu neklidnych nohou

V klinickych studiich zabyvajicich se syndromem neklidnych nohou se nejcastéji vyskytovala nauzea
(ptiblizné u 30 % pacientil). Nezddouci ucinky byly obvykle mirné az stiedn¢ t€zké a vyskytovaly se na
zacatku terapie nebo pii zvySovani davky. Kvili vyskytu nezadoucich u€inkt bylo nékolik pacienti z
klinickych studii vytazeno.

V tabulce 2 jsou uvedeny nezadouci l€kové reakce hlasené po podavani ropinirolu v klinickych studiich

trvajicich 12 tydnt, které prevySovaly o vice nez 1 % intenzitu vyskytu u placeba nebo ty, které byly
hlaSeny méné Casto, ale je znamé, Ze jsou spojeny s ropinirolem.

Tabulka 2: Nezadouci uéinky pfipravku hlasené ve 12-tydennich klinickych studiich zabyvajicich se
syndromem neklidnych nohou (ropinirol n=309, placebo n=307)

Psychiatrické poruchy
Casté Nervozita
Méné casté Zmatenost

Poruchy nervového systému

Casté Synkopa, somnolence, zdvraté (véetné
vertiga)

Cévni poruchy

Méné Casté Posturdlni hypotenze, hypotenze

Gastrointestinalni poruchy

Velmi Casté Zvraceni, nauzea
Casté Bolest biicha

Celkové a jinde nezafazené poruchy a lokalni reakce po podani

Castée Unava

V otevienych dlouhodobych studiich byly méné ¢asto hlaseny halucinace.

Béhem 1é¢by ropinirolem mize byt paradoxné pozorovano zhorSeni symptomi syndromu neklidnych
nohou projevujici se ¢asnéjSim nastupem (augmentace) a znovuobjevenim symptomu v ¢asnych rannich
hodinach (early morning rebound).

Postup pri vyskytu neZadoucich ucinki

Pokud se u pacientli vyskytnou signifikantni nezadouci ucinky, me€lo by se uvazovat o sniZzeni davky.

Pokud se nezadouci u¢inek zmiriuje, lze davku postupné opétnou titraci zvysovat. V piipade potieby se
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mohou pouZit antiemetika, ktera nepatii do skupiny centralné ptisobicich antagonistii dopaminu, napiiklad
domperidon.

DalSi zkuSenosti s ropinirolem

Ropinirol je indikovany i k 1é€bé Parkinsonovy nemoci. Nezadouci 1ékové reakce hladsené pacienty s
Parkinsonovou chorobou lé¢enymi ropinirolem v monoterapii a v kombinaci v davkach az 24 mg/den s
rozdilem ve vyskytu oproti placebu jsou uvedeny nize.

Tabulka 3: Nezadouci u€inky ptipravku hldSené v klinickych studiich zabyvajicich se Parkinsonovou
chorobou za pouziti davek az 24 mg/den

Psychiatrické poruchy
Casté Halucinace, zmatenost
Méné Casté ZvySeni libida

Poruchy nervového systému

Velmi Casté Synkopa, diskinezie, somnolence

Gastrointestinalni poruchy

Velmi casté Nauzea
Casté Zvraceni, bolest biicha, pdleni Zahy

Celkov¢ a jinde nezarazené poruchy a lokalni reakce po podani

Casté Otoky nohou

Sledovani pripravku po uvedeni na trh

U Parkinsonovy nemoci je ropinirol spojovan s vyskytem somnolence a méné ¢asto (>1/1000, <1/100) byl
spojovan s vyskytem nadmérné denni somnolence a s epizodami nahlého néstupu spanku, ale u syndromu
neklidnych nohou dochézi k tomuto jevu velmi vzacné (<1/10 000).

Po terapii ropinirolem byl mén¢ ¢asto (>1/1000, <1/100) hlasen vyskyt posturalni hypotenze nebo
hypotenze, ktera mohla byt vzacné vazna.

Velmi vzacné byly hlaSeny ptipady jaternich reakci (<1/10 000), zvlasteé pak zvySeni hladiny jaternich
enzymdl.

4.9 Predavkovani

Predpoklada se, Ze projevy predavkovani ropinirolem budou souviset s dopaminergni aktivitou piipravku.
Symptomy pfedavkovani mohou byt zmirnény podévanim antagonistii dopaminu jako jsou napf.
neuroleptika nebo metoklopramid.

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI

5.1 Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeuticka skupina : Agonista dopaminu

ATC kod : N04BC04
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Mechanismus uéinku

Ropinirol patii do skupiny neergolinovych D2/D3 agonisti dopaminu, ktery stimuluje dopaminové
receptory striatu.

7 rwe

Klinicka ucinnost

ADARTREL se ma pfedepisovat jen pacientim se stfedn¢ tézkym az té¢zkym idiopatickym syndromem
neklidnych nohou. Typickym stfedné t€zkym az tézkym idiopatickym syndromem neklidnych nohou se
mini stav, kdy pacienti trpi insomnii nebo tézkym neklidem koncetin.

Ve ctytech 12-tydennich studiich zabyvajicich se ucinnosti byli pacienti trpici syndromem neklidnych
nohou nahodné rozdéleni na skupinu uzivajici ropinirol nebo placebo a ucinky podle skére IRLS skaly ve
12. tydnu byly porovnany s daty pii vstupu do studie. Primérna davka ropinirolu u pacientl se stfedné
tézkymi az tézkymi projevy nemoci byla 2,0 mg/den. Adjustovany rozdil mezi lécbami v kombinované
analyze tidajl ziskanych v téchto Ctyfech 12-tydennich studiich od pacientt se stfedné té€zkym az tézkym
syndromem neklidnych nohou ve zméné IRLS skére (mezi 12. tydnem a vstupem do studie) podle LOCF
(Last Observation Carried Forward) v ITT populaci byl -4,0 bodu (95 % IS -5,6, -2.4; p<0,0001, vychozi
hodnoty a body IRLS $kaly podle LOCF ve 12. tydnu: ropinirol 28,4 a 13,5; placebo 28,2 a 17,4).

Ve 12-tydenni placebem kontrolované polysomnografické studii provadéné u pacientt trpicich
syndromem neklidnych nohou se studoval i¢inek 1é¢by ropinirolem na pravidelné pohyby nohou ve
spanku. V porovnani mezi vstupem do studie a 12. tydnem byl mezi ropinirolem a placebem pozorovan
statisticky vyznamny rozdil ve vyskytu pravidelnych pohybii nohou ve spanku.

I kdyz nejsou k dispozici dostatecné udaje, které by adekvatné prokazaly dlouhodobou t¢innost ropinirolu
u syndromu neklidnych nohou (viz bod 4.2), ve studii trvajici 36 tydnt se u pacientt, ktefi pokracovali v
1é¢bé ropinirolem prokdzala vyznamné niz8i mira relapsu ve srovnani s pacienty randomizovanymi k
placebu (33 % oproti 58 %, p=0,0156).

Z kombinované analyzy dat ziskanych v téchto ¢tyfech 12-tydennich placebem kontrolovanych studiich
na pacientech se stfedné tézkym az tézkym syndromem neklidnych nohou vyplynulo, Ze pacienti léceni
ropinirolem pozorovali signifikantni zlepSeni stavu oproti pacientim lécenych placebem v parametrech
tzv. Medical Outcome Study Sleep Scale (skore v rozsahu 0-100 s vyjimkou délky spanku). Adjustované
rozdily mezi ropinirolovou a placebovou 1é¢bou byly: poruchy spanku (-15,2, 95 % CI -19,37, -10,94;
p<0,0001), délka spanku (0,7 hodin, 95 % IS 0,49, 0,94); p<0,0001), dostatecnost spanku (18,6, 95 % IS
13,77, 23,45; p<0,0001) a somnolence v pribéhu dne (-7,5, 95 % IS -10,86, -4,23; p<0,0001).

Po pferuseni 1é€by ropinirolem nelze vyloucit, Ze dojde k opétnému navozeni symptomti (tzv. rebound
fenomén). I kdyz byla v klinickych studiich primérma celkova skére IRLS 7 az 10 dni po preruseni 1écby
u pacientt lé¢enych ropinirolem vét§i nez u pacientl uzivajicich placebo, zavaznost symptomtl po
preruseni 1€¢by u pacientii uzivajicich ropinirol obecné neptekrocila hodnoty zjisténé pred vstupem do
studie.

V klinickych studiich byla vétSina pacientli bélosského ptivodu.
5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Absorpce

Biologické dostupnost ropinirolu je ptiblizn€ 50% (36% az 57%), pficemz Cmax se dosahne primérné za
1,5 hodiny po podani davky. V pfitomnosti jidla se dosazeni Cmax prodlouZi ptiblizné o 2,6 hodiny a
maximalni hladina v plazmé se snizi o 25 %, pfi¢emz jidlo nemé zadny vliv na biologicky dostupné
mnozstvi. Biologicka dostupnost ropinirolu se mezi jednotlivci znaéné lisi.

Distribuce
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Vazba ropinirolu na bilkoviny plazmy neni vysoka (<40%) a nema zadny vliv na distribuci, kterd je velmi
rozséahla (distribu¢ni objem pftiblizné 7 l/kg).

Metabolismus

Ropinirol je metabolizovan predeviim izoformou CYP 1A2 cytochromu P450. Zadny z mnoha vzniklych
metabolitd se nepodili na vysledné aktivité ptipravku a hlavni metabolit je na zvifecich modelech
zkousejicich dopaminergni funkci 100-krat méné ucinny nez ropinirol.

Eliminace

Nezménény ropinirol a metabolity jsou vyluCovany prevazné ledvinami. Elimina¢ni polocas ropinirolu je
primérné 6 hodin.

Linearita

Farmakokinetiky ropinirolu jsou po jednorazové davce i po opakovaném podavani v terapeutickém
rozsahu mezi 0,25 mg a 4 mg celkem linearni (Cmax a AUC).

Charakteristiky tykajici se populace

U pacientil nad 65 let je mozné snizeni systémového clearance ropinirolu ptiblizné o 30 %.

U pacientd s mirnou az stiedné t€zkou poruchou funkce ledvin (clearance kreatininu mezi 30 az 50
ml/min) neni pozorovana Zadna zména ve farmakokinetice ropinirolu. Udaje ziskané od pacientt s t€zkou
poruchou funkce ledvin nejsou k dispozici.

5.3 Predklinické idaje vztahujici se k bezpe¢nosti

Toxikologie: Toxikologicky profil je ur¢en hlavné farmakologickou aktivitou ropinirolu: zmény chovani,
hypoprolaktinémie, snizeni krevniho tlaku a srde¢ni frekvence, ptoza a salivace. V dlouhodobé studii byla
po vysokych davkach (50 mg/kg) pozorovana degenerace sitnice jen u bilych potkanti, pravdépodobné
souvisejici se zvysenou expozici svétlu.

Genotoxicita: Genotoxicita nebyla v obvyklém souboru in vitro a in vivo testdl pozorovana.

Karcinogenita: Ve dvouletych studiich provedenych na mysich a potkanech v davkach az 50 mg/kg nebyl
u mysi prokazan karcinogenni u¢inek. U potkanti byly jedinymi lézemi souvisejicimi s ropinirolem
hyperplazie Leydigovych buné¢k a testikularni adenom, které byly vyvolany hypoprolaktinemickym
ucinkem ropinirolu. Tyto 1éze se povazuji za druhové specificky jev a nepredstavuji nebezpeci s ohledem
na klinické pouzivani ropinirolu.

