BILAG I

PRODUKTRESUME



1. LAGEMIDLETS NAVN

Slenyto, depottabletter, 1 mg
Slenyto, depottabletter, 5 mg

2. KVALITATIV OG KVANTITATIV SAMMENSATNING

Slenyto, depottabletter, 1 mg

Hver depottablet indeholder 1 mg melatonin.

Hjalpestof, som behandleren skal vaere opmeerksom pa

Hver depottablet indeholder lactosemonohydrat svarende til 8,32 mg lactose.

Slenyto, depottabletter, 5 mg

Hver depottablet indeholder 5 mg melatonin.

Hjalpestof, som behandleren skal vaere opmeerksom pa

Hver depottablet indeholder lactosemonohydrat svarende til 8,86 mg lactose.

Alle hjzlpestoffer er anfort under pkt. 6.1.

3. LAGEMIDDELFORM
Depottablet.

Slenyto, depottabletter, 1 mg

Lyserede, filmovertrukne, runde, bikonvekse tabletter, diameter 3 mm, uden praeg.

Slenyto, depottabletter, 5 mg

Gule, filmovertrukne, runde, bikonvekse tabletter, diameter 3 mm, uden prag.

4. KLINISKE OPLYSNINGER
4.1 Terapeutiske indikationer

Slenyto er indiceret til:

- behandling af sevnleshed hos bern og unge i alderen 2-18 ar med autismespektrumforstyrrelse
(ASD) og/eller neurogenetiske sygdomme med afvigende daglig udskillelse af melatonin
og/eller natlige opvagninger, hvor foranstaltninger til sevnhygiejne ikke har veret
tilstrekkelige.

- behandling af sevnleshed hos bern og unge i alderen 6-17 &r med ADHD (Attention Deficit
Hyperactivity Disorder), hvor foranstaltninger til savnhygiejne ikke har veret tilstraekkelige.



4.2 Dosering og administration

Dosering

Sevnleshed hos bern og unge i alderen 2-18 ir med autismespektrumforstyrrelse (ASD) og/eller
neurogenetiske sygdomme med afvigende daglig udskillelse af melatonin og/eller natlige
opvagninger

Den anbefalede startdosis er 2 mg Slenyto. Ved inadaekvat respons ber dosis gges til 5 mg; den
maksimale dosis er 10 mg.

Slenyto tages én gang dagligt, 0,5-1 time for sengetid, sammen med eller efter et maltid.

Der foreligger data for behandling i op til 2 ir. Patienten ber overvages med jeevne mellemrum
(mindst hver 6. méned) for at kontrollere, at Slenyto stadig er den bedst egnede behandling. Efter
mindst 3 maneders behandling ber leegen evaluere behandlingseffekten, og overveje seponering hvis
der ikke ses klinisk relevant behandlingseffekt. Hvis der ses lavere behandlingseffekt efter titrering til
en hgjere dosis, ber den ordinerende forst overveje nedtitrering til en lavere dosis, inden der tages
stilling til fuldsteendig seponering af behandlingen.

Hvis en tablet glemmes, kan den tages, for patienten gar i seng samme aften, men efter dette tidspunkt
ber der ikke gives endnu en tablet for naste planlagte dosis.

Sevnleshed hos bern og unge i alderen 6-17 4&r med ADHD

Den anbefalede startdosis er 1-2 mg. Dosis kan justeres pé individuel basis til 5 mg om dagen uanset
barnets alder. Hvis det er klinisk nedvendigt, kan den maksimale daglige dosis eges til 10 mg. Den
laveste effektive dosis skal tages i den korteste periode.

Slenyto tages én gang dagligt, 0,5-1 time for sengetid, sammen med eller efter et maltid.

Efter ca. 3 maneders behandling ber leegen evaluere behandlingseffekten og overveje seponering, hvis
der ikke ses nogen klinisk relevant behandlingseffekt. Patienten ber overvages med jevne mellemrum
(mindst hver 6. méaned) for at kontrollere, at Slenyto stadig er den bedst egnede behandling. Under
igangverende behandling, iser hvis behandlingseffekten er usikker, ber man regelmeessigt forsgge at
seponere behandlingen, mindst 1 gang om aret.

Hvis en tablet glemmes, kan den tages, for patienten gar i seng samme aften, men efter dette tidspunkt
ber der ikke gives endnu en tablet for naeste planlagte dosis.

Sarlige populationer

Nedsat nyrefunktion
Effekten af enhver grad af nedsat nyrefunktion pa farmakokinetikken af melatonin er ikke undersegt.
Forsigtighed ber udvises ved administration af melatonin til patienter med nedsat nyrefunktion.

Leverinsufficiens
Der er ikke erfaringer med anvendelse af melatonin hos patienter med nedsat leverfunktion. Melatonin

frarades derfor anvendt hos patienter med nedsat leverfunktion (se pkt. 5.2).

Peediatrisk population
Sikkerheden og effekten af Slenyto er ikke fastsléet for bern under 6 ar med ADHD.

Det er ikke relevant at anvende melatonin hos bern i alderen 0 til 2 ar til behandling af sevnleshed.
Administration

Oral anvendelse. Tabletterne ber synkes hele. Tabletterne ma ikke deles, knuses eller tygges, da de
derved vil miste depot-egenskaberne.



Tabletter kan kommes i madvarer som yoghurt, appelsinjuice eller is for at gere det lettere at synke
dem og opna bedre compliance. Hvis tabletterne er blandet i mad eller drikke, skal de indtages straks;
blandingen ma ikke opbevares.

4.3 Kontraindikationer
Overfolsomhed over for det aktive stof eller over for et eller flere af hjelpestofferne anfort i pkt. 6.1.

4.4 Serlige advarsler og forsigtighedsregler vedrorende brugen

Dgsighed

Melatonin kan forarsage desighed og der kan forekomme folgevirkninger sdsom traethed i dagtimerne.
Disse virkninger ber tages i betragtning, iszer hos bern og unge med ADHD, da de kan forveerre
symptomer i dagtimerne sdsom uopmarksomhed, hyperaktivitet eller adfeerdsforstyrrelser.
Omsorgspersoner og sundhedspersoner skal overvage patienterne for tegn pé traethed i dagtimerne og
justere dosering eller seponere behandlingen, hvis sddanne virkninger forringer det daglige
funktionsniveau. Laeegemidlet ber derfor anvendes med forsigtighed, hvis virkningerne af desighed
forventes at kunne medfore en sikkerhedsrisiko (se pkt. 4.7).

Autoimmune sygdomme

Der findes ingen kliniske data om anvendelse af melatonin hos personer med autoimmune sygdomme.
Det frarades derfor at anvende melatonin hos patienter med autoimmune sygdomme.

Interaktioner med andre leegemidler og alkohol

Samtidig brug af fluvoxamin, alkohol, benzodiazepiner/andre hypnotika, thioridazin og imipramin
frarades (se pkt. 4.5).

Lactose

Slenyto indeholder lactose. Det ber ikke anvendes hos patienter med sjeldne arvelige problemer
bestdende i galaktoseintolerans eller glukose-/galaktosemalabsorption.

4.5 Interaktion med andre legemidler og andre former for interaktion

Der er kun foretaget interaktionsstudier hos voksne. I mangel af specifikke studier hos bern er
leegemiddelinteraktionerne med melatonin dem, der kendes fra voksne.

Metaboliseringen af melatonin formidles hovedsagelig af CYP1A-enzymer. Interaktioner mellem
melatonin og andre aktive stoffer kan derfor forekomme som folge af deres virkning pa CYP1A-

enzymerne.

Samtidige anvendelser, der frarades

Samtidig anvendelse med folgende leegemidler og alkohol frarédes (se pkt. 4.4):

Fluvoxamin

Fluvoxamin eger koncentrationen af melatonin (med 17 gange sterre AUC og 12 gange hgjere Cpax 1
serum) ved at hemme dets metabolisering gennem de hepatiske cytokrom P450- (CYP) isoenzymer
CYP1A2 og CYP2C19. Denne kombination ber undgas.