Reprodukeéni toxicita: Podavani ropinirolu bfezim samicim potkana v davkach toxickych pro samici vedlo
ke sniZzeni hmotnosti plodu po davce 60 mg/kg (ptiblizn€ 15-ndsobek AUC maximalni davky u lidi), ke
zvySeni ¢etnosti umrti plodu po davce 90 mg/kg (pfiblizn€ 25-nasobek AUC maximalni davky u lidi) a k
malformaci prsti po davce 150 mg/kg (priblizné 40-nasobek AUC maximalni davky u lidi). Po davce 120
mg/kg (ptiblizné 30-ndsobek AUC maximalni davky u lidi) nebyl pozorovany u potkanii Zadny
teratogenni U€inek a u kralika se nezjistila Zadna znamka ovlivnéni vyvoje.

6. FARMACEUTICKE UDAJE

6.1 Seznam pomocnych latek

Jadro tablety

Monohydrat laktosy
Mikrokrystalicka celulosa
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Sodna stl kroskarmelosy
Magnesium-stearat.

Potahova vrstva

Hypromelosa

Makrogol 400

Oxid titanicity (E171)

Zluty oxid zelezity (E172)
Cerveny oxid Zelezity (E172).

6.2 Inkompatibility

Neuplatnuje se.

6.3 Doba pouZzitelnosti
2 roky.

6.4 Zvlastni opatieni pro uchovavani
Uchovavejte pti teploté do 25°C.

Uchovavejte v ptivodnim obalu.

6.5 Druh obalu a velikost baleni
PVC/PCTFE/ALI blistr.
Baleni obsahujici 28 nebo 84 potahovanych tablet.

Na trhu nemusi byt vSechny velikosti baleni.

6.6  Zvlastni opatieni pro zneSkodiovani

Z4dné zvlastni pozadavky.

7.  DRZITEL ROZHODNUTI O REGISTRACI
Laboratoire GlaxoSmithKline

100, route de Versailles

78163 Marly-le-Roi Cedex

Francie

tel +33 1 39 178000

[viz Pfiloha I — Doplni se narodni tidaje]

8. REGISTRACNI CiSLO(A)

[Doplni se narodni tidaje]

9. DATUM PRVNi REGISTRACE/PRODLOUZENI REGISTRACE

{DD meésic YYYY}
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[Doplni se narodni tidaje]

10. DATUM REVIZE TEXTU

(MM/YYYY}

[Doplni se narodni tidaje]
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B. OZNACENI NA OBALU
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UDAJE UVADENE NA VNEJSIM OBALU
KRABICKA

1. NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU

ADARTREL 0,25 mg, potahované tablety
Ropinirolum

2. OBSAH LECIVE LATKY/LECIVYCH LATEK

Jedna potahovana tableta obsahuje 0,25 mg ropinirolu (ve formé hydrochloridu).

3. SEZNAM POMOCNYCH LATEK

Obsahuje laktosu.
Dalsi informace naleznete v piibalové informaci.

4. LEKOVA FORMA A VELIKOST BALENI

2 potahované tablety
12 potahovanych tablet

5. ZPUSOB A CESTA /CESTY PODANI

Ptred pouzitim si ptectéte piibalovou informaci.
Peroralni podani.

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

Uchovavejte mimo dosah a dohled déti.

7.  DALSI ZVLASTNI UPOZORNENI, POKUD JE POTREBNE

Pouzivejte podle pokynt 1ékare.

8. POUZITELNOST

Pouzitelné do: {(MMYYYY}

9. ZVLASTNI PODMINKY PRO UCHOVAVANI
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Uchovavejte pti teploté do 25 °C.
Uchovavejte v ptivodnim obalu.

10. ZVLASTNIi OPATRENI PRO LIKVIDACI NEPOUZITYCH LECIVYCH PRiPRAVKU
NEBO ODPADU Z TAKOVYCH LECIVYCH PRIPRAVKU, POKUD JE TO VHODNE

11. NAZEV A ADRESA DRZITELE ROZHODNUTI O REGISTRACI

Laboratoire GlaxoSmithKline
100, route de Versailles
78163 Marly-le-Roi Cedex
Francie

{viz Ptiloha I — Doplni se narodni udaje}

12. REGISTRACNI CiSLO/CISLA

{ Doplni se narodni udaje }

13. CISLO SARZE

{ Doplni se narodni tidaje }

14. KLASIFIKACE PRO VYDEJ

{ Doplni se narodni tidaje }

15. NAVOD K POUZITI

16. INFORMACE V BRAILLOVE PISMU

{ Doplni se narodni udaje }
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MINIMALNI UDAJE UVADENE NA BLISTRECH NEBO STRIPECH

BLISTR

1. NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU

ADARTREL 0,25 mg, potahované tablety
Ropinirolum

2. NAZEV DRZITELE ROZHODNUTI O REGISTRACI

Laboratoire GlaxoSmithKline

{viz Ptiloha I — Doplni se narodni udaje}

3.  POUZITELNOST

exp {(MMYYYY}

4. CISLO SARZE

lot {XYYYY}

5. JINE
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UDAJE UVADENE NA VNEJSIM OBALU
KRABICKA

1. NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU

ADARTREL 0,5 mg, potahované tablety
Ropinirolum

2. OBSAH LECIVE LATKY/LECIVYCH LATEK

Jedna potahovana tableta obsahuje 0,5 mg ropinirolu (ve formé hydrochloridu).

3. SEZNAM POMOCNYCH LATEK

Obsahuje laktosu.
Dalsi informace naleznete v ptibalové informaci.

4. LEKOVA FORMA A VELIKOST BALENI

28 potahovanych tablet
84 potahovanych tablet

5. ZPUSOB A CESTA /CESTY PODANI

Pted pouzitim si ptectéte piibalovou informaci.
Peroralni podani.

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

Uchovavejte mimo dosah a dohled déti.

7.  DALSI ZVLASTNI UPOZORNENI, POKUD JE POTREBNE

Pouzivejte podle pokynt 1ékare.

8. POUZITELNOST

Pouzitelné do: (MM YYYY}

9. ZVLASTNIi PODMINKY PRO UCHOVAVANI

Uchovavejte pfi teploté do 25 °C.
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Uchovavejte v ptivodnim obalu.

10. ZVLASTNi OPATRENI PRO LIKVIDACI NEPOUZITYCH LECIVYCH PRIPRAVKU
NEBO ODPADU Z TAKOVYCH LECIVYCH PRiPRAVKU, POKUD JE TO VHODNE

11. NAZEV A ADRESA DRZITELE ROZHODNUTI O REGISTRACI

Laboratoire GlaxoSmithKline
100, route de Versailles
78163 Marly-le-Roi Cedex
Francie

{viz Ptiloha I — Doplni se narodni tidaje}

12. REGISTRACNI CiSLO/CISLA

{ Doplni se narodni udaje }

13. CISLO SARZE

{ Doplni se narodni udaje }

14. KLASIFIKACE PRO VYDEJ

{ Doplni se narodni tidaje }

15. NAVOD K POUZITI

16. INFORMACE V BRAILLOVE PiSMU

{ Doplni se narodni udaje }
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MINIMALNI UDAJE UVADENE NA BLISTRECH NEBO STRIPECH

BLISTR

1. NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU

ADARTREL 0,5 mg, potahované tablety
Ropinirolum

2. NAZEV DRZITELE ROZHODNUTI O REGISTRACI

Laboratoire GlaxoSmithKline

{viz Ptiloha I — Doplni se narodni udaje}

3.  POUZITELNOST

exp (MM YYYY}

4. CISLO SARZE

lot {XYYYY}

5. JINE
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UDAJE UVADENE NA VNEJSIM OBALU
KRABICKA

1. NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU

ADARTREL 1 mg, potahované tablety
Ropinirolum

2. OBSAH LECIVE LATKY/LECIVYCH LATEK

Jedna potahovana tableta obsahuje 1 mg ropinirolu (ve formé hydrochloridu).

3. SEZNAM POMOCNYCH LATEK

Obsahuje laktosu.
Dalsi informace naleznete v piibalové informaci.

4. LEKOVA FORMA A VELIKOST BALENI

28 potahovanych tablet
84 potahovanych tablet

5. ZPUSOB A CESTA /CESTY PODANI

Ptred pouzitim si ptectéte piibalovou informaci.
Peroralni podani.

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

Uchovavejte mimo dosah a dohled déti.

7.  DALSI ZVLASTNI UPOZORNENI, POKUD JE POTREBNE

Pouzivejte podle pokynt 1ékare.

8. POUZITELNOST

Pouzitelné do: (MM YYYY}

9. ZVLASTNI PODMINKY PRO UCHOVAVANI
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Uchovavejte pti teploté do 25 °C.
Uchovavejte v ptivodnim obalu.

10. ZVLASTNIi OPATRENI PRO LIKVIDACI NEPOUZITYCH LECIVYCH PRiPRAVKU
NEBO ODPADU Z TAKOVYCH LECIVYCH PRIPRAVKU, POKUD JE TO VHODNE

11. NAZEV A ADRESA DRZITELE ROZHODNUTI O REGISTRACI

Laboratoire GlaxoSmithKline
100, route de Versailles
78163 Marly-le-Roi Cedex
Francie

{viz Ptiloha I — Doplni se narodni udaje}

12. REGISTRACNI CiSLO/CISLA

{ Doplni se ndrodni udaje }

13. CISLO SARZE

{ Doplni se narodni udaje }

14. KLASIFIKACE PRO VYDEJ

{ Doplni se narodni udaje }

15. NAVOD K POUZITI

16. INFORMACE V BRAILLOVE PISMU

{ Doplni se narodni udaje }

57192




MINIMALNI UDAJE UVADENE NA BLISTRECH NEBO STRIPECH

BLISTR

1. NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU

ADARTREL 1 mg, potahované tablety
Ropinirolum

2. NAZEV DRZITELE ROZHODNUTI O REGISTRACI

Laboratoire GlaxoSmithKline

{viz Ptiloha I — Doplni se narodni udaje}

3.  POUZITELNOST

exp (MM YYYY}

4. CISLO SARZE

lot {XYYYY}

5. JINE
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UDAJE UVADENE NA VNEJSIM OBALU
KRABICKA

1. NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU

ADARTREL 2 mg, potahované tablety
Ropinirolum

2. OBSAH LECIVE LATKY/LECIVYCH LATEK

Jedna potahovana tableta obsahuje 2 mg ropinirolu (ve formé hydrochloridu).

3. SEZNAM POMOCNYCH LATEK

Obsahuje laktosu.
Dalsi informace naleznete v piibalové informaci.

4. LEKOVA FORMA A VELIKOST BALENI

28 potahovanych tablet
84 potahovanych tablet

5. ZPUSOB A CESTA /CESTY PODANI

Ptred pouzitim si ptectéte piibalovou informaci.
Peroralni podani.

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

Uchovavejte mimo dosah a dohled déti.

7.  DALSI ZVLASTNI UPOZORNENI, POKUD JE POTREBNE

Pouzivejte podle pokynt 1ékare.

8. POUZITELNOST

Pouzitelné do: (MM YYYY}

9. ZVLASTNI PODMINKY PRO UCHOVAVANI
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Uchovavejte pti teploté do 25 °C.
Uchovavejte v ptivodnim obalu.