Alkohol
Alkohol ber ikke indtages sammen med melatonin, da det reducerer virkningen af melatonin pé sevn.



Benzodiazepiner/andre hypnotika

Melatonin kan gge de sederende egenskaber af benzodiazepiner og andre hypnotika sdsom zaleplon,
zolpidem og zopiclon. I et klinisk studie var der tydelige tegn pa forbigdende farmakodynamisk
interaktion mellem melatonin og zolpidem en time efter samtidig administration. Samtidig
administration resulterede i aget svekkelse af opmarksomhed, hukommelse og koordination i forhold
til zolpidem alene. Kombination med benzodiazepiner og andre hypnotika ber undgas.

Thioridazin og imipramin

Melatonin er blevet koadministreret i studier med de CNS-aktive stoffer thioridazin og imipramin. I
ingen af tilfeldene fandtes farmakokinetiske interaktioner af betydning. Koadministration af
melatonin forte til gget folelse af afslappethed og vanskelighed ved at udfere opgaver i forhold til
imipramin alene, og oget omtégethed i forhold til thioridazin alene. Kombination med thioridazin og
imipramin ber undgés.

Samtidig brug, der krever ngje overvejelse

Samtidig brug af felgende leegemidler kraever ngje overvejelse:

5- eller 8-methoxypsoralen
Forsigtighed ber udvises hos patienter, der far 5- eller 8-methoxypsoralen (5 eller 8-MOP), som @ger
koncentrationen af melatonin ved at haemme dets metabolisering.

Cimetidin

Forsigtighed ber udvises hos patienter, der far cimetidin, som er en potent heemmer af visse cytokrom
P450- (CYP450) enzymer, hovedsagelig CYP1A2, og derfor eger plasmakoncentrationen af melatonin
ved at hemme dets metabolisering.

Ostrogener

Forsigtighed ber udvises hos patienter, som fér gstrogener (f.eks. som antikonception eller
hormonerstatningsbehandling), da det ager koncentrationen af melatonin ved at heemme dets
metabolisering gennem CYP1A1 og CYP1A2.

CYP1A2-heemmere
CYP1A2-ha&mmere som quinoloner (ciprofloxacin og norfloxacin) kan medfore gget eksponering for
melatonin.

CYPI1A2-induktorer

Induktorer af CYP1A2 som carbamazepin og rifampicin kan nedsztte plasmakoncentrationen af
melatonin. Nar der gives CYP1A2-induktorer sammen med melatonin, kan dosisjustering derfor vare
nedvendig.

Rygning

Rygning er kendt for at inducere metabolisering gennem CYP1A2; hvis en patient holder op med at
ryge eller begynder at ryge under behandling med melatonin, kan dosisjustering vaere nedvendig.

NSAID

Hemmere af prostaglandinsyntesen (NSAID) sdsom acetylsalicylsyre og ibuprofen, der gives om
aftenen, kan undertrykke endogene koncentrationer af melatonin i den forste del af natten med op til
75 %. Om muligt ber det undgés at administrere NSAID om aftenen.

Betablokkere

Betablokkere kan undertrykke frigivelsen af endogent melatonin om natten og ber derfor administreres
om morgenen.



4.6 Fertilitet, graviditet og amning
Graviditet
Der foreligger ingen data om anvendelse af melatonin hos gravide kvinder. Dyreforseg tyder ikke pa

reproduktionstoksicitet (se pkt. 5.3). Som forsigtighedsregel ma det foretreekkes at undgé anvendelse
af melatonin under graviditet.

Amning
Der er mélt endogent melatonin i human melk; exogent melatonin mé derfor forventes at blive udskilt
i human melk. Data fra dyr tyder pa, at der overferes melatonin fra moderen til fostret via placenta

eller gennem malken. Effekten af melatonin pé nyfedte/spadbern kendes ikke.

Det skal besluttes, om amning skal ophere, eller behandlingen med Slenyto seponeres/undlades, under
hensyntagen til fordelene ved amning for barnet og den terapeutiske fordel for kvinden.

Fertilitet

I studier hos bade voksne og unge dyr var melatonin uden effekt pa fertiliteten hos hanner og hunner
(se pkt. 5.3).

4.7  Virkning pa evnen til at fore motorkeretaj eller betjene maskiner
Melatonin pavirker i moderat grad evnen til at fore motorkeretoj og betjene maskiner.

Melatonin kan forérsage desighed og skal derfor anvendes med forsigtighed, iseer hvor desighedens
grad kan veare forbundet med en sikkerhedsrisiko.

4.8 Bivirkninger

Resumé af sikkerhedsprofilen

De hyppigst indberettede bivirkninger med Slenyto i kliniske studier var somnolens, traethed,
humersvingninger, hovedpine, irritabilitet, aggression og temmermand, der forekom hos 1:100-1:10
bern.

Tabel over bivirkninger

Bivirkninger er opfort efter MedDRA-systemorganklasse og hyppighed. Hyppighedskategorierne er
angivet med folgende konvention: Meget almindelig (> 1/10), almindelig (> 1/100 til < 1/10), ikke
almindelig (> 1/1 000 til < 1/100), sjeelden (= 1/10 000 til < 1/1 000); meget sjeelden (< 1/10 000), ikke

kendt (kan ikke beregnes af de foreliggende data).

Inden for hver hyppighedsgruppe er bivirkningerne opstillet efter aftagende alvorlighed.

Systemorganklasse Almindelig

Psykiske forstyrrelser Humersvingninger, aggression, irritabilitet
Nervesystemet Somnolens, hovedpine, pludselig falden i sgvn
Luftveje, thorax og mediastinum Sinuitis

Almene symptomer og reaktioner Treethed, temmermend

pa administrationsstedet

Foalgende bivirkninger (hyppighed ukendt) er indberettet ved ikke godkendt anvendelse af
formuleringen til voksne, 2 mg melatonin-depottabletter: epilepsi, synsnedsattelse, dyspng, epistaxis,
obstipation, nedsat appetit, hevet ansigt, hudforandringer, unormal folelse, unormal adfzerd og
neutropeni.



Derudover blev der hos bern med ASD og hos bern med neurogenetiske sygdomme, behandlet med 2-
6 mg af formuleringen til voksne under et Temporary Recommendation for Use (TRU) program i
Frankrig (N=926), rapporteret om folgende yderligere bivirkninger (med hyppigheden ikke
almindelig): depression, mareridt, agitation og abdominalsmerter.

Indberetning af formodede bivirkninger:

Nér legemidlet er godkendt, er indberetning af formodede bivirkninger vigtig. Det muligger lobende
overvagning af benefit/risk-forholdet for legemidlet. Sundhedspersoner anmodes om at indberette alle
formodede bivirkninger via det nationale rapporteringssystem anfert i Appendiks V.

4.9 Overdosering

Ved overdosering mé forventes desighed. Clearance af det aktive stof forventes afsluttet inden for

12 timer efter indtagelse. Der beheves ingen specialbehandling.

5. FARMAKOLOGISKE EGENSKABER

5.1 Farmakodynamiske egenskaber

Farmakoterapeutisk klassifikation: Psykoleptika, melatoninreceptoragonister, ATC-kode: NOSCHO1

Virkningsmekanisme

Aktiviteten af melatonin ved melatonin-receptorerne (MT1, MT2 og MT3) antages at bidrage til dets
sevnfremmende egenskaber, da disse receptorer (hovedsagelig MT1 og MT?2) er involveret i
reguleringen af degnrytmen og sevn.