10. ZVLASTNIi OPATRENI PRO LIKVIDACI NEPOUZITYCH LECIVYCH PRiPRAVKU
NEBO ODPADU Z TAKOVYCH LECIVYCH PRIPRAVKU, POKUD JE TO VHODNE

11. NAZEV A ADRESA DRZITELE ROZHODNUTI O REGISTRACI

Laboratoire GlaxoSmithKline
100, route de Versailles
78163 Marly-le-Roi Cedex
Francie

{viz Ptiloha I — Doplni se narodni udaje}

12. REGISTRACNI CiSLO/CISLA

{ Doplni se narodni udaje }

13. CISLO SARZE

{Doplni se narodni daje}

14. KLASIFIKACE PRO VYDEJ

{Doplni se narodni tidaje}

15. NAVOD K POUZITI

16. INFORMACE V BRAILLOVE PISMU

{Doplni se narodni daje}
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MINIMALNI UDAJE UVADENE NA BLISTRECH NEBO STRIPECH

BLISTR

1. NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU

ADARTREL 2 mg, potahované tablety
Ropinirolum

2. NAZEV DRZITELE ROZHODNUTI O REGISTRACI

Laboratoire GlaxoSmithKline

{viz Ptiloha I — Doplni se narodni udaje}

3.  POUZITELNOST

exp (MM YYYY}

4. CISLO SARZE

lot {XYYYY}

5. JINE

61/92




C. PRIBALOVA INFORMACE
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PRIBALOVA INFORMACE - INFORMACE PRO UZIVATELE

ADARTREL 0,25 mg, potahované tablety
Ropinirolum (ve formé ropiniroli hydrochloridum)

Pi'ectéte si pozorné celou piibalovou informaci diive, neZ za¢nete tento pripravek uZivat.

- Ptibalovou informaci si uschovejte. Je mozné, Ze si ji budete potfebovat ptecist znovu.

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

- Tento 1€k byl predepsan Vam. Nedavejte jej nikomu jinému. Mohl by mu uskodit, pfestoze ma
stejné piiznaky jako mate vy.

- Pokud se kterykoli z nezadoucich uc¢inkt vyskytne v zavazné mife, nebo pokud si v§imnete
jakychkoli nezadoucich ucinkt, které nejsou uvedeny v této ptibalové informaci, prosim, sdélte to
svému lékaii nebo lékarnikovi.

V této pribalové informaci naleznete:

Co je ptipravek ADARTREL a k ¢emu se pouziva

Cemu musite vénovat pozornost, neZ zaénete piipravek ADARTREL uZivat
Jak se ptipravek ADARTREL uziva

Mozné nezadouci Gc¢inky

Jak ptipravek ADARTREL uchovavat

Dalsi informace

R

1 CO JE PRIPRAVEK ADARTREL A K CEMU SE POUZIVA

ADARTREL patii do skupiny 1€k nazyvanych agonisté dopaminu. Agonisté dopaminu plisobi stejné
jako pfirozeng se vyskytujici sloucenina ve vaSem mozku zvana dopamin.

ADARTREL se uziva k 1éceni priznaki stfedné tézkého az tézkého idiopatického (bez znamé priciny)
syndromu neklidnych nohou. Typickym stfedné t€zkym az tézkym idiopatickym syndromem neklidnych
nohou se mini stav, kdy pacienti trpi poruchou spanku nebo t€zkym neklidem nohou nebo rukou.

Syndrom neklidnych nohou je stav charakterizovany neodolatelnym nutkdnim pohybovat nohama a obcas
rukama, obvykle doprovazenym nepiijemnymi pocity jako jsou brnéni, paleni nebo pichani. Tyto pocity
se objevuji v dobé€ klidu ¢i necinnosti vsed€ nebo vleze, zvlaste v posteli, a jsou horsi vecer nebo v noci.
Ulevy se obvykle docili jeding chozenim dokola nebo pohybovanim postiZzenymi kon&etinami, coz asto
vede k problémim se spankem.

ADARTREL zmiriiuje tyto potiZe a snizuje nutkavé pohyby koncetin, které narusuji no¢ni spanek.

2 CEMU MUSITE VENOVAT POZORNOST, NEZ ZACNETE PRIPRAVEK ADARTREL
UZIVAT

NeuZivejte pripravek ADARTREL:

- trpite-1i alergii (piecitlivélosti) na 1é¢ivou latku, ropinirol, nebo jakoukoliv jinou slozku pfipravku
- trpite-li vdznym onemocnénim jater

- trpite-li vaznym onemocnénim ledvin.

Pokud si nejste jisti, je nezbytné, abyste si promluvili se svym lékafem.

Zvlastni opatrnosti pii pouziti pripravku ADARTREL je zapotiebi:

Pred tim, nez zac¢nete piipravek uzivat, informujte svého 1ékare, pokud:
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- jste nebo si myslite, Ze jste t€hotna

- kojite

- nesnasite nékteré cukry (napf. laktosu)

- trpite onemocnénim jater

- mate vazné potize se srdcem

- trpite vaznou dusevni poruchou.

V téchto pripadech bude vas Iékar pozorné sledovat prubéh 1écby.

Béhem 1écby pripravkem ADARTREL vénujte zvlastni pozornost fizeni motorovych vozidel a obsluze
strojui. Pokud trpite extrémni spavosti nebo upadate do nahlého spanku bez toho, Ze byste zjevné
pocitovali ospalost, nefid'te vozidla ani neobsluhujte stroje a informujte o tom svého 1ékare.

Pokud se béhem 1éCby Vase ptiznaky zhorSuji, zacinaji diive v pritbéhu dne nebo po kratsi dobé klidu
nebo postihuji dalsi ¢asti Vaseho téla, jako naptiklad paze, méli byste navstivit svého 1ékare, ktery Vam
mize upravit davku piipravku ADARTREL, kterou uzivate.

Vzajemné pilisobeni s dalSimi lé¢ivymi pFipravky:
Prosim, informujte svého Iékate nebo 1ékarnika o vSech lécich, které pravé uzivate nebo jste v posledni

dobé uzivali, véetnd 1ékil, které jste ziskali bez lékaiského predpisu. Uginek piipravku ADARTREL muize
byt vlivem ostatnich 1ékli zvySen nebo snizen a naopak. Mezi tyto 1éky patii:

- ciprofloxacin (antibiotikum)

- enoxacin (antibiotiokum)

- fluvoxamin (1€k uzivany k 1€cb¢ deprese)

- theophyllin (1ék uzivany k 1é¢bé astmatu)

- hormonalni substitu¢ni terapie (nazyvana téz HRT)

- antipsychotika a jiné Iéky blokujici dopamin v mozku (naptiklad sulpirid nebo metoklopramid).

Informujte svého lékare pokud:

- jiz jste na syndrom neklidnych nohou 1é¢eni néjakymi jinymi 1éky.

- jste prestali nebo zacali béhem uzivani ptipravku ADARTREL koufit. Je mozné, ze vam lékat bude
muset upravit davku.

- uzivaite ADARTREL a Iékat se vam chysta predepsat jakykoliv jiny 1ék.

UZivani piipravku ADARTREL s jidlem a pitim:

Uzivani ptipravku ADARTREL soucasné s jidlem mtize snizit pravdépodobnost, Ze budete pocitovat
Téhotenstvi:

Uzivani ptipravku ADARTREL béhem téhotenstvi se nedoporucuje. ADARTREL Ize béhem t¢hotenstvi
uzivat jen tehdy, kdyz vas 1ékat zvazil ptinos 1écby pro vas a mozné riziko poskozeni nenarozeného ditéte.
Okamzité¢ informujte svého 1ékate, pokud jste t€hotna nebo si myslite, Ze byste mohla byt t¢hotna nebo
ot€¢hotnéni planujete. Lékar vam doporuci, abyste uzivani Iéku pterusila.

Kojeni:

ADARTREL se nema uzivat béhem kojeni, protoZze miize byt ovlivnéna tvorba mléka. Okamzité
informujte svého Iékare, pokud kojite nebo kojeni planujete. Lékai vam doporuci, abyste uzivani léku
prerusila.

Rizeni dopravnich prostiedkii a obsluha strojii:

Uzivani tohoto 1éku obvykle neovliviiuje normalni ¢innosti ¢lovéka. ADARTREL nicméné miize zptisobit
extrémni ospalost (somnolenci) a zachvaty ndhlého néstupu spanku. Pokud trpite témito ptiznaky, nesmite
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fidit vozidlo ani se dostat do situace, kdy vas ospalost nebo nahly spanek mohou dostat do rizika vazného
urazu nebo smrti (naptiklad pfi obsluze strojit), pokud tyto pfiznaky neodezni.
Diilezité informace o nékterych slozkach piipravku ADARTREL:

Pacienti, ktefi $patn¢ snaseji laktosu, by si méli uvédomit, ze kazda tableta piipravku ADARTREL,
obsahuje malé mnozstvi laktosy. Pokud vam bylo jiz nékdy 1ékatem sdéleno, Ze Spatné snasite nekteré
cukry, feknéte to pred zacatkem uzivani tohoto 1éku svému Iékari.

Déti a mladistvi

Podavani ptipravku ADARTREL détem se syndromem neklidnych nohou nebylo studovano, proto se
ADARTREL pacientiim ve vékové skupiné do 18 let obvykle nepiedepisuje.

3 JAK SE PRIPRAVEK ADARTREL UZiVA

Vzdy uzivejte ADARTREL piesné podle pokynil 1ékare. Pokud si nejste jisti, meli byste si oveérit
informace u svého 1ékate nebo 1ékarnika.

ADARTREL uzivejte peroraln¢ (isty) jedenkrat denné, kazdy den pfiblizn¢ ve stejnou dobu.
ADARTREL se obvykle uziva tésné pred spanim, ale je mozné ho uzit az 3 hodiny pied tim, nez jdete
spat.

Spolknéte tabletu(y) pripravku ADARTREL vcelku a zapijte ji(je) vodou. ADARTREL muzZete uzivat
soucasné s jidlem nebo na la¢ny Zaludek. Uzivani piipravku ADARTREL soucasné s jidlem miize snizit
vyskyt nauzey (pocit na zvraceni), coz je mozny nezadouci t€inek pfipravku ADARTREL. Tablety
nerozkousavejte.

Presna davka pripravku ADARTREL se mize u lidi lisit. Va§ lékat vam ur¢i potfebnou davku, kterou
budete uzivat kazdy den a vy byste se méli jeho pokyny fidit. AZ za¢nete poprvé uzivat ADARTREL,
davka, kterou uzivate, bude postupné zvySovana.

Pocatecni davka je 0,25 mg podana jedenkrat denn€. Po dvou dnech vadm 1ékat pravdépodobné zvysi
davku na 0,5 mg podavanou jedenkrat denn€, a to po zbytek prvniho tydne 1é¢by. Pak Vam 1ékar mize
zvySovat davku o 0,5 mg tydné po dobu tii tydnt az na denni davku 2 mg. Nékterym pacientiim, u nichz
nedoslo k dostatecnému zlepSeni stavu, se miize davka postupné zvySovat az na maximalni denni davku 4
mg. Po tfech mésicich uzivani piipravku ADARTREL Vam lékatr mtze podle vasich ptiznaki a pocitl
upravit davku nebo prerusit lécbu.

Nezapomente uzivat sviij 1€k. Pokud mate problém se zapamatovanim, kdy mate 1€k uzivat, pozadejte
svého lékarnika o n¢jaké rady.

Pokracujte v uzivani vaseho 1éku i v pfipadé, Ze se necitite 1épe, protoze mize trvat nékolik tydnt, nez 1ék
zacne ucinkovat. Pokud mate pocit, ze u¢inek pfipravku ADARTREL je piili§ silny nebo pfilis slaby,
informujte o tom svého Iékare nebo 1ékarnika. Neuzivejte vic tablet, nez vam doporucil vas 1ékat.