Klinisk virkning og sikkerhed hos den padiatriske population

ASD og Smith-Magenis syndrom

Virkningen og sikkerheden er blevet vurderet 1 et randomiseret, placebokontrolleret studie hos barn,
der var diagnosticeret med ASD og neuro-udviklingsmeessig invaliditet som folge af Smith-Magenis
syndrom, og hos hvem der ikke var set bedring efter sedvanlig sevnadferdsintervention.
Behandlingen blev administreret i op til to ar.

Studiet omfatter 5 faser: 1) en forberedende fase (4 uger), 2) en baseline enkeltblind placebofase
(2 uger), 3) en randomiseret placebokontrolleret behandlingsfase (13 uger), 4) en aben behandlingsfase
(91 uger) og 5) en enkeltblind udlgbsfase (2 ugers placebo).

Der blev randomiseret i alt 125 barn (2-17,0 ar, gennemsnitsalder 8,7 +/- 4,15, 96,8 %
autismespektrumforstyrrelse (ASD), 3,2 % Smith-Magenis syndrom [SMS]), hvis sevn ikke blev
bedre ved adfaerdsintervention alene; der foreligger resultater for 112 uger. 28,8 % af patienterne blev
diagnosticeret med ADHD for initiering af studiet, og 77 % havde ved baseline unormal (> = 7) score
for hyperaktivitet/uopmaerksomhed i henhold til Strength and Difficulties Questionnaire (SDQ).

Resultater for den randomiserede, placebo-kontrollerede behandlingsperiode (13 uger)

Studiet opfyldte det primare endepunkt, som viste statistisk signifikante virkninger af Slenyto, 2/5 mg,
i forhold til placebo ved @ndring fra baseline i gennemsnitlig total sevnvarighed beregnet af Sleep and
Nap Diary efter 13 ugers dobbeltblind behandling. Ved baseline var den gennemsnitlige totale sgvntid
(TST) 457,2 minutter i Slenyto-gruppen og 459,9 minutter i placebogruppen. Efter 13 ugers
dobbeltblindet behandling sov deltagerne gennemsnitligt 57,5 minutter l&engere om natten med
Slenyto i forhold til 9,1 minutter med placebo, og den justerede gennemsnitlige behandlingsforskel
Slenyto—placebo var 33,1 minutter i stikpreoven af alle randomiserede; multipel imputation (MI) (p = 0,
026).


https://www.ema.europa.eu/en/documents/template-form/qrd-appendix-v-adverse-drug-reaction-reporting-details_en.docx

Ved baseline var den gennemsnitlige sevnlatenstid (SL) 95,2 minutter i Slenyto-gruppen og

98,8 minutter i placebogruppen. Ved udgangen af den 13-ugers behandlingsperiode faldt bernene i
gennemsnit 39,6 minutter hurtigere i sevn med Slenyto og 12,5 minutter hurtigere med placebo; den
justerede gennemsnitlige behandlingsforskel var -25,3 minutter i stikpreven bestédende af alle
randomiserede; MI (p = 0,012), uden at det medferte tidligere opvagnen. Det antal deltagere, der
opnéede klinisk meningsfuld respons i total sgvntid (TST) (en stigning pé 45 minutter fra baseline)
og/eller sgvnlatenstid SL (et fald pa 15 minutter fra baseline) var signifikant hgjere med Slenyto end
med placebo (henholdsvis 68,9 % og 39,3 %; p =0, 001).

Foruden kortere SL sés en stigning i den leengste sgvnepisode (LSE) = uafbrudt sgvnvarighed i forhold
til placebo. Ved udgangen af den 13-ugers dobbeltblinde periode steg den gennemsnitlige laengste
sovnepisode (LSE) med 77,9 minutter i Slenyto-behandlingsgruppen, sammenholdt med 25,5 minutter
i placebo-behandlingsgruppen. Den justerede estimerede behandlingsforskel var 43,2 minutter i
stikproven af alle randomiserede (MI, p = 0,039). Opvégningstidspunktet var updvirket; efter 13 uger
var patienternes opvagningstidspunkt forsinket ubetydeligt med 0,09 time (0,215) (5,4 minutter) ved
behandling med Slenyto i forhold til placebo.

Behandling med Slenyto, 2 mg/5 mg, medferte en vaesentlig bedring i forhold til placebo i barnets
eksternaliserende adferd (score for hyperaktivitet/uopmarksomhed + adferd), vurderet ved
Questionnaire Strength and Difficulties (SDQ), efter 13 ugers dobbeltblind behandling (p = 0,021).
For den samlede SDQ-score efter 13 ugers dobbeltblindbehandling var der tendens til fordel for
Slenyto (p = 0,077). For social funktion (CGAS) var forskellene mellem Slenyto og placebo smé og
ikke statistisk signifikante (tabel 1).

Tabel 1: Gruppen vedrerende BORNS ADFARD (13 ugers dobbeltblind)

Variabel Gruppe Justerede Behandlingsbetinget 95 % CI p-
behandlingsmiddelveerdier forskel (SE) veerdi*
(SE) [95 % CI]

Score for SDQ (Strength and Difficulties Questionnaire)

Eksternaliserende  Slenyto -0,70 (0,244)[-1,19; -0,22]
dferd -0,83 (0,355) -1,54-0,13 0,021
a Placebo 0,13(0,258) [-0,38 ; 0,64]

Samlet score Slenyto -0,84(0,387) [-1,61 ; -0,07]
-1,01 (0,563) -2,120,11 0,077
Placebo 0,17(0,409) [-0,64 ; 0,98]
Social funktion (CGAS)
Slenyto 1,96(1,328) [-0,67 ; 4,60] 0,13 (1,901) -3,64 3,89 ns

Placebo  1,84(1,355) [-0,84 ; 4,52]

*MMRM analyse (mixed effects model repeated measures analysis) (analyse med model for gentagne malinger
af blandede effekter); CI = sikkerhedsinterval; SDQ = Strength and Difficulties Questionnaire (spergeskema
vedrerende styrke og vanskeligheder); CGAS = Children’s Global Assessment Scale (skala for global vurdering
af barnet; SE = standardfejl

Behandlingens virkninger pd sevnvariabler var forbundet med bedre trivsel hos foraeldrene. Der var
signifikant forbedring med Slenyto i forhold til placebo i Composite Sleep Disturbance Index (CSDI)
(sammensat indeks for sgvnforstyrrelser) — vurderet tilfredshed hos foreldrene i barnets sgvnmenster
(p =0,005) og i omsorgspersoners velbefindende, vurderet ved WHO-5, efter 13 ugers dobbeltblind
behandling (p = 0,01) (tabel 2).



Tabel 2: FORZLDRES VELBEFINDENDE (13 ugers dobbeltblind)

Variabel Gruppe Justerede Behandlingsbetinget 95% CI p-
behandlingsmiddelveerdier forskel (SE) veerdi*
(SE) [95% (1]
WHO-5 Slenyto  1,43(0,565) [0,31 ; 2,55]
2,17 (0,831) 0,53 3,82 0,01

Placebo  -0,75(0,608) [-1,95 ; 0,46]

CSDI-tilfredshed  Slenyto 1,43(0,175) [1,08 ; 1,78]

0,72 (0,254) 0,221,23 0,005
Placebo  0,71(0,184) [0,34 ; 1,07]

* mixed effects model repeated measures (MMRM)-analyse; CI = sikkerhedsinterval, WHO-5 =
Verdenssundhedsorganisationens velvareindeks; CSDI = Composite Sleep Disturbance Index; SE = standardfejl

Resultater af dben behandlingsfase (91 uger)

Patienterne (51 fra Slenyto-gruppen og 44 fra placebogruppen, gennemsnitsalder 9 + 4,24 ar,
variationsbredde 2-17,0 ar) fik open-label behandling med Slenyto, 2/5 mg, i henhold til dosis for den
dobbeltblindede fase i 91 uger, med valgfri dosisjustering til 2, 5 eller 10 mg/dag efter de forste 13
ugers opfolgningsfase. 74 patienter gennemforte 104 ugers behandling, 39 gennemferte 2 ar, og 35
gennemforte 21 maneder med behandling med Slenyto. Forbedringerne i total sgvntid (TST),
sevnlatens (SL) og varighed af uafbrudt sevn (LSE, l&ngste sevnepisode), der sés i dobbeltblindfasen,
var vedvarende 1 hele den 39 ugers opfelgningsperiode.

Efter 2 ugers seponering pa placebo sis en deskriptiv reduktion i de fleste scorevardier, som dog
stadig var vaesentligt bedre end baseline-niveauerne, uden at der var tegn pa rebound-effekt.

ADHD

I Slenyto-forseget, som er beskrevet ovenfor, havde 36 deltagere ud over ASD ogsé en ADHD-
diagnose. Analyse af Slenytos effekt pa det primare endepunkt, TST, viste samme grad af forbedring
hos deltagere med og uden ADHD-komorbiditet.

Melatoninbehandling er blevet undersegt i et 4-ugers randomiseret, dobbeltblindt, placebokontrolleret
forseg med 105 bern i alderen 6-12 & med ADHD og kronisk sevnleshed. Bernene fik ikke ADHD-
medicin eller adferdsintervention (van der Heijden KB et al. 2007). I dette forseg blev der brugt
tilskud af melatonin med gjeblikkelig frigivelse i en dosis pa 3 mg eller 6 mg i 4 uger.
Melatoninbehandling forbedrede degnrytmen for sevn og végen tilstand og forkortede sgvnlatens hos
bern med ADHD og kronisk sevnleshed. Den gennemsnitlige sevnlatens faldt med 21,3 minutter i
melatonin-gruppen og steg med 3 minutter i placebo-gruppen. Den totale sgvntid steg med 19,8
minutter i melatonin-gruppen og faldt med 13,6 minutter i placebo-gruppen. Melatonin med
gjeblikkelig frigivelse havde ingen effekt pa problemadfeerd, kognitiv preestation eller livskvalitet.

5.2 Farmakokinetiske egenskaber

Absorption

I den padiatriske population bestdende af 16 bern i alderen 7-15 ar, der havde
autismespektrumforstyrrelse (ASD) og led af sgvnleshed, ndede koncentrationen af melatonin efter et
standardiseret morgenmaltid sit maksimum 2 timer efter administration af Slenyto, 2 mg (2 x 1 mg
mini-tabletter), og forblev efterfalgende forhgjet 1 6 timer med en Crax (SD) pé 410 pg/ml (210) i spyt.

Hos voksne medforte postprandial administration af Slenyto 5 mg (1 x 5 mg mini-tabletter) inden for 3
timer en Crax-veerdi (SD) af melatonin i plasma pé 3,57 ng/ml (3,64). I fastende tilstand var Cmax
lavere (1,73 ng/ml), og tmax var tidligere (inden for 2 timer), mens AUC-co var let reduceret (-14 %) i
forhold til postprandial tilstand.



Absorptionen af oralt indtaget melatonin er fuldsteendig hos voksne, men kan vere op til 50 % nedsat
hos de ®ldre. Kinetikken af melatonin er linezer i omradet 2-8 mg

Data med 2 mg depottabletter af melatonin og data med 1 mg og 5 mg minitabletter viser, at der ikke
forekommer akkumulering af melatonin efter gentagen dosering. Dette resultat er foreneligt med den

korte halveringstid af melatonin hos mennesker.

Biotilgeengeligheden er i starrelsesordenen 15 %. Der er en vasentlig first pass-effekt med en skennet
first pass-metabolisering pa 85 %.

Fordeling

In vitro-plasmaproteinbindingen af melatonin er ca. 60 %. Melatonin bindes hovedsagelig til albumin,
alphal-syre glykoprotein og hgjdensitetslipoprotein.

Biotransformation

Melatonin gennemgér hurtig hepatisk first pass-metabolisering, overvejende af CYP1A-enzymer og
muligvis CYP2C19 i cytokrom P450-systemet, med en eliminationshalveringstid pé ca. 40 minutter.
Praepubertale bern og unge voksne metaboliserer melatonin hurtigere end voksne. Metaboliseringen af
melatonin falder med alderen, og den prapubertale og pubertale metabolisering er hurtigere end ved
hgjere alder. Hovedmetabolitten er 6-sulfatoxymelatonin (6-S-MT), som er inaktiv.
Biotransformationen finder sted i leveren. Udskillelsen af metabolitten er fuldsteendig inden for

12 timer efter indtagelse.

Melatonin inducerer ikke enzymerne CYP1A2 eller CYP3A in vitro ved supraterapeutiske
koncentrationer.

Elimination

Den terminale halveringstid (t») er 3,5-4 timer. To hepatisk medierede metaboliseringsveje tegner sig
for omkring 90 % af melatonins metabolisering. Den dominerende metaboliseringsvej er
hydroxylering ved C6 via det hepatiske mikrosom-P-450-system, der resulterer i 6-hydroxymelatonin.
Den anden, mindre betydende, metaboliseringsvej er 5S-demethylering, der resulterer i den fysiologiske
melatonin-precursor N-acetylserotonin. Bade 6-hydroxymelatonin og N-acetylserotonin konjugeres til
sidst til sulfat og glucuronsyre og udskilles i urinen som de tilsvarende 6-sulfatoxy- og
6-glucuronidderivater.

Eliminationen finder sted ved renal udskillelse af metabolitterne, 89 % som sulfaterede og
glucuroniderede konjugater af 6-hydroxymelatonin (over 80 % som 6-sulfatoxymelatonin), og 2 %
udskilles som uendret aktivt melatonin).

Kon

Der ses 3-4 gange hgjere Cpax hos kvinder end hos mand. Der er desuden set en forskel pa en faktor 5
i Cmax mellem forskellige personer af samme keon. Der er imidlertid ikke fundet farmakodynamiske

forskelle mellem personer af hun- og hanken trods forskelle i blodkoncentration.

Sarlige populationer

Nedsat nyrefunktion

Der er ingen erfaringer med anvendelse af melatonin hos paediatriske patienter med nedsat
nyrefunktion (se pkt. 4.2). Da melatonin imidlertid hovedsagelig elimineres via metabolisering i
leveren, og da metabolitten 6-SMT er inaktiv, forventes nedsat nyrefunktion ikke at pavirke clearance
af melatonin.
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Leverinsufficiens
Leveren er det primere organ for metabolisering af melatonin, hvorfor nedsat leverfunktion resulterer
i hegjere koncentration af endogent melatonin.

Plasmakoncentrationen af melatonin hos patienter med cirrose var ikke signifikant eget ved dagslys.
Patienterne havde vasentligt nedsat total udskillelse af 6-sulfatoxymelatonin i forhold til
kontrolpersonerne.

Der er ikke erfaringer med anvendelse af melatonin hos padiatriske patienter med nedsat
leverfunktion. Hos patienter med nedsat leverfunktion er niveauet af endogent melatonin i dagtimerne
markant hgjere som folge af nedsat clearance, i henhold til publicerede data (se pkt. 4.2).

5.3 Non-kliniske sikkerhedsdata

Non-kliniske data viser ingen serlig risiko for mennesker vurderet ud fra konventionelle studier af
sikkerhedsfarmakologi, toksicitet efter gentagen dosering, genotoksicitet, karcinogent potentiale eller
reproduktions- og udviklingstoksicitet.

Der er kun fundet ringe effekt pa den postnatale vaekst og levedygtighed hos rotter ved meget hoje
doser svarende til ca. 2 000 mg/dag hos mennesker.