JestliZe jste uZzil(a) vice pfipravku ADARTREL, nezZ jste mél(a):

U osob, které uzily vice 1éku nez mély, se mize vyskytnout: pocit nevolnosti nebo nevolnost, zavraté
(nebo pocit toceni hlavy), pocit ospalosti, inava (dusevni nebo télesna tnava), bolest zaludku, mdloba
nebo nervozita. Uzijete-li v&tSi mnozstvi pfipravku ADARTREL nez byste mél(a), nebo uzije-li Vas Iék
nekdo jiny, feknéte to okamzité svému lékati nebo 1ékarnikovi. Ukazte jim krabicku s 1ékem.

JestliZe jste zapomnél(a) uzit davku piipravku ADARTREL:

Pokud jste zjistili, Ze jste zapomnéli uzit davku ptipravku ADARTREL, neuzivejte Zadnou davku navic,
abyste si vynahradili jednotlivé zapomenuté davky.
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Kdyz si vzpomenete, Ze jste méli uzit ADARTREL, uzijte dalsi davku pripravku ADARTREL v
obvyklém case. Pokud jste zapomnéli uzivat piipravek ADARTREL po dobu delsi nez nékolik malo dni,
pozadejte svého Iékaie o radu jak znovu zacit ADARTREL uzivat.

JestliZe jste prestal(a) uzivat pripravek ADARTREL:

Pokud se po ukonceni 1écby ptipravkem ADARTREL zhorsi Vase pfiznaky, mél(a) byste navstivit 1¢kare.
Mate-li jakékoli dalsi otazky, tykajici se uzivani tohoto pfipravku, zeptejte se svého lékate nebo 1ékarnika.
4  MOZNE NEZADOUCI UCINKY

Podobné¢ jako vSechny 1éky, mize i pfipravek ADARTREL zpisobit nezddouci Gi¢inky, které se ale
nemusi vyskytnout u kazdého. Informujte svého 1ékate, pokud si v§imnete jakychkoliv nezddoucich
ucinku, které vas znepokojuji. Nejéastéji dochazi ke vzniku nezadoucich u¢inkl po uzivani ptipravku
ADARTREL kdyz pacienti poprvé zacinaji [é€bu a/nebo kdyz se zvysuje davka. Nezddouci ucinky maji
zpravidla mirny prabéh a po kratké dobe¢ uzivani I1éku se mohou zmirnovat.

Nejcastéj$imi nezadoucimi Géinky jsou:

- pocit nevolnosti nebo nevolnost

- zavraté (nebo pocit toceni)

- pocit ospalosti

- unava (dusevni nebo télesné tinava)

- bolest zaludku/bticha

- mdloba
- nervozita.

Mezi méné Casté nezddouci ucinky patii pocit zmatenosti a halucinace. Rovnéz mén¢ Casto muze
ADARTREL zpiisobit snizeni krevniho tlaku, coz mize vyvolat pocit zavraté nebo mdlobu, zvlasté kdyz
rychle vstavate ze sedu nebo z lehu.

Béhem lécby piipravkem ADARTREL u Vas mtize dojit k neobvyklému zhorSeni pfiznakt (naptiklad Zze
se ptiznaky zhorsuji, za¢inaji diive v prib&hu dne nebo po kratsi dobé klidu nebo postihuji dalsi ¢asti
Vaseho té¢la, jako naptiklad paze). Pokud k tomu dojde, méli byste navstivit svého 1ékafte.

Pokud se po ukonceni 1é¢by piipravkem ADARTREL zhorsi Vase ptiznaky, mél(a) byste navstivit svého
1ékare.

Velmi vzacné€ byly hlaSeny poruchy jaternich funkci (abnormalni vysledky krevnich testit).

ADARTREL muze zptsobit nadmérnou somnolenci v pribéhu dne (nadmérnou ospalost) a velmi vzacné i
nahly nastup spanku, kdy pacient nahle usne bez toho, Ze by zjevné citil ospalost.

Pokud se kterykoli z nezadoucich Gc¢inkid vyskytne v zavazné mife, nebo pokud si vS§imnete jakychkoli
nezadoucich ucinkd, které nejsou uvedeny v této piibalové informaci, sdélte to, prosim, co nejdiive svému
1ékafi nebo l1ékarnikovi.

5 JAK PRIPRAVEK ADARTREL UCHOVAVAT

Uchovavejte mimo dosah a dohled déti.

Nepouzivejte po uplynuti doby pouZitelnosti vyznacené na obalu.
Uchovavejte pti teploté do 25 °C.

Uchovavejte v ptivodnim obalu.
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Lécivé pripravky se nesmi vyhazovat do odpadnich vod nebo domaciho odpadu. Zeptejte se svého
lékarnika, jak mate likvidovat pripravky, které jiz nepotfebujete. Tato opatieni pomahaji chranit zivotni
prostredi.

6 DALSI INFORMACE

Co pripravek ADARTREL obsahuje:

- Lécivou latkou je ropinirol (ve formé hydrochloridu).

- Pomocnymi latkami jsou:

Jadro tablety: monohydrat laktosy, mikrokrystalicka celulosa, sodna stl kroskarmelosy, magnesium-
stearat.

Potahova vrstva: hypromelosa, makrogol 400, oxid titanicity (E171), polysorbat 80 (E433)

Jak pripravek ADARTREL vypada a co obsahuje toto baleni

Tento ptipravek je dodavan v podobé ovalnych bilych potahovanych tablet ozna¢enych "GS" na jedné
stran¢ a "MLE" na stran¢ druhé. Jedno baleni obsahuje 2 nebo 12 tablet. Na trhu nemusi byt vSechny
velikosti baleni.

Drzitel rozhodnuti o registraci a vyrobce:

Drzitel rozhodnuti o registraci: Laboratoire GlaxoSmithKline
100, route de Versailles
78163 Marly-le-Roi Cedex
Francie
tel +33 139 178000

[viz Ptiloha I — Doplni se narodni udaje]
Vyrobce: SmithKline Beecham Pharmaceuticals,

Manor Royal, Crawley,
West Sussex RH10 9QJ, Velka Britanie

Tato pribalova informace byla naposledy schvalena:
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PRIBALOVA INFORMACE - INFORMACE PRO UZIVATELE

ADARTREL 0,5 mg, potahované tablety
Ropinirolum (ve formé ropiniroli hydrochloridum)

Piectéte si pozorné celou pribalovou informaci d¥ive, nezZ zacnete tento piipravek uzivat.

- Ptibalovou informaci si uschovejte. Je mozné, Ze si ji budete potfebovat piecist znovu.

- Mate-li jakékoli dalsi otazky, zeptejte se svého 1ékare nebo lékarnika.

- Tento 1ék byl pfedepsan Vam. Nedavejte jej nikomu jinému. Mohl by mu uskodit, pfestoze ma
stejné piiznaky jako mate vy.

- Pokud se kterykoli z nezadoucich U¢inkl vyskytne v zavazné mite, nebo pokud si v§imnete
jakychkoli nezadoucich ucinki, které nejsou uvedeny v této piibalové informaci, prosim, sd€lte to
svému lékaii nebo 1ékarnikovi.

V této pribalové informaci naleznete:

Co je ptipravek ADARTREL a k ¢emu se pouziva

Cemu musite vénovat pozornost, neZ zaénete piipravek ADARTREL uZivat
Jak se ptipravek ADARTREL uziva

Mozné nezadouci Gc¢inky

Jak ptipravek ADARTREL uchovévat

Dalsi informace

R

1 CO JE PRIPRAVEK ADARTREL A K CEMU SE POUZIVA

ADARTREL patii do skupiny 1€kt nazyvanych agonisté dopaminu. Agonisté dopaminu plsobi stejné
jako pfirozeng se vyskytujici sloucenina ve vaSem mozku zvana dopamin.

ADARTREL se uziva k 1éceni ptiznaki stfedné tézkého az tézkého idiopatického (bez znamé priciny)
syndromu neklidnych nohou. Typickym stfedné t€zkym az tézkym idiopatickym syndromem neklidnych
nohou se mini stav, kdy pacienti trpi poruchou spanku nebo t€zkym neklidem nohou nebo rukou.

Syndrom neklidnych nohou je stav charakterizovany neodolatelnym nutkanim pohybovat nohama a obcas
rukama, obvykle doprovazenym nepiijemnymi pocity jako jsou brnéni, paleni nebo pichani. Tyto pocity
se objevuji v dobé klidu ¢i necinnosti vsed€ nebo vleze, zvlaste v posteli, a jsou horsi vecer nebo v noci.
Ulevy se obvykle docili jeding chozenim dokola nebo pohybovanim postiZzenymi kon&etinami, coz asto
vede k problémim se spankem.

ADARTREL zmiriiuje tyto potiZe a snizuje nutkavé pohyby koncetin, které narusuji no¢ni spanek.
2 CEMU MUSITE VENOVAT POZORNOST, NEZ ZACNETE PRIPRAVEK ADARTREL
UZIVAT

Neuzivejte pripravek ADARTREL:

- trpite-1i alergii (piecitlivélosti) na 1é¢ivou latku, ropinirol, nebo jakoukoliv jinou sloZku ptipravku
- trpite-li vaznym onemocnénim jater
- trpite-li vaznym onemocnénim ledvin.

Pokud si nejste jisti, je nezbytné, abyste si promluvili se svym lékarem.
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Zvlastni opatrnosti pii pouZiti pripravku ADARTREL je zapotiebi:
Pred tim, nez zac¢nete piipravek uzivat, informujte svého 1ékate, pokud:

- jste nebo si myslite, Ze jste t¢hotna

- kojite

- nesnasite nékteré cukry (napf. laktosu)
- trpite onemocnénim jater

- mate vazné potiZe se srdcem

- trpite vaznou duSevni poruchou.

V téchto pripadech bude vas 1ékat pozorné sledovat pribéh 1écby.

Béhem 1écby pripravkem ADARTREL vénujte zvlastni pozornost fizeni motorovych vozidel a obsluze
stroju. Pokud trpite extrémni spavosti nebo upadate do nahlého spanku bez toho, Ze byste zjevné
pocit'ovali ospalost, nefid’te vozidla ani neobsluhujte stroje a informujte o tom svého lékate.

Pokud se béhem lécby Vase piiznaky zhorsuji, zacinaji diive v priibéhu dne nebo po kratsi dobé klidu
nebo postihuji dalsi ¢asti Vaseho téla, jako naptiklad paze, méli byste navstivit svého Iékare, ktery Vam
muze upravit davku piipravku ADARTREL, kterou uzivate.

Vzajemné pilisobeni s dalSimi lé¢ivymi pFipravky:
Prosim, informujte svého 1ékate nebo 1ékarnika o vSech lécich, které pravé uzivate nebo jste v posledni

dobé uzivali, véetnd 1ékil, které jste ziskali bez lékaiského predpisu. Uginek piipravku ADARTREL miize
byt vlivem ostatnich 1ékli zvySen nebo snizen a naopak. Mezi tyto 1éky patii:

- ciprofloxacin (antibiotikum)

- enoxacin (antibiotiokum)

- fluvoxamin (1€k uzivany k 1€cb¢ deprese)

- theophyllin (1ék uzivany k 1é¢bé astmatu)

- hormonalni substitu¢ni terapie (nazyvana téz HRT)

- antipsychotika a jiné Iéky blokujici dopamin v mozku (napiiklad sulpirid nebo metoklopramid).

Informujte svého lékare pokud:

- jiz jste na syndrom neklidnych nohou 1é¢eni néjakymi jinymi 1éky.