6. FARMACEUTISKE OPLYSNINGER

6.1 Fortegnelse over hjzlpestoffer

Slenyto, depottabletter, 1 mg

Tabletkerne
Ammoniummethacrylat-copolymer type B
Calciumhydrogenphosphatdihydrat
Lactosemonohydrat

Silica, kolloid vandfri

Talcum

Magnesiumstearat

Filmovertreek
Carmellosenatrium (E466)
Maltodextrin
Glucosemonohydrat
Lecithin (E322)
Titaniumdioxid (E171)
Rad jernoxid (E172)
Jernoxid, gul (E172)

Slenyto, depottabletter, 5 mg

Tabletkerne
Ammoniummethacrylat-copolymer type A
Calciumhydrogenphosphatdihydrat
Lactosemonohydrat

Silica, kolloid vandfri

Magnesiumstearat
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Filmovertrek

Carmellosenatrium (E466)
Maltodextrin

Glucosemonohydrat

Lecithin (E322)

Titaniumdioxid (E171)

Jernoxid, gul (E172)

6.2  Uforligeligheder

Ikke relevant.

6.3 Opbevaringstid

3ar

6.4 Serlige opbevaringsforhold
Ma ikke opbevares ved temperaturer over 30 °C.

6.5 Emballagetype og pakningssterrelser

Slenyto, depottabletter, 1 mg

Uigennemsigtig blister af PVC/PVDC med underlag af aluminiumfolie. Pakningssterrelse: 30 tabletter
eller 60 tabletter.

Slenyto, depottabletter, 5 mg

Uigennemsigtig blister af PVC/PVDC med underlag af aluminiumfolie. Pakningssterrelse: 30 tabletter
eller 100 tabletter.

Ikke alle pakningssterrelser er nedvendigvis markedsfort.
6.6 Regler for bortskaffelse

Ikke anvendt legemiddel samt affald heraf skal bortskaffes i henhold til lokale retningslinjer.

7. INDEHAVER AF MARKEDSFORINGSTILLADELSEN

RAD Neurim Pharmaceuticals EEC SARL
4 rue de Marivaux

75002 Paris

Frankrig

e-mail: regulatory@neurim.com

8. MARKEDSFORINGSTILLADELSENS NUMMER (NUMRE)
EU/1/18/1318/001
EU/1/18/1318/003

EU/1/18/1318/005
EU/1/18/1318/006
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9. DATO FOR FORSTE MARKEDSFORINGSTILLADELSE/FORNYELSE AF
TILLADELSEN

Dato for forste markedsforingstilladelse: 20. september 2018
Dato for seneste fornyelse: 5. juni 2023

10. DATO FOR ANDRING AF TEKSTEN

{DD maned AAAA}

Yderligere oplysninger om dette leegemiddel findes pa Det Europaiske Lagemiddelagenturs webside
https://www.ema.europa.eu.

13



BILAG II

FREMSTILLER ANSVARLIG FOR BATCHFRIGIVELSE

BETINGELSER ELLER BEGRANSNINGER VEDRORENDE
UDLEVERING OG ANVENDELSE

ANDRE FORHOLD OG BETINGELSER FOR
MARKEDSFORINGSTILLADELSEN

BETINGELSER ELLER BEGRANSNINGER MED HENSYN TIL
SIKKER OG EFFEKTIV ANVENDELSE AF LAGEMIDLET
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A. FREMSTILLER ANSVARLIG FOR BATCHFRIGIVELSE

Navn og adresse pa fremstilleren (fremstillerne) ansvarlig(e) for batchfrigivelse

Iberfar Induastria Farmacéutica S.A.,

Estrada Consiglieri Pedroso 123, Queluz De Baixo,
Barcarena,

2734-501,

Portugal

B. BETINGELSER ELLER BEGRZANSNINGER VEDRORENDE UDLEVERING OG
ANVENDELSE

Lagemidlet er receptpligtigt.

C. ANDRE FORHOLD OG BETINGELSER FOR MARKEDSFORINGSTILLADELSEN

. Periodiske, opdaterede sikkerhedsberetninger (PSUR'er)
Kravene for fremsendelse af PSUR’er for dette leegemiddel fremgér af listen over EU-referencedatoer

(EURD list) som fastsat i artikel 107c, stk. 7, i direktiv 2001/83/EF og alle efterfolgende opdateringer
offentliggjort pd Det Europaiske Laegemiddelagenturs hjemmeside http://www.ema.europa.eu.

D. BETINGELSER ELLER BEGRANSNINGER MED HENSYN TIL SIKKER OG
EFFEKTIV ANVENDELSE AF LEAGEMIDLET

. Risikostyringsplan (RMP)

Indehaveren af markedsferingstilladelsen skal udfere de pakraevede aktiviteter og foranstaltninger
vedrerende legemiddelovervigning, som er beskrevet i den godkendte RMP, der fremgér af

modul 1.8.2 i markedsforingstilladelsen, og enhver efterfolgende godkendt opdatering af RMP.

En opdateret RMP skal fremsendes:

. pa anmodning fra Det Europaiske Laegemiddelagentur

o nar risikostyringssystemet endres, sarlig som folge af, at der er modtaget nye oplysninger, der

kan medfere en veesentlig endring 1 benefit/risk-forholdet, eller som folge af, at en vigtig
milepel (legemiddelovervigning eller risikominimering) er niet.
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BILAG III

ETIKETTERING OG INDLAGSSEDDEL
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A. ETIKETTERING
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OPLYSNINGER, DER SKAL ANFORES PA DEN YDRE EMBALLAGE

KARTON (BLISTERPAKNING) - 1 MG

1. LAGEMIDLETS NAVN

Slenyto, depottabletter, 1 mg
melatonin

2. ANGIVELSE AF AKTIVT STOF/AKTIVE STOFFER

Hver depottablet indeholder 1 mg melatonin.

3. LISTE OVER HJALPESTOFFER

Indeholder lactosemonohydrat
Yderligere oplysninger fremgér af indleegssedlen

4. LAGEMIDDELFORM OG INDHOLD (PAKNINGSSTORRELSE)

30 depottabletter
60 depottabletter

5. ANVENDELSESMADE OG INDGIVELSESVEJ(E)

Les indlegssedlen inden brug.
Oral anvendelse
Synkes hele. Tabletterne ma ikke deles, knuses eller tygges.

6. SARLIG ADVARSEL OM, AT LEAGEMIDLET SKAL OPBEVARES
UTILGANGELIGT FOR BORN

Opbevares utilgengeligt for bern.

‘ 7. EVENTUELLE ANDRE SARLIGE ADVARSLER

| 8.  UDLOBSDATO

EXP

9. SZARLIGE OPBEVARINGSBETINGELSER

Ma ikke opbevares ved temperaturer over 30 °C.
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10. EVENTUELLE SARLIGE FORHOLDSREGLER VED BORTSKAFFELSE AF IKKE
ANVENDT LAGEMIDDEL SAMT AFFALD HERAF

11. NAVN OG ADRESSE PA INDEHAVEREN AF MARKEDSFORINGSTILLADELSEN

RAD Neurim Pharmaceuticals EEC SARL
4 rue de Marivaux

75002 Paris

Frankrig

e-mail: regulatory@neurim.com

12. MARKEDSFORINGSTILLADELSENS NUMMER (NUMRE)

EU/1/18/1318/005: 30 depottabletter
EU/1/18/1318/001: 60 depottabletter

13. BATCHNUMMER

Lot

‘ 14. GENEREL KLASSIFIKATION FOR UDLEVERING

‘ 15. INSTRUKTIONER VEDRORENDE ANVENDELSEN

‘ 16. INFORMATION I BRAILLESKRIFT

Slenyto 1 mg

17. ENTYDIG IDENTIFIKATOR - 2D STREGKODE

Der er anfert en 2D-stregkode, som indeholder den entydige identifikator.