- jste prestali nebo zacali béhem uzivani ptipravku ADARTREL koufit. Je mozné, ze vam lékat bude
muset upravit davku.

- uzivaite ADARTREL a Iékat se vam chysta predepsat jakykoliv jiny 1€k.

UzZivani pfipravku ADARTREL s jidlem a pitim:

Uzivani ptipravku ADARTREL soucasné s jidlem mize sniZit pravdépodobnost, zZe budete pocitovat
nevolnost nebo vam bude nevolno.

Téhotenstvi:

Uzivani piipravku ADARTREL béhem téhotenstvi se nedoporuc¢uje. ADARTREL Ize béhem téhotenstvi
uzivat jen tehdy, kdyz vas 1ékar zvazil ptinos 1é¢by pro vas a mozné riziko poskozeni nenarozeného ditéte.
Okamzité informujte svého 1ékate, pokud jste t€¢hotna nebo si myslite, Ze byste mohla byt t€hotna nebo
ot¢hotnéni planujete. Lékai vam doporuci, abyste uzivani 1éku prerusila.

Kojeni:
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ADARTREL se nema uzivat béhem kojeni, protoze mtize byt ovlivnéna tvorba mléka. Okamzité
informujte svého 1ékaie, pokud kojite nebo kojeni planujete. Lékat vam doporuci, abyste uzivani 1éku
prerusila.

Rizeni dopravnich prosti-edkii a obsluha strojii:

Uzivani tohoto 1éku obvykle neovliviiuje normalni ¢innosti ¢lovéka. ADARTREL nicméné mutize zptsobit
extrémni ospalost (somnolenci) a zachvaty nahlého nastupu spanku. Pokud trpite témito pfiznaky, nesmite
fidit vozidlo ani se dostat do situace, kdy vas ospalost nebo nahly spanek mohou dostat do rizika vazného
urazu nebo smrti (naptiklad pti obsluze strojit), pokud tyto pfiznaky neodezni.

Diilezité informace o nékterych slozZkach pripravku ADARTREL:

Pacienti, ktefi $patn¢ snaseji laktosu, by si méli uvédomit, ze kazda tableta pfipravku ADARTREL,
obsahuje malé mnozstvi laktosy. Pokud vam bylo jiz nékdy 1ékatem sdéleno, Ze Spatné snasite nckteré
cukry, feknéte to pred zacatkem uzivani tohoto 1éku svému Iékafi.

Déti a mladistvi

Podavani ptipravku ADARTREL détem se syndromem neklidnych nohou nebylo studovano, proto se
ADARTREL pacientiim ve vékové skupiné do 18 let obvykle nepiedepisuje.

3 JAK SE PRIPRAVEK ADARTREL UZiVA

Vzdy uzivejte ADARTREL ptesné podle pokynti 1ékaie. Pokud si nejste jisti, méli byste si ovefit
informace u svého 1ékate nebo lékarnika.

ADARTREL uzivejte peroraln¢ (isty) jedenkrat denné, kazdy den pfiblizn¢ ve stejnou dobu.
ADARTREL se obvykle uziva tésné pred spanim, ale je mozné ho uzit az 3 hodiny pied tim, nez jdete
spat.

Spolknéte tabletu(y) pripravku ADARTREL vcelku a zapijte ji(je) vodou. ADARTREL muzZete uzivat
soucasné s jidlem nebo na la¢ny Zaludek. Uzivani piipravku ADARTREL soucasné s jidlem miize snizit
vyskyt nauzey (pocit na zvraceni), coz je mozny nezadouci tc¢inek pfipravku ADARTREL. Tablety
nerozkousavejte.

Presna davka pripravku ADARTREL se mize u lidi lisit. Va§ lékat vam urc¢i potfebnou davku, kterou
budete uzivat kazdy den a vy byste se méli jeho pokyny fidit. AZ za¢nete poprvé uzivat ADARTREL,
davka, kterou uzivate, bude postupné zvySovana.

Pocatecni davka je 0,25 mg podana jedenkrat denn€. Po dvou dnech vadm lékat pravdépodobné zvysi
davku na 0,5 mg podavanou jedenkrat denn¢, a to po zbytek prvniho tydne 1é¢by. Pak Vam lékai mize
zvySovat davku o 0,5 mg tydné po dobu tii tydnt az na denni davku 2 mg. Nékterym pacientiim, u nichz
nedoslo k dostatecnému zlepSeni stavu, se miize davka postupné zvySovat az na maximalni denni davku 4
mg. Po tfech mésicich uzivani piipravku ADARTREL Vam lékat mlze podle vasSich ptiznakt a pocitl
upravit davku nebo prerusit lécbu.

Nezapomente uzivat sviij 1€k. Pokud mate problém se zapamatovanim, kdy mate 1ék uzivat, pozadejte
svého lékarnika o né&jaké rady.

Pokracujte v uzivani vaseho 1éku i v pfipadé, Ze se necitite 1épe, protoze muze trvat nékolik tydnt, nez 1ék
zacne ucinkovat. Pokud mate pocit, ze u¢inek pfipravku ADARTREL je piilis silny nebo pfilis slaby,
informujte o tom svého 1ékare nebo 1ékarnika. Neuzivejte vic tablet, nez vam doporucil vas 1ékat.

JestliZe jste uZzil(a) vice pfipravku ADARTREL, nezZ jste mél(a):

U osob, které uzily vice 1éku nez mély, se miize vyskytnout: pocit nevolnosti nebo nevolnost, zavrateé
(nebo pocit toc¢eni hlavy), pocit ospalosti, inava (dusevni nebo télesna tinava), bolest zaludku, mdloba
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nebo nervozita. Uzijete-1i vétsi mnozstvi ptipravku ADARTREL neZ byste mél(a), nebo uzije-li Vas 1ék
n¢kdo jiny, feknéte to okamzité svému lékaii nebo 1ékarnikovi. Ukazte jim krabicku s 1ékem.

JestliZe jste zapomnél(a) uZzit davku pripravku ADARTREL:

Pokud jste zjistili, ze jste zapomnéli uzit davku ptipravku ADARTREL, neuzivejte Zadnou dédvku navic,
abyste si vynahradili jednotlivé zapomenuté davky.

Kdyz si vzpomenete, Ze jste méli uzit ADARTREL, uzijte dalsi davku ptipravku ADARTREL v
obvyklém ¢ase. Pokud jste zapomnéli uzivat piipravek ADARTREL po dobu delsi nez né€kolik malo dni,
pozadejte svého lékaie o radu jak znovu zacit ADARTREL uzivat.

JestliZe jste prestal(a) uzivat pripravek ADARTREL:

Pokud se po ukonceni 1écby piipravkem ADARTREL zhorsi Vase ptiznaky, méel(a) byste navstivit 1€kare.
Mate-li jakékoli dalsi otazky, tykajici se uzivani tohoto ptipravku, zeptejte se svého Iékare nebo 1ékarnika.
4  MOZNE NEZADOUCI UCINKY

Podobné jako vSechny 1éky, mize i ptipravek ADARTREL zptisobit nezadouci ucinky, které se ale
nemusi vyskytnout u kazdého. Informujte svého 1ékare, pokud si v§imnete jakychkoliv nezadoucich
ucinkd, které vas znepokojuji. Nejcastéji dochazi ke vzniku nezadoucich ucinkd po uzivani piipravku
ADARTREL kdyz pacienti poprvé zacinaji 1écbu a/nebo kdyz se zvySuje davka. Nezadouci u€inky maji
zpravidla mirny pribéh a po kratké dob€ uzivani 1éku se mohou zmiriiovat.

Nejcastejsimi nezadoucimi ucinky jsou:

- pocit nevolnosti nebo nevolnost

- zavraté (nebo pocit toceni)

- pocit ospalosti

- unava (duSevni nebo télesna unava)

- bolest zaludku/btficha

- mdloba
- nervozita.

Mezi méné Casté nezadouci Gcinky patii pocit zmatenosti a halucinace. Rovnéz méné casto miize
ADARTREL zptsobit snizeni krevniho tlaku, coz maze vyvolat pocit zdvraté nebo mdlobu, zv1asté kdyz
rychle vstavate ze sedu nebo z lehu.

Béhem 1écby pripravkem ADARTREL u Vas muze dojit k neobvyklému zhorSeni ptiznakt (naptiklad ze
se priznaky zhor$uji, zacinaji dfive v pritbéhu dne nebo po kratsi dobé klidu nebo postihuji dalsi ¢asti
Vaseho téla, jako napiiklad paze). Pokud k tomu dojde, méli byste navstivit svého 1ékare.

Pokud se po ukonceni 1é¢by piipravkem ADARTREL zhorsi Vase ptiznaky, mél(a) byste navstivit svého
1ékare.

Velmi vzacné byly hlaSeny poruchy jaternich funkci (abnormalni vysledky krevnich testit).

ADARTREL mtize zptsobit nadmérnou somnolenci v pritbéhu dne (nadmérnou ospalost) a velmi vzacné i
nahly nastup spanku, kdy pacient néhle usne bez toho, Ze by zjevné citil ospalost.

Pokud se kterykoli z nezadoucich Uc¢inkl vyskytne v zavazné mife, nebo pokud si vS§imnete jakychkoli
nezadoucich uc¢inkd, které nejsou uvedeny v této pribalové informaci, sdélte to, prosim, co nejdiive svému
1ékaii nebo 1ékarnikovi.

5 JAK PRIPRAVEK ADARTREL UCHOVAVAT
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Uchovavejte mimo dosah a dohled déti.

Nepouzivejte po uplynuti doby pouzitelnosti vyznacené na obalu.

Uchovavejte pii teploté do 25 °C.

Uchovavejte v piivodnim obalu.

Lécivé pripravky se nesmi vyhazovat do odpadnich vod nebo domaciho odpadu. Zeptejte se svého
lékarnika, jak mate likvidovat pfipravky, které jiz nepotfebujete. Tato opatieni pomahaji chranit zivotni
prostredi.

6  DALSI INFORMACE
Co pripravek ADARTREL obsahuje:

- Lécivou latkou je ropinirol (ve form¢ hydrochloridu).

- Pomocnymi latkami jsou:

Jadro tablety: monohydrat laktosy, mikrokrystalicka celulosa, sodna stl kroskarmelosy, magnesium-
stearat.

Potahova vrstva: Hypromelosa, Makrogol 400, Oxid titani¢ity (E171), Zluty oxid Zelezity (E172),
Cerveny oxid Zelezity (E172), Hlinity lak indigokarminu (E132).

Jak pripravek ADARTREL vypada a co obsahuje toto baleni

Tento ptipravek je dodavan v podobé ovalnych Zlutych potahovanych tablet oznacenych "GS" na jedné
stran¢ a "TES" na strané druhé. Jedno baleni obsahuje 28 nebo 84 tablet. Na trhu nemusi byt vSechny
velikosti baleni.

Drzitel rozhodnuti o registraci a vyrobce:

Drzitel rozhodnuti o registraci: Laboratoire GlaxoSmithKline
100, route de Versailles
78163 Marly-le-Roi Cedex
Francie
tel +33 139 178000

[viz Ptiloha I — Doplni se narodni udaje]
Vyrobce: SmithKline Beecham Pharmaceuticals,

Manor Royal, Crawley,
West Sussex RH10 9QJ, Velka Britanie

Tato piibalova informace byla naposledy schvalena:
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PRIBALOVA INFORMACE - INFORMACE PRO UZIVATELE

ADARTREL 1 mg, potahované tablety
Ropinirolum (ve formé ropiniroli hydrochloridum)

Piectéte si pozorné celou pribalovou informaci d¥ive, nezZ zacnete tento piipravek uzivat.

- Ptibalovou informaci si uschovejte. Je mozné, Ze si ji budete potfebovat piecist znovu.

- Mate-li jakékoli dalsi otazky, zeptejte se svého 1ékare nebo lékarnika.

- Tento 1ék byl pfedepsan Vam. Nedavejte jej nikomu jinému. Mohl by mu uskodit, pfestoze ma
stejné piiznaky jako mate vy.

- Pokud se kterykoli z nezadoucich U¢inkl vyskytne v zavazné mite, nebo pokud si v§imnete
jakychkoli nezadoucich ucinki, které nejsou uvedeny v této piibalové informaci, prosim, sd€lte to
svému lékaii nebo 1ékarnikovi.

V této pribalové informaci naleznete:

Co je ptipravek ADARTREL a k ¢emu se pouziva

Cemu musite vénovat pozornost, neZ zaénete piipravek ADARTREL uZivat
Jak se ptipravek ADARTREL uziva

Mozné nezadouci Gc¢inky

Jak ptipravek ADARTREL uchovavat

Dalsi informace

R

1 CO JE PRIPRAVEK ADARTREL A K CEMU SE POUZIVA

ADARTREL patii do skupiny 1€kt nazyvanych agonisté dopaminu. Agonisté dopaminu plsobi stejné
jako pfirozeng se vyskytujici sloucenina ve vaSem mozku zvana dopamin.

ADARTREL se uziva k 1éceni ptiznaki stfedné tézkého az tézkého idiopatického (bez znamé priciny)
syndromu neklidnych nohou. Typickym stfedné t€zkym az tézkym idiopatickym syndromem neklidnych
nohou se mini stav, kdy pacienti trpi poruchou spanku nebo t€zkym neklidem nohou nebo rukou.
Syndrom neklidnych nohou je stav charakterizovany neodolatelnym nutkdnim pohybovat nohama a obcas
rukama, obvykle doprovazenym nepiijemnymi pocity jako jsou brnéni, paleni nebo pichani. Tyto pocity
se objevuji v dobé klidu ¢i necinnosti vsed€ nebo vleze, zvlaste v posteli, a jsou horsi vecer nebo v noci.
Ulevy se obvykle docili jeding chozenim dokola nebo pohybovanim postizenymi kon&etinami, coz asto
vede k problémim se spankem.

ADARTREL zmiriiuje tyto potiZe a snizuje nutkavé pohyby koncetin, které narusuji no¢ni spanek.

2 CEMU MUSITE VENOVAT POZORNOST, NEZ ZACNETE PRIPRAVEK ADARTREL
UZIVAT

NeuZivejte pripravek ADARTREL:

- trpite-li alergii (ptecitlivélosti) na 1é€ivou latku, ropinirol, nebo jakoukoliv jinou slozku piipravku
- trpite-1i vdznym onemocnénim jater

- trpite-1i vdznym onemocnénim ledvin.

Pokud si nejste jisti, je nezbytné, abyste si promluvili se svym lékafem.

Zvlastni opatrnosti pii pouZiti pripravku ADARTREL je zapotiebi:
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Pted tim, nez zacnete piipravek uzivat, informujte svého lékare, pokud:
- jste nebo si myslite, Ze jste t€hotna

- kojite

- nesnasite nékteré cukry (napf. laktosu)

- trpite onemocnénim jater

- mate vazné potize se srdcem

- trpite vaznou duSevni poruchou.

V teéchto pripadech bude vas 1ékat pozorné sledovat prubéh 1écby.

Béhem lécby piipravkem ADARTREL vénujte zvlastni pozornost fizeni motorovych vozidel a obsluze
stroju. Pokud trpite extrémni spavosti nebo upadate do ndhlého spanku bez toho, ze byste zjevné
pocitovali ospalost, nefid’te vozidla ani neobsluhujte stroje a informujte o tom svého Iékare.

Pokud se béhem lécby Vase piiznaky zhorsuji, zacinaji diive v priibéhu dne nebo po kratsi dobé klidu
nebo postihuji dalsi ¢asti Vaseho téla, jako naptiklad paze, méli byste navstivit svého Iékare, ktery Vam
muze upravit ddvku piipravku ADARTREL, kterou uzivéte.

Vzajemné pusobeni s dal§imi lé¢ivymi piipravky:

Prosim, informujte svého Iékafe nebo 1ékarnika o vSech lécich, které prave uzivate nebo jste v posledni
dobé uzivali, véetng 1éka, které jste ziskali bez lékaiského predpisu. Uinek piipravku ADARTREL mize
byt vlivem ostatnich 1ékl zvySen nebo snizen a naopak. Mezi tyto 1éky patii:

- ciprofloxacin (antibiotikum)

- enoxacin (antibiotiokum)

- fluvoxamin (1€k uzivany k 1écb¢é deprese)

- theophyllin (1€k uzivany k 1€cbé astmatu)

- hormonalni substitu¢ni terapie (nazyvana téz HRT)

- antipsychotika a jiné Iéky blokujici dopamin v mozku (naptiklad sulpirid nebo metoklopramid).

Informujte svého 1ékare pokud:

- jiz jste na syndrom neklidnych nohou 1é¢eni néjakymi jinymi 1éky.

- jste prestali nebo zacali béhem uzivani ptipravku ADARTREL koufit. Je mozné, Ze vam lékat bude
muset upravit davku.

- uzivaite ADARTREL a I€kat se vam chysta predepsat jakykoliv jiny 1ék.

UzZivani piipravku ADARTREL s jidlem a pitim:

Uzivani ptipravku ADARTREL soucasné s jidlem mize sniZit pravdépodobnost, ze budete pocitovat
nevolnost nebo vam bude nevolno.

Téhotenstvi:

Uzivani ptipravku ADARTREL béhem téhotenstvi se nedoporuc¢uje. ADARTREL Ize béhem téhotenstvi
uzivat jen tehdy, kdyz vas 1ékar zvazil ptinos 1é¢by pro vas a mozné riziko poskozeni nenarozeného ditéte.
Okamzité informujte svého 1ékare, pokud jste t€hotna nebo si myslite, Ze byste mohla byt t€hotna nebo
ot¢hotnéni planujete. Lékai vam doporuci, abyste uzivani 1éku prerusila.

Kojeni:

ADARTREL se nema uzivat béhem kojeni, protoZze mtize byt ovlivnéna tvorba mléka. Okamzité
informujte svého Iékare, pokud kojite nebo kojeni planujete. Lékat vam doporuci, abyste uzivani léku
prerusila.

Rizeni dopravnich prostiedkii a obsluha strojii:
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Uzivani tohoto 1éku obvykle neovliviiuje normalni ¢innosti ¢lovéka. ADARTREL nicméné mutize zptsobit
extrémni ospalost (somnolenci) a zachvaty nahlého nastupu spanku. Pokud trpite témito pfiznaky, nesmite
fidit vozidlo ani se dostat do situace, kdy vas ospalost nebo nahly spanek mohou dostat do rizika vazného
urazu nebo smrti (naptiklad pti obsluze strojit), pokud tyto pfiznaky neodezni.

Dilezité informace o nékterych sloZkach pripravku ADARTREL:

Pacienti, ktefi Spatné¢ snaseji laktosu, by si méli uvédomit, ze kazda tableta piipravku ADARTREL,
obsahuje malé mnozstvi laktosy. Pokud vam bylo jiz nékdy 1ékafem sd€leno, Ze Spatné snasite nékteré
cukry, feknéte to pred zacatkem uzivani tohoto 1éku svému Iékafi.

Déti a mladistvi

Podavani pripravku ADARTREL détem se syndromem neklidnych nohou nebylo studovano, proto se
ADARTREL pacientiim ve vékové skupin¢ do 18 let obvykle nepiedepisuje.

3 JAK SE PRIPRAVEK ADARTREL UZIVA

Vzdy uzivejte ADARTREL pfesné podle pokyni 1ékaie. Pokud si nejste jisti, meli byste si ovefit
informace u svého 1ékate nebo 1ékarnika.

ADARTREL uzivejte peroraln¢ (usty) jedenkrat denné, kazdy den ptiblizné ve stejnou dobu.
ADARTREL se obvykle uziva tésné pred spanim, ale je mozné ho uzit az 3 hodiny pted tim, nez jdete
spat.

Spolknéte tabletu(y) pripravku ADARTREL vcelku a zapijte ji(je) vodou. ADARTREL muzZete uzivat
soucasné s jidlem nebo na la¢ny Zaludek. Uzivani piipravku ADARTREL soucasné s jidlem miize snizit
vyskyt nauzey (pocit na zvraceni), coz je mozny nezadouci tc€inek pfipravku ADARTREL. Tablety
nerozkousavejte.

Presna davka pripravku ADARTREL se mize u lidi lisit. Vas 1ékai vam urci potiebnou davku, kterou
budete uzivat kazdy den a vy byste se méli jeho pokyny tidit. AZ za¢nete poprvé uzivat ADARTREL,
davka, kterou uzivate, bude postupn¢ zvySovana.

Pocate¢ni davka je 0,25 mg podana jedenkrat denné. Po dvou dnech vam 1ékat pravdépodobné zvysi
davku na 0,5 mg podévanou jedenkrat denné, a to po zbytek prvniho tydne lécby. Pak Vam lékat mtize
zvySovat davku o 0,5 mg tydné€ po dobu tii tydnil az na denni davku 2 mg. Nékterym pacientlim, u nichz
nedoslo k dostatecnému zlepSeni stavu, se miize davka postupné zvySovat az na maximalni denni davku 4
mg. Po tfech mésicich uzivani piipravku ADARTREL Vam lékat mtze podle vasSich ptiznaki a pocitl
upravit davku nebo prerusit lécbu.

Nezapomente uzivat sviyj 1ék. Pokud mate problém se zapamatovanim, kdy mate 1€k uzivat, pozadejte
svého lékarnika o né&jaké rady.

Pokracujte v uzivani vaseho 1éku i v ptipade, Ze se necitite 1épe, protoze mize trvat nékolik tydni, nez 1ék
zacne ucinkovat. Pokud mate pocit, ze ucinek piipravku ADARTREL je pfili$ silny nebo pfilis slaby,
informujte o tom svého Iékare nebo 1ékarnika. Neuzivejte vic tablet, nez vam doporucil vas 1ékat.

JestliZe jste uZzil(a) vice pfipravku ADARTREL, nezZ jste mél(a):

U osob, které uzily vice 1€ku nez mély, se miize vyskytnout: pocit nevolnosti nebo nevolnost, zavraté
(nebo pocit toc¢eni hlavy), pocit ospalosti, inava (dusevni nebo télesna unava), bolest zaludku, mdloba
nebo nervozita. UzZijete-1i vétsi mnozstvi pripravku ADARTREL neZz byste mél(a), nebo uzije-li Vas 1ék
nekdo jiny, feknéte to okamzité svému lékati nebo 1ékarnikovi. Ukazte jim krabicku s 1ékem.

Jestlize jste zapomnél(a) uzit davku pripravku ADARTREL:

Pokud jste zjistili, Ze jste zapomnéli uzit davku ptipravku ADARTREL, neuzivejte Zadnou davku navic,
abyste si vynahradili jednotlivé zapomenuté davky.
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Kdyz si vzpomenete, Ze jste méli uzit ADARTREL, uzijte dalsi davku pripravku ADARTREL v
obvyklém case. Pokud jste zapomnéli uzivat piipravek ADARTREL po dobu delsi nez nékolik malo dni,
pozadejte svého Iékaie o radu jak znovu zacit ADARTREL uzivat.