18. ENTYDIG IDENTIFIKATOR — MENNESKELIGT LASBARE DATA

PC
SN
NN
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MINDSTEKRAYV TIL MARKNING PA BLISTER ELLER STRIP

BLISTER MED 30 TABLETTER -1 MG

|1.  LAGEMIDLETS NAVN

Slenyto, depottabletter, 1 mg
melatonin

| 2. NAVN PA INDEHAVEREN AF MARKEDSFORINGSTILLADELSEN

RAD Neurim Pharmaceuticals EEC SARL

|3. UDLOBSDATO

EXP

| 4. FREMSTILLERENS BATCHNUMMER

Lot

5. ANDET
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MARKNING, DER SKAL ANFORES PA DEN YDRE EMBALLAGE

KARTON (BLISTERPAKNING) - 5§ MG

1. LAGEMIDLETS NAVN

Slenyto, depottabletter, 5 mg
melatonin

2. ANGIVELSE AF AKTIVT STOF/AKTIVE STOFFER

Hver depottablet indeholder 5 mg melatonin.

3. LISTE OVER HJALPESTOFFER

Indeholder lactosemonohydrat
Yderligere oplysninger fremgér af indleegssedlen

4. LAGEMIDDELFORM OG INDHOLD (PAKNINGSSTORRELSE)

30 depottabletter
100 depottabletter

5. ANVENDELSESMADE OG INDGIVELSESVEJ(E)

Les indlegssedlen inden brug.
Oral anvendelse
Synkes hele. Tabletterne ma ikke deles, knuses eller tygges.

6. SARLIG ADVARSEL OM, AT LEAGEMIDLET SKAL OPBEVARES
UTILGANGELIGT FOR BORN

Opbevares utilgengeligt for bern.

‘ 7. EVENTUELLE ANDRE SARLIGE ADVARSLER

| 8.  UDLOBSDATO

EXP

9. SZARLIGE OPBEVARINGSBETINGELSER

Ma ikke opbevares ved temperaturer over 30 °C.
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10. EVENTUELLE SARLIGE FORHOLDSREGLER VED BORTSKAFFELSE AF IKKE
ANVENDT LAGEMIDDEL SAMT AFFALD HERAF

11. NAVN OG ADRESSE PA INDEHAVEREN AF MARKEDSFORINGSTILLADELSEN

RAD Neurim Pharmaceuticals EEC SARL
4 rue de Marivaux

75002 Paris

Frankrig

e-mail: regulatory@neurim.com

12. MARKEDSFORINGSTILLADELSENS NUMMER (NUMRE)

EU/1/18/1318/003: 30 depottabletter
EU/1/18/1318/006: 100 depottabletter

13. BATCHNUMMER

Lot

‘ 14. GENEREL KLASSIFIKATION FOR UDLEVERING

‘ 15. INSTRUKTIONER VEDRORENDE ANVENDELSEN

‘ 16. INFORMATION I BRAILLESKRIFT

Slenyto 5 mg

17. ENTYDIG IDENTIFIKATOR - 2D STREGKODE

Der er anfert en 2D-stregkode, som indeholder den entydige identifikator.

18. ENTYDIG IDENTIFIKATOR — MENNESKELIGT LASBARE DATA

PC
SN
NN
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MINDSTEKRAYV TIL MARKNING PA BLISTER ELLER STRIP

BLISTER MED 25 ELLER 30 TABLETTER -5 MG

|1.  LAGEMIDLETS NAVN

Slenyto, depottabletter, 5 mg
melatonin

| 2. NAVN PA INDEHAVEREN AF MARKEDSFORINGSTILLADELSEN

RAD Neurim Pharmaceuticals EEC SARL

|3. UDLOBSDATO

EXP

| 4. FREMSTILLERENS BATCHNUMMER

Lot

5. ANDET
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B. INDLAGSSEDDEL
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Indlzegsseddel: Information til brugeren

Slenyto, depottabletter, 1 mg
Slenyto, depottabletter, 5 mg
melatonin

Lzes hele denne indlaegsseddel grundigt, inden du eller dit barn begynder at bruge dette

leegemiddel, da den indeholder vigtige oplysninger.

- Gem indlegssedlen. Du kan fa brug for at leese den igen.

- Sperg laegen eller apotekspersonalet, hvis der er mere, du vil vide.

- Dette leegemiddel er ordineret til dig eller til dit barn personligt. Lad derfor veere med at give
leegemidlet til andre. Det kan vere skadeligt for andre, selvom de har de samme symptomer,
som dit barn har.

- Hvis du eller dit barn oplever bivirkninger, ber du tale med leegen eller apoteket, Dette gaelder
ogsd mulige bivirkninger, som ikke er medtaget i denne indleegsseddel. Se pkt. 4.

Oversigt over indlegssedlen

1. Virkning og anvendelse

2. Det skal du vide, for du eller dit barn begynder at tage Slenyto
3. Sédan skal du tage Slenyto

4, Bivirkninger

5. Opbevaring

6. Pakningssterrelser og yderligere oplysninger

1. Virkning og anvendelse

Hvad er Slenyto?

Slenyto er et leegemiddel, der indeholder det aktive stof melatonin. Melatonin er et hormon, der
naturligt dannes af kroppen.

Hvad anvendes det til?
Slenyto anvendes til behandling af insomni (sevnleshed) hos:

- bern og unge (i alderen 2 til 18 &r) med autismespektrumforstyrrelse (ASD) og/eller
neurogenetiske sygdomme (arvelige tilstande, der pavirker nerverne og hjernen), der er
forbundet med unormale niveauer af melatonin og/eller natlige opvagninger, hvor andre sunde
soverutiner (sdsom regelmassige sengetider og et beroligende sovemiljg) ikke har virket
tilstreekkeligt.

- bern og unge (i alderen 6 til 17 ar) med ADHD (Attention Deficit Hyperactivity Disorder),
hvor andre sunde soverutiner (sdsom regelmassige sengetider og et beroligende sovemiljo)
ikke har virket tilstreekkeligt.

Slenyto forkorter den tid, det tager at falde i sovn, og forlenger sevnen. Leegemidlet kan hjelpe dig
eller dit barn til at falde i sevn og kan hjelpe dig eller dit barn til at sove leengere om natten.

2. Det skal du vide, for du eller dit barn begynder at tage Slenyto

Tag IKKE Slenyto hvis du eller dit barn

- er allergisk over for melatonin eller et af de gvrige indholdsstoffer i dette leegemiddel (angivet i
afsnit 6).
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Advarsler og forsigtighedsregler
Kontakt leegen eller apoteket for indtagelse af Slenyto, hvis du eller dit barn:

- har lever- eller nyreproblemer. Tal med legen for indtagelse af Slenyto, da det frarades at tage
det i sddanne tilfzlde.

- har en autoimmun sygdom (hvor kroppens eget forsvarssystem (immunforsvaret) angriber dele
af kroppen). Tal med laegen for indtagelse af Slenyto, da det frarddes at tage det i sdédanne
tilfeelde.

Slenyto kan forarsage desighed og treethed i dagtimerne. Omsorgspersoner ber holde gje med
barnet for tegn pa traethed i dagtimerne og kontakte leegen for at fa rad, hvis barnet oplever flere
symptomer.

Is@r bern og unge med ADHD kan have flere symptomer i dagtimerne sdsom uopmerksomhed,
hyperaktivitet eller adfzerdsforstyrrelser.

Bern

Sikkerheden og effekten af Slenyto er ikke fastsldet for bern under 6 ar med ADHD.

Giv ikke dette leegemiddel til bern under 2 ar, da det ikke er testet, og dets virkninger er ukendte.

Brug af anden medicin sammen med Slenyto

Fortal altid leegen eller apotekspersonalet, hvis du eller dit barn bruger anden medicin, for nylig har
brugt anden medicin eller planlaegger at bruge anden medicin.

Navnlig medferer det oget risiko for bivirkninger at tage Slenyto sammen med felgende legemidler,
eller det kan pavirke den made, som Slenyto eller det andet leegemiddel virker pa:

o fluvoxamin (anvendes til behandling af depression og tvangstanker (obsessiv-kompulsiv
lidelse)

. methoxpsoralen (anvendes til behandling af hudsygdomme, f.eks. psoriasis)

o cimetidin (anvendes til behandling af maveproblemer sdsom sar)

. quinoloner (f.eks. ciprofloxacin og norfloxacin) og rifampicin (anvendes til behandling af
bakterielle infektioner)

o astrogener (anvendes som svangerskabsforebyggende midler eller som
hormonerstatningsbehandling)

o carbamazepin (anvendes til behandling af epilepsi)

nonsteroide antiinflammatoriske lzegemidler sdsom acetylsalicylsyre og ibuprofen (anvendes
til behandling af smerter og inflammation) Disse leegemidler ber undgas, navnlig om aftenen.

o betablokkere (anvendes til kontrol af blodtrykket). Disse l&egemidler ber tages om morgenen.
o sovemidler (benzodiazepiner og ikke-benzodiazepiner sdsom zaleplon, zolpidem og zopiclon)
. thioridazin (anvendes til behandling af skizofreni)

o imipramin (anvendes til behandling af depression)

Rygning

Rygning kan ege nedbrydningen af melatonin i leveren, hvilket kan gere dette legemiddel mindre
effektivt. Fortael det til laegen, hvis du eller dit barn begynder at ryge eller holder op med at ryge under
behandlingen.

Alkoholindtagelse og Slenyto

Indtag ikke alkohol fer, under eller efter indtagelse af Slenyto, da alkohol nedsetter leegemidlets
virkning.
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Graviditet og amning
Hvis du er gravid eller ammer, har mistanke om, at du er gravid, eller planlegger at blive gravid, skal
du sperge din laege til rads, for du bruger dette laegemiddel.

Kontakt leegen eller apoteket for indtagelse af Slenyto, hvis du eller din datter:

o er gravid eller kan teenkes at vaere gravid. Som forsigtighedsregel mé det foretraekkes at undgé
anvendelse af melatonin under graviditet.
o ammer eller planlegger at amme. melatonin gir muligvis over i modermaelk; lagen vil derfor

afgere, om du/din datter ber amme under behandlingen med melatonin.

Trafik- og arbejdssikkerhed
Slenyto kan forarsage desighed. Efter at have taget dette laegemiddel ber du eller dit barn ikke fore
motorkeretej, cykle eller betjene maskiner, for virkningen helt har fortaget sig.

Hyvis du eller dit barn er vedvarende desig, ber du kontakte laegen.

Slenyto indeholder lactose
Slenyto indeholder lactosemonohydrat. Hvis laegen har fortalt dig, at du eller dit barn ikke taler visse
sukkerarter, skal du kontakte legen, for du eller dit barn tager dette l&egemiddel.

3. Sadan skal du tage Slenyto
Brug altid leegemidlet nejagtigt efter leegens anvisning. Er du i tvivl, s& sperg leegen eller pé apoteket.
Slenyto fas i to styrker: 1 mg og 5 mg.

Sevnleshed hos bern og unge (i alderen 2 til 18 4r) med ASD og/eller neurogenetiske sygdomme
(arvelige tilstande, der pavirker nerverne og hjernen) forbundet med unormale niveauer af
melatonin og/eller natlige opvagninger

Den anbefalede startdosis er 2 mg (to 1-mg tabletter) 1 gang dagligt. Hvis der ikke er bedring i dine
eller dit barns symptomer, vil laegen muligvis satte dosis af Slenyto op for at finde den bedst egnede
dosis til dig/dit barn. Den maksimale daglige dosis, som du/dit barn vil fa, er 10 mg (to 5 mg-
tabletter).

Du eller dit barn ber overvages af en l&ge med jeevne mellemrum (anbefales hver 6. maned) for at
kontrollere, at Slenyto stadig er den bedst egnede behandling.

Sevnleshed hos bern og unge (i alderen 6 til 17 4r) med ADHD

Den anbefalede startdosis er 1-2 mg (1 til 2 tabletter pd 1 mg) én gang dagligt. Hvis der ikke sker en
forbedring af dine/dit barns symptomer, kan dosis justeres individuelt til 5 mg dagligt, uanset alder.
Hyvis leegen finder det nedvendigt, kan den maksimale daglige dosis eges til 10 mg (2 tabletter pa 5
mg) dagligt.

Den lavest mulige dosis vil blive givet i den kortest mulige periode.

Du eller dit barn ber overvéges af en leege med jevne mellemrum (anbefales hver 6. méned) for at
kontrollere, at Slenyto stadig er den bedst egnede behandling.

Behandlingen ber afbrydes 1 gang om aret for at se, om der stadig er behov for behandling.

Hvorndr skal man tage Slenyto?
Slenyto bar tages om aftenen, 30-60 minutter for sengetid. Tabletterne ber tages efter aftensmaden,
dvs. pa fuld mave.
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Sadan skal du tage Slenyto
Slenyto er til oral brug. Tabletterne synkes hele og ma IKKE deles, knuses eller tygges. Hvis
tabletten knuses eller tygges, vil det beskadige dens sarlige egenskaber, sa den ikke virker korrekt.

De hele tabletter kan kommes i fodevarer sdsom yoghurt, appelsinjuice eller is for at gere det lettere
at synke dem. Nér tabletterne er blandet i sddanne fodevarer, skal de gives straks og ikke hensti eller
opbevares, da dette kan pavirke den made, tabletterne virker pa. Hvis tabletterne blandes med andre
typer fodevarer, vil tabletterne muligvis ikke virke korrekt.

Hyvis du eller dit barn far for meget Slenyto

Hvis du eller barnet ved fejl har taget for meget leegemiddel, skal du kontakte laegen eller apoteket
snarest muligt.

Ved at tage mere end den anbefalede daglige dosis kan du/dit barn blive desig.

Hvis du eller dit barn har glemt at tage Slenyto

Hyvis du eller dit barn glemmer at tage en tablet, kan den tages for sengetid samme aften, men efter
dette tidspunkt ber der ikke tages endnu en tablet for naste aften.

Du ma ikke tage en dobbeltdosis som erstatning for den glemte dosis.

Hyvis du eller dit barn holder op med at tage Slenyto

Tal med leegen, for du eller dit barn holder op med at tage Slenyto. Det er vigtigt at fortsaette med at
tage dette legemiddel for at behandle sygdommen.

Sperg leegen eller apotekspersonalet, hvis der er noget, du er i tvivl om.

4. Bivirkninger

Dette leegemiddel kan som alle andre l&gemidler give bivirkninger, men ikke alle far bivirkninger.
Uventet @ndret adfaerd, sdsom aggression, kan forekomme almindeligt (hos mellem 1 ud af 100 og 1
ud af 10 personer). Indtreeder der en sidan sendring i adfeerd, skal du sige det til laegen. Laegen

kan muligvis afgere, at du eller dit barn ber holde op med at tage dette legemiddel.

Bliver nogen af felgende bivirkninger alvorlige eller generende, skal du kontakte leegen eller soge
medicinsk radgivning:

Almindelig: kan optraeede hos mellem 1 ud af 100 til 1 ud af 10 personer

Humerandringer

Aggression

Irritabilitet

Dgsighed

Hovedpine

Pludselig falden i sevn

Hevelse og betendelse i bihulerne sammen med smerter og stoppet nase (bihulebetendelse)
Traethed

Temmermand

Ikke almindelig: kan optreede hos mellem 1 ud af 1000 til 1 ud af 100 personer

Depression
Mareridt
Rastlgs uro
Mavesmerter
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Hyppighed kendes ikke (rapporteret med anden form for legemiddel og styrke)

Anfald (epilepsi)
Synsnedsattelse

Andened (dyspno)
Naseblod

Forstoppelse

Nedsat appetit

Hevet ansigt
Hudforandringer

Folelse af at veere unormal
Abnorm adferd

Lavt antal hvide blodlegemer (neutropeni)

Indberetning af bivirkninger

Hyvis du eller dit barn oplever bivirkninger, ber du tale med din lege eller apotekspersonalet. Dette
galder ogsd mulige bivirkninger, som ikke er medtaget i denne indlaegsseddel. Du eller dine parerende
kan ogsé indberette bivirkninger direkte til Leegemiddelstyrelsen via det nationale rapporteringssystem
anfort i Appendiks V. Ved at indrapportere bivirkninger kan du hjelpe med at fremskaffe mere
information om sikkerheden af dette legemiddel.