JestliZe jste prestal(a) uzivat pfipravek ADARTREL:
Pokud se po ukonceni 1écby ptipravkem ADARTREL zhorsi Vase pfiznaky, mél(a) byste navstivit 1ékare.

Mate-li jakékoli dalsi otdzky, tykajici se uzivani tohoto ptipravku, zeptejte se svého Iékare nebo 1ékarnika.
4 MOZNE NEZADOUCI UCINKY

Podobné jako vSechny 1éky, mlze i ptipravek ADARTREL zptisobit nezadouci ucinky, které se ale
nemusi vyskytnout u kazdého. Informujte svého 1ékare, pokud si v§imnete jakychkoliv nezadoucich
ucinkd, které vas znepokojuji. Nejcastéji dochazi ke vzniku nezadoucich ucinkd po uzivani piipravku
ADARTREL kdyz pacienti poprvé zacinaji 1écbu a/nebo kdyz se zvySuje davka. Nezadouci u€inky maji
zpravidla mirny prabéh a po kratké dob¢ uzivani 1€ku se mohou zmirnovat.

Nejcastejsimi nezddoucimi ucinky jsou:

- pocit nevolnosti nebo nevolnost

- zéavraté (nebo pocit toceni)

- pocit ospalosti

- unava (dusevni nebo télesné tinava)
- bolest zaludku/bficha

- mdloba

- nervozita.

Mezi méné Casté nezddouci Gcinky patii pocit zmatenosti a halucinace. Rovnéz mén¢ Casto muze
ADARTREL zpiisobit snizeni krevniho tlaku, coz mize vyvolat pocit zavraté nebo mdlobu, zvlasté kdyz
rychle vstavate ze sedu nebo z lehu.

Béhem lécby piipravkem ADARTREL u Vas mtize dojit k neobvyklému zhorSeni pfiznakt (naptiklad Ze
se ptiznaky zhorsuji, za¢inaji diive v prib&hu dne nebo po kratsi dob¢ klidu nebo postihuji dalsi ¢asti
Vaseho t¢la, jako naptiklad paze). Pokud k tomu dojde, méli byste navstivit svého 1ékafte.

Pokud se po ukonceni 1éby piipravkem ADARTREL zhorsi Vase ptiznaky, mél(a) byste navstivit svého
1ékare.

Velmi vzacné byly hlaSeny poruchy jaternich funkci (abnormalni vysledky krevnich testit).

ADARTREL muze zptsobit nadmérnou somnolenci v pribé¢hu dne (nadmérnou ospalost) a velmi vzacné i
nahly nastup spanku, kdy pacient nahle usne bez toho, Ze by zjevné citil ospalost.

Pokud se kterykoli z nezadoucich Gc¢inki vyskytne v zavazné mite, nebo pokud si vS§imnete jakychkoli
nezadoucich ucinkd, které nejsou uvedeny v této piibalové informaci, sdélte to, prosim, co nejdiive svému
1ékafi nebo l1ékarnikovi.

5 JAK PRIPRAVEK ADARTREL UCHOVAVAT

Uchovavejte mimo dosah a dohled déti.

Nepouzivejte po uplynuti doby pouzitelnosti vyznacené na obalu.
Uchovavejte pfi teploté do 25 °C.

Uchovavejte v ptivodnim obalu.
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Lécivé pripravky se nesmi vyhazovat do odpadnich vod nebo domaciho odpadu. Zeptejte se svého
lékarnika, jak mate likvidovat pripravky, které jiz nepotfebujete. Tato opatieni pomahaji chranit zivotni
prostredi.

6 DALSI INFORMACE

Co pripravek ADARTREL obsahuje:

- Lécivou latkou je ropinirol (ve formé hydrochloridu).
- Pomocnymi latkami jsou:

Jadro tablety: monohydrat laktosy, mikrokrystalicka celulosa, sodna siil kroskarmelosy, magnesium-
stearat.

Potahova vrstva:  Hypromelosa, Makrogol 400, Oxid titani¢ity (E171), Zluty oxid Zelezity (E172),
Hlinity lak indigokarminu (E132).

Jak pripravek ADARTREL vypada a co obsahuje toto baleni

Tento ptipravek je dodavan v podobé ovalnych zelenych potahovanych tablet oznacenych "GS" na jedné
stran€¢ a "SJG" na stran¢ druhé. Jedno baleni obsahuje 28 nebo 84 tablet. Na trhu nemusi byt v§echny
velikosti baleni.

Drzitel rozhodnuti o registraci a vyrobce:

Drzitel rozhodnuti o registraci: Laboratoire GlaxoSmithKline
100, route de Versailles
78163 Marly-le-Roi Cedex
Francie
tel +33 139 178000

[viz Ptiloha I — Doplni se narodni udaje]
Vyrobce: SmithKline Beecham Pharmaceuticals,

Manor Royal, Crawley,
West Sussex RH10 9QJ, Velka Britanie

Tato piibalova informace byla naposledy schvalena:
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PRIBALOVA INFORMACE - INFORMACE PRO UZIVATELE

ADARTREL 2 mg, potahované tablety
Ropinirolum (ve formé ropiniroli hydrochloridum)

Piectéte si pozorné celou pribalovou informaci d¥ive, nezZ zacnete tento piipravek uzivat.

- Ptibalovou informaci si uschovejte. Je mozné, Ze si ji budete potfebovat piecist znovu.

- Mate-li jakékoli dalsi otazky, zeptejte se svého 1ékare nebo lékarnika.

- Tento 1ék byl pfedepsan Vam. Nedavejte jej nikomu jinému. Mohl by mu uskodit, pfestoze ma
stejné piiznaky jako mate vy.

- Pokud se kterykoli z nezadoucich U¢inkl vyskytne v zavazné mite, nebo pokud si v§imnete
jakychkoli nezadoucich ucinkd, které nejsou uvedeny v této piibalové informaci, prosim, sd€lte to
svému lékaii nebo 1ékarnikovi.

V této pribalové informaci naleznete:

Co je ptipravek ADARTREL a k ¢emu se pouziva

Cemu musite vénovat pozornost, neZ zaénete piipravek ADARTREL uZivat
Jak se ptipravek ADARTREL uziva

Mozné nezadouci Gc¢inky

Jak ptipravek ADARTREL uchovavat

Dalsi informace

R

1 CO JE PRIPRAVEK ADARTREL A K CEMU SE POUZiVA

ADARTREL patii do skupiny 1€kt nazyvanych agonisté dopaminu. Agonisté dopaminu plsobi stejné
jako pfirozeng se vyskytujici sloucenina ve vaSem mozku zvana dopamin.

ADARTREL se uziva k 1éceni priznaki stfedné tézkého az tézkého idiopatického (bez znamé priciny)
syndromu neklidnych nohou. Typickym stfedné t€zkym az tézkym idiopatickym syndromem neklidnych
nohou se mini stav, kdy pacienti trpi poruchou spanku nebo t€zkym neklidem nohou nebo rukou.

Syndrom neklidnych nohou je stav charakterizovany neodolatelnym nutkanim pohybovat nohama a obcas
rukama, obvykle doprovazenym nepiijemnymi pocity jako jsou brnéni, paleni nebo pichani. Tyto pocity
se objevuji v dobé klidu ¢i necinnosti vsed€ nebo vleze, zvlaste v posteli, a jsou horsi vecer nebo v noci.
Ulevy se obvykle docili jeding chozenim dokola nebo pohybovanim postiZzenymi kon&etinami, coz asto
vede k problémim se spankem.

ADARTREL zmiriiuje tyto potiZe a snizuje nutkavé pohyby koncetin, které narusuji no¢ni spanek.

2 CEMU MUSITE VENOVAT POZORNOST, NEZ ZACNETE PRIPRAVEK ADARTREL
UZIVAT

Neuzivejte pripravek ADARTREL:

- trpite-li alergii (pfecitlivélosti) na 1é¢ivou latku, ropinirol, nebo jakoukoliv jinou slozku pifipravku
- trpite-li vdznym onemocnénim jater
- trpite-1i vaznym onemocnénim ledvin.

Pokud si nejste jisti, je nezbytné, abyste si promluvili se svym lékafem.

Zvlastni opatrnosti pii pouZiti pripravku ADARTREL je zapotiebi:
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Pted tim, nez zacnete piipravek uzivat, informujte svého lékare, pokud:

- jste nebo si myslite, Ze jste t€hotna

- kojite

- nesnasite nékteré cukry (napt. laktosu)

- trpite onemocnénim jater

- mate vazné potize se srdcem

- trpite vaznou dusevni poruchou.

V téchto pripadech bude vas Iékar pozorné sledovat priubéh 1écby.

Béhem 1écby pripravkem ADARTREL vénujte zvlastni pozornost fizeni motorovych vozidel a obsluze
strojui. Pokud trpite extrémni spavosti nebo upadate do nahlého spanku bez toho, Ze byste zjevné
pocitovali ospalost, nefid’te vozidla ani neobsluhujte stroje a informujte o tom svého 1ékare.

Pokud se béhem 1é€by Vase ptiznaky zhorSuji, zacinaji diive v pritbéhu dne nebo po kratsi dobé klidu
nebo postihuji dalsi ¢asti Vaseho téla, jako naptiklad paZze, méli byste navstivit svého 1ékare, ktery Vam
mize upravit davku piipravku ADARTREL, kterou uzivate.

Vzajemné pusobeni s dalSimi lé¢ivymi piipravky:
Prosim, informujte svého l1ékate nebo 1ékarnika o vSech 1écich, které praveé uzivate nebo jste v posledni

dobg uzivali, véetn& 16kd, které jste ziskali bez 1ékatského predpisu. Uginek piipravku ADARTREL mize
byt vlivem ostatnich 1ékd zvysen nebo snizen a naopak. Mezi tyto 1€ky patfi:

- ciprofloxacin (antibiotikum)

- enoxacin (antibiotiokum)

- fluvoxamin (1€k uzivany k 1écb¢é deprese)

- theophyllin (1€k uzivany k 1€cbé astmatu)

- hormonalni substitu¢ni terapie (nazyvana téz HRT)

- antipsychotika a jiné Iéky blokujici dopamin v mozku (naptiklad sulpirid nebo metoklopramid).

Informujte svého lékare pokud:

- jiz jste na syndrom neklidnych nohou 1é¢eni néjakymi jinymi 1éky.

- jste prestali nebo zacali béhem uzivani ptipravku ADARTREL koufit. Je mozné, ze vam lékat bude
muset upravit davku.

- uzivaite ADARTREL a Iékat se vam chysta predepsat jakykoliv jiny 1€k.

UZivani piipravku ADARTREL s jidlem a pitim:

Uzivani ptipravku ADARTREL soucasné s jidlem mize sniZit pravdépodobnost, ze budete pocitovat
nevolnost nebo vam bude nevolno.

Téhotenstvi:

Uzivani pripravku ADARTREL béhem téhotenstvi se nedoporucuje. ADARTREL lze béhem tehotenstvi
uzivat jen tehdy, kdyz vas 1ékar zvazil ptinos 1é¢by pro vas a mozné riziko poskozeni nenarozeného ditéte.
Okamzité informujte svého 1ékaie, pokud jste t€hotna nebo si myslite, Ze byste mohla byt t€hotna nebo
ot¢hotnéni planujete. Lékai vam doporuci, abyste uzivani 1éku prerusila.

Kojeni:

ADARTREL se nema uzivat béhem kojeni, protoZze miize byt ovlivnéna tvorba mléka. Okamzité
informujte svého I€kare, pokud kojite nebo kojeni planujete. Lékat vam doporuci, abyste uzivani léku
prerusila.