5. Opbevaring

Opbevar leegemidlet utilgengeligt for bern.

Brug ikke laegemidlet efter den udlebsdato, der star pa pakningen efter EXP. Udlgbsdatoen er den
sidste dag i den na@vnte méned.

Ma ikke opbevares ved temperaturer over 30 °C.

Af hensyn til miljeet ma du ikke smide medicinrester i aflgbet, toilettet eller skraldespanden. Sperg
apotekspersonalet, hvordan du skal bortskaffe medicinrester. Dette vil medvirke til at skdne miljoet.

6. Pakningssterrelser og yderligere oplysninger

Slenyto indeholder:

Styrke 1 mg

- Aktivt stof: melatonin. Hver tablet indeholder 1 mg melatonin.

- De ovrige indholdsstoffer er ammoniummethacrylat-copolymer type B,
calciumhydrogenphosphatdihydrat, lactosemonohydrat, silica (kolloid vandfri), talkum,
magnesiumstearat, carmellosenatrium (E466), maltodextrin, glucosemonohydrat, lecithin
(E322), titandioxid (E171), jernoxid, red (E172) og jernoxid, gul (E172).

Styrke 5 mg

- Aktivt stof: melatonin. Hver tablet indeholder 5 mg melatonin.

- De gvrige indholdsstoffer er ammoniummethacrylat-copolymer type A,
calciumhydrogenphosphatdihydrat, lactosemonohydrat, silica (kolloid vandfri),
magnesiumstearat, carmellosenatrium (E466), maltodextrin, glucosemonohydrat, lecithin
(E322), titandioxid (E171), og jernoxid, gul (E172).
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Udseende og pakningssterrelser

Styrke 1 mg

Slenyto depottabletter, 1 mg, er lyserade, filmovertrukne, runde, bikonvekse tabletter med diameter

3 mm.

De fas i blisterpakning med 30/60 tabletter.

Styrke 5 mg

Slenyto depottabletter, 5 mg, er gule, filmovertrukne, runde, bikonvekse tabletter med diameter 3 mm.

De fas i blisterpakning med 30/100 tabletter.

Ikke alle pakningssterrelser er nedvendigvis markedsfort.

Indehaver af markedsferingstilladelsen

RAD Neurim Pharmaceuticals EEC SARL
4 rue de Marivaux

75002 Paris

Frankrig

e-mail: regulatory@neurim.com

Fremstiller

Iberfar Induastria Farmacéutica S.A.,
Estrada Consiglieri Pedroso 123,
Queluz De Baixo

Barcarena

2734-501

Portugal

Hvis du ensker yderligere oplysninger om dette laegemiddel, skal du henvende dig til den lokale
repraesentant for indehaveren af markedsferingstilladelsen:

Belgié/Belgique/Belgien

RAD Neurim Pharmaceuticals EEC SARL
Tél/Tel: +33 185149776 (FR)

e-mail: neurim@neurim.com

Bbarapus

RAD Neurim Pharmaceuticals EEC SARL
Ten.: +33 185149776 (FR)

e-mail: neurim@neurim.com

Ceska republika

RAD Neurim Pharmaceuticals EEC SARL
Tel: +33 185149776 (FR)

e-mail: neurim@neurim.com

Danmark
Takeda Pharma A/S
e-mail: medinfoEMEA @takeda.com
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Lietuva

RAD Neurim Pharmaceuticals EEC SARL
Tel: +33 185149776 (FR)

e-mail: neurim@neurim.com

Luxembourg/Luxemburg

RAD Neurim Pharmaceuticals EEC SARL
Tél/Tel: +33 185149776 (FR)

e-mail: neurim@neurim.com

Magyarorszag

RAD Neurim Pharmaceuticals EEC SARL
Tel.: +33 185149776 (FR)

e-mail: neurim@neurim.com

Malta

RAD Neurim Pharmaceuticals EEC SARL
Tel: +33 185149776 (FR)

e-mail: neurim@neurim.com



Deutschland

INFECTOPHARM Arzneimittel und Consilium
GmbH

Tel: +49 6252 957000

e-mail: kontakt@infectopharm.com

Eesti

RAD Neurim Pharmaceuticals EEC SARL
Tel: +33 185149776 (FR)

e-mail: neurim@neurim.com

EALada

INNOVIS PHARMA A.E.B.E.
TnA: +30 216 200 5600

e-mail: info@innovispharma.gr

Espaiia

EXELTIS HEALTHCARE, S.L.

Tel: +34 91 7711500

e-mail: RegistrosExeltisSpain@exeltis.com

France

BIOCODEX

Tél: +33 (0)1 41 24 30 00
e-mail: medinfo@biocodex.com

Hrvatska

RAD Neurim Pharmaceuticals EEC SARL
Tel: +33 185149776 (FR)

e-mail: neurim@neurim.com

Ireland

RAD Neurim Pharmaceuticals EEC SARL
Tel: +33 185149776 (FR)

e-mail: neurim@neurim.com

Island

Williams & Halls ehf.
Simi: +354 527 0600

Netfang: info@wh.is

Italia

InfectoPharm S.r.I.

Tel: +39 02 0070661

e-mail: info-ita@infectopharm.com

Kvonpog

RAD Neurim Pharmaceuticals EEC SARL
TnA: +33 185149776 (FR)

e-mail: neurim@neurim.com

Latvija

RAD Neurim Pharmaceuticals EEC SARL
Tel: +33 185149776 (FR)

e-mail: neurim@neurim.com
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Nederland

RAD Neurim Pharmaceuticals EEC SARL
Tel: +33 185149776 (FR)

e-mail: neurim@neurim.com

Norge
Takeda AS
e-mail: medinfoEMEA @takeda.com

Osterreich

RAD Neurim Pharmaceuticals EEC SARL
Tel: +33 185149776 (FR)

e-mail: neurim@neurim.com

Polska

RAD Neurim Pharmaceuticals EEC SARL
Tel.: +33 185149776 (FR)

e-mail: neurim@neurim.com

Portugal

Laboratérios Azevedos - Indastria Farmacéutica,
S.A.

Tel: +351 214 725 900

e-mail: mail@azevedos-sa.pt

Romaénia

RAD Neurim Pharmaceuticals EEC SARL
Tel: +33 185149776 (FR)

e-mail: neurim@neurim.com

Slovenija

RAD Neurim Pharmaceuticals EEC SARL
Tel: +33 185149776 (FR)

e-mail: neurim@neurim.com

Slovenska republika

RAD Neurim Pharmaceuticals EEC SARL
Tel: +33 185149776 (FR)

e-mail: neurim@neurim.com

Suomi/Finland

RAD Neurim Pharmaceuticals EEC SARL
Puh/Tel: +33 185149776 (FR)

e-mail: neurim@neurim.com

Sverige
Takeda Pharma AB
e-mail: medinfoEMEA @takeda.com



Denne indlzegsseddel blev senest zendret {mined AAAA}.
Andre informationskilder

Du kan finde yderligere oplysninger om dette l&egemiddel pa Det Europaiske Lagemiddelagenturs
hjemmeside: https://www.ema.europa.cu
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