Rizeni dopravnich prostiedkii a obsluha strojii:
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Uzivani tohoto 1éku obvykle neovliviiuje normalni ¢innosti ¢lovéka. ADARTREL nicméné mutize zptsobit
extrémni ospalost (somnolenci) a zachvaty nahlého nastupu spanku. Pokud trpite témito pfiznaky, nesmite
fidit vozidlo ani se dostat do situace, kdy vas ospalost nebo nahly spanek mohou dostat do rizika vazného
urazu nebo smrti (naptiklad pti obsluze strojit), pokud tyto pfiznaky neodezni.

Dilezité informace o nékterych sloZkach piipravku ADARTREL:

Pacienti, ktefi Spatné¢ snaseji laktosu, by si méli uvédomit, Ze kazda tableta piipravku ADARTREL,
obsahuje malé mnozstvi laktosy. Pokud vam bylo jiz nékdy 1ékafem sd€leno, Ze Spatné snasite nékteré
cukry, feknéte to pred zacatkem uzivani tohoto 1éku svému I1ékafi.

Déti a mladistvi

Podavani piipravku ADARTREL détem se syndromem neklidnych nohou nebylo studovano, proto se
ADARTREL pacientiim ve vékové skupin¢ do 18 let obvykle nepiedepisuje.

3 JAK SE PRIPRAVEK ADARTREL UZIiVA

Vzdy uzivejte ADARTREL piesné podle pokyni 1ékare. Pokud si nejste jisti, meli byste si overit
informace u svého 1ékate nebo 1ékarnika.

ADARTREL uzivejte peroraln¢ (isty) jedenkrat denné, kazdy den pfiblizn¢ ve stejnou dobu.
ADARTREL se obvykle uziva tésné pfed spanim, ale je mozné ho uzit az 3 hodiny pied tim, nez jdete
spat.

Spolknéte tabletu(y) pripravku ADARTREL vcelku a zapijte ji(je) vodou. ADARTREL muiZete uzivat
soucasné s jidlem nebo na lacny Zaludek. Uzivani ptipravku ADARTREL soucasné s jidlem mtiZe snizit
vyskyt nauzey (pocit na zvraceni), coz je mozny nezadouci ucinek ptipravku ADARTREL. Tablety
nerozkousavejte.

Presna davka piipravku ADARTREL se mize u lidi lisit. V4§ lékat vam urc¢i potfebnou davku, kterou
budete uzivat kazdy den a vy byste se méli jeho pokyny fidit. AZ za¢nete poprvé uzivat ADARTREL,
davka, kterou uzivate, bude postupné zvySovana.

Pocatecni davka je 0,25 mg podana jedenkrat denn€. Po dvou dnech vam 1ékar pravdépodobné zvysi
davku na 0,5 mg podavanou jedenkrat denn€, a to po zbytek prvniho tydne 1écby. Pak Vam lékatr mize
zvySovat davku o 0,5 mg tydné po dobu tii tydnt az na denni davku 2 mg. Nékterym pacientiim, u nichz
nedoslo k dostatecnému zlepseni stavu, se mtize davka postupné zvySovat az na maximalni denni davku 4
mg. Po tfech mésicich uzivani piipravku ADARTREL Vam lékatr mize podle vasSich ptiznakt a pocitl
upravit davku nebo prerusit 1éCbu.

Nezapomente uzivat sviij 1€k. Pokud mate problém se zapamatovanim, kdy mate 1€k uzivat, pozadejte
svého lékarnika o né&jaké rady.

Pokracujte v uzivani vaseho léku i v pfipadé, Ze se necitite 1épe, protoze mize trvat nékolik tydnt, nez 1ék
zacne ucinkovat. Pokud mate pocit, ze u¢inek ptipravku ADARTREL je piilis silny nebo pfilis slaby,
informujte o tom svého Iékare nebo 1ékarnika. Neuzivejte vic tablet, nez vam doporucil vas 1ékat.

JestliZe jste uzil(a) vice pripravku ADARTREL, nezZ jste mél(a):

U osob, které uzily vice 1éku nez mély, se mize vyskytnout: pocit nevolnosti nebo nevolnost, zavraté
(nebo pocit toc¢eni hlavy), pocit ospalosti, inava (dusevni nebo télesna inava), bolest zaludku, mdloba
nebo nervozita. Uzijete-li v&tSi mnozstvi pfipravku ADARTREL nez byste mél(a), nebo uzije-li Vas Iék
nekdo jiny, feknéte to okamzité svému lékati nebo 1ékarnikovi. Ukazte jim krabicku s 1ékem.

JestliZe jste zapomnél(a) uZzit davku pripravku ADARTREL:
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Pokud jste zjistili, Ze jste zapomnéli uzit davku ptipravku ADARTREL, neuzivejte Zadnou davku navic,
abyste si vynahradili jednotlivé zapomenuté davky.

Kdyz si vzpomenete, zZe jste méli uzit ADARTREL, uzijte dalsi davku ptripravku ADARTREL v
obvyklém c¢ase. Pokud jste zapomnéli uzivat ptipravek ADARTREL po dobu delsi nez nékolik malo dni,
pozadejte svého I€kate o radu jak znovu zacit ADARTREL uZivat.

JestliZe jste prestal(a) uzivat pripravek ADARTREL:
Pokud se po ukonceni 1écby ptipravkem ADARTREL zhorsi Vase pfiznaky, mél(a) byste navstivit 1ékare.

Mate-li jakékoli dalsi otazky, tykajici se uzivani tohoto pfipravku, zeptejte se svého lékate nebo 1ékarnika.
4 MOZNE NEZADOUCIH UCINKY

Podobné jako vSechny 1éky, mlze i ptipravek ADARTREL zptisobit nezadouci ucinky, které se ale
nemusi vyskytnout u kazdého. Informujte svého 1ékare, pokud si v§imnete jakychkoliv nezadoucich
ucinkd, které vas znepokojuji. Nejcastéji dochazi ke vzniku nezddoucich ucinkd po uzivani piipravku
ADARTREL kdyz pacienti poprvé zacinaji 1éCbu a/nebo kdyz se zvySuje davka. Nezddouci ucinky maji
zpravidla mirny prabéh a po kratké dob¢ uzivani 1€ku se mohou zmirnovat.

Nejcastejsimi nezddoucimi ucinky jsou:

- pocit nevolnosti nebo nevolnost

- zavraté (nebo pocit toceni)

- pocit ospalosti

- unava (duSevni nebo t¢lesna unava)

- bolest zaludku/bficha

- mdloba

- nervozita.

Mezi méné Casté nezddouci Gcinky patii pocit zmatenosti a halucinace. Rovnéz mén¢ Casto mutze
ADARTREL zpiisobit snizeni krevniho tlaku, coz mize vyvolat pocit zavraté nebo mdlobu, zvlasté kdyz
rychle vstavate ze sedu nebo z lehu.

Béhem lécby pripravkem ADARTREL u Vas mtize dojit k neobvyklému zhorSeni pfiznakt (naptiklad Ze
se ptiznaky zhorsuji, za¢inaji diive v prib&hu dne nebo po kratsi dobé klidu nebo postihuji dalsi ¢asti
Vaseho té¢la, jako naptiklad paze). Pokud k tomu dojde, méli byste navstivit svého 1ékare.

Pokud se po ukonceni 1éby piipravkem ADARTREL zhorsi Vase ptiznaky, mél(a) byste navstivit svého
1ékarte.

Velmi vzacné byly hlaSeny poruchy jaternich funkci (abnormalni vysledky krevnich testit).

ADARTREL muze zptsobit nadmérnou somnolenci v pribé¢hu dne (nadmérnou ospalost) a velmi vzacné i
nahly nastup spanku, kdy pacient nahle usne bez toho, Ze by zjevné citil ospalost.

Pokud se kterykoli z nezadoucich Gc¢inkid vyskytne v zavazné mite, nebo pokud si vS§imnete jakychkoli
nezadoucich ucinkd, které nejsou uvedeny v této piibalové informaci, sdélte to, prosim, co nejdiive svému
1ékafi nebo l1ékarnikovi.

5 JAK PRIPRAVEK ADARTREL UCHOVAVAT

Uchovavejte mimo dosah a dohled déti.

Nepouzivejte po uplynuti doby pouzitelnosti vyznacené na obalu.
Uchovavejte pii teploté do 25 °C.

Uchovavejte v piivodnim obalu.

81/92



Lécivé pripravky se nesmi vyhazovat do odpadnich vod nebo domaciho odpadu. Zeptejte se svého
lékarnika, jak mate likvidovat pripravky, které jiz nepotfebujete. Tato opatieni pomahaji chranit zivotni
prostredi.

6 DALSI INFORMACE

Co pripravek ADARTREL obsahuje:

- Lécivou latkou je ropinirol (ve formé hydrochloridu).

- Pomocnymi latkami jsou:

Jadro tablety: monohydrat laktosy, mikrokrystalicka celulosa, sodna stl kroskarmelosy, magnesium-
stearat.

Potahova vrstva:  Hypromelosa, Makrogol 400, Oxid titani¢ity (E171), Zluty oxid Zelezity (E172),
Cerveny oxid Zelezity (E172).

Jak pripravek ADARTREL vypada a co obsahuje toto baleni

Tento ptipravek je dodavan v podobé ovalnych riizovych potahovanych tablet oznacenych "GS" na jedné
stran€ a "GYG" na strané druhé. Jedno baleni obsahuje 28 nebo 84 tablet. Na trhu nemusi byt vSechny
velikosti baleni.

Drzitel rozhodnuti o registraci a vyrobce:

Drzitel rozhodnuti o registraci: Laboratoire GlaxoSmithKline
100, route de Versailles
78163 Marly-le-Roi Cedex
Francie
tel +33 139 178000

[viz Pfiloha I — Doplni se narodni tidaje]
Vyrobce: SmithKline Beecham Pharmaceuticals,

Manor Royal, Crawley,
West Sussex RH10 9QJ, Velka Britanie

Tato piibalova informace byla naposledy schvalena:
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PRILOHA 1V

PODMINKY REGISTRACNIHO ROZHODNUTI
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PODMINKY REGISTRACNIHO ROZHODNUTI

Podminky povazované za podstatné pro bezpecné a i¢inné pouzivani ropinirolu jsou uvedeny v
nasledujicim poregistra¢nim zavazném pozadavku vyzadaném CHMP, ktery musi byt splnén a piedloZen
referen¢nimu ¢lenskému statu v casovém horizontu tak, jak je uvedeno nize:

Oblast Popis: K datu

| Modul 5 — klinickd Cast

Klinicka Predlozit konecnou souhrnnou zpravu o klinickém hodnoceni
klinické studie (ROR104836), “randomizované, dvojité
zaslepené, placebem kontrolované, paraleln¢ uspotfadané studie
hodnotici uc¢innost a bezpe¢nost podavani ropinirolu po dobu
26 tydnt a dale hodnotici incidenci augmentace a rebound
fenoménu po dobu dalsich 40 tydnt v otevieném,
prodlouzeném lécebném obdobi u jedinct trpicich stredné
tézkym az tézkym syndromem neklidnych nohou”.
Predpoklada se, Ze studie bude zahajena v inoru 2006.

Piedpokladana doba naboru pacientii do studie je 18 mésici. Cervenci
Konec¢na souhrnna zprava o klinickém hodnoceni bude k 2009
dispozici 6 mésicti po posledni navstéve pacienta zarazeného

do studie.

GlaxoSmithKline piedpoklada, ze konecna zprava bude
predloZena v
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