I. MELLEKLET

ALKALMAZASI ELOIRAS



1. A GYOGYSZER NEVE

Marixino 10 mg filmtabletta
Marixino 20 mg filmtabletta

2. MINOSEGI ES MENNYISEGI OSSZETETEL

Marixino 10 mg filmtabletta

10 mg memantin-hidroklorid filmtablettanként, ami 8,31 mg memantinnak felel meg.

Marixino 20 mg filmtabletta

20 mg memantin-hidroklorid filmtablettanként, ami 16,62 mg memantinnak felel meg.

Ismert hatdst segédanyag: laktéz-monohidrat

Marixino 10 mg filmtabletta
51,45 mg laktéz-monohidrat filmtablettanként.

Marixino 20 mg filmtabletta
102,90 mg laktéz-monohidrat filmtablettanként.

A segédanyagok teljes listajat 1asd a 6.1 pontban.

3. GYOGYSZERFORMA
Filmtabletta

Marixino 10 mg filmtabletta

Fehér, ovalis, bikonvex, egyik oldalan bemetszéssel ellatott filmtabletta (tabletta hossz: 12,2 —
12,9 mm, magassag: 3,5 — 4,5 mm). A tabletta egyenlé adagokra oszthato.

Marixino 20 mg filmtabletta

Fehér, ovalis, bikonvex filmbevonatu tabletta (tabletta hossz: 15,7 — 16,4 mm, magassag: 4,7 —
5,7 mm).

4. KLINIKAI JELLEMZOK

4.1 Terapias javallatok

Kozepesen sulyos, illetve sulyos Alzheimer-betegségben szenvedd felnott betegek kezelése.
4.2  Adagolas és alkalmazas

A kezelést csak az Alzheimer tipust demencia diagnozisaban és kezelésében kell tapasztalattal
rendelkezd orvos rendelheti el, illetve folytathatja.

Adagolas

A kezelés csak akkor kezdhetd meg, ha biztositott a beteg gyogyszerszedését rendszeresen ellendrzo
személy. A diagnozist a mindenkor érvényben 1év6 diagnosztikai iranyelvek szerint kell felallitani. A



memantin toleralhatosagat €s adagolasat rendszeresen feliil kell vizsgalni, lehet6leg a kezelés
megkezdését kovetd harom honapon beliil. Ezt kovetden a memantin terapias elonyét és a beteg
kezeléssel szembeni toleranciajat az érvényben 1évo klinikai iranyelvek szerint kell rendszeresen
feliilvizsgalni. A fenntart6 kezelés mindaddig folytathatd, ameddig a memantin-kezelés terdpias
elénydket biztosit és a beteg toleralja azt. A kezelés abbahagyasa mérlegelendd, ha a terapias hatas
mar nem bizonyitott vagy a beteg nem toleralja a kezelést.

Felnéttek

Doézisnovelés

A maximalis napi adag 20 mg. A nemkivanatos hatasok kockazatanak csdkkentése érdekében a
fenntart6 dozist a terapia elsé 3 hete folyaman heti 5 mg-os dézisndveléssel allitjak be az alabbiak
szerint:

1. hét (1-7. nap)
Naponta egy 10 mg-os filmtabletta felét (5 mg) kell bevenni, 7 napon keresztiil.

2. hét (8-14. nap)
Naponta egy 10 mg-os filmtablettat (10 mg) kell bevenni, 7 napon keresztiil.

3. hét (15-21. nap)
Naponta egyszer masfél 10 mg-os filmtablettat (15 mg) kell bevenni, 7 napon keresztiil.

A 4. héttdl kezdbdden:
Naponta két 10 mg-os filmtablettat (20 mg) vagy egy 20 mg-os filmtablettat kell bevenni.

Fenntarté dozis
A javasolt fenntart6 dozis 20 mg naponta.

ldosek
A klinikai vizsgalatok alapjan a 65 év feletti betegek kezeléséhez a fent leirtak szerint beallitott napi
20 mg-os dozis (naponta egyszer, két 10 mg-os filmtabletta vagy egy 20 mg-os filmtabletta) ajanlott.

Vesekarosodds

Kismértékben csokkent vesemiikodésii betegek esetében (kreatinin-clearance: 50-80 ml/perc) nincs
sziikség dézismodositasra. Kozépsulyos vesekarosodasban szenvedd betegek esetén (kreatinin-
clearance: 30-49 ml/perc) a napi dozis 10 mg. Amennyiben a kezelést a beteg legalabb 7 napig jol
toleralta, gy az adag a standard titralasi séma szerint napi 20 mg-ig emelhetd.

Stlyos vesekarosodasban szenvedd betegek esetén (kreatinin-clearance: 5-29 ml/perc) a napi adag
10 mg kell legyen.

Majkarosodas

Enyhe vagy kozépsulyos majkarosodasban szenvedd betegek esetében (Child-Pugh A és Child-Pugh
B) nincs sziikség dozismodositasra. A memantin sulyos méjkarosodasban torténd alkalmazasar6l nem
all rendelkezésre adat. Sulyos mértékii majkarosodasban szenvedd betegeknél a Marixino alkalmazésa
nem ajanlott.

Gyermekek és serdiilok
Nincsenek rendelkezésre allo adatok.

Az alkalmazas modja
A Marixino-t naponta egyszer, szajon 4t kell alkalmazni, és minden nap ugyanabban az idében kell

bevenni. A filmtabletta akar étkezés kozben, akar attol fiiggetleniil is bevehetd.

4.3 Ellenjavallatok

A készitmény hatéanyagaval vagy a 6.1 pontban felsorolt barmely segédanyagaval szembeni
tulérzékenység.



4.4 Kiilonleges figyelmeztetések és az alkalmazassal kapcsolatos évintézkedések

Fokozott 6vatossag javasolt epilepsziasoknal és azoknal a betegeknél, akik korelzményében
konvulziok vagy epilepsziara hajlamosit6 tényezok szerepelnek.

Az N-metil-D-aszpartat (NMDA)-antagonistak — pl. amantadin, ketamin vagy dextrometorfan —
egyideju alkalmazasat kertilni kell. Ezek a vegyiiletek a memantinnal megegyez6 receptor rendszerre
hatnak, igy (az elsddlegesen a kdzponti idegrendszerrel [KIR] kapcsolatos) mellékhatasok gyakorisaga
¢s intenzitasa fokozodhat (lasd 4.5 pont).

Egyes tényezok emelhetik a vizelet pH értékét (1asd 5.2 pont ,,Eliminacid™), ami a beteg fokozott
ellendrzését teheti sziikségessé. Ilyen faktor lehet példaul az étrend drasztikus megvaltozasa, pl. hust
tartalmaz6 étrendrdl vegetarianus étrendre valo attérés, vagy alkalizalo gyomorsavlekotok fokozott
bevitele. Tovabba a vizelet pH-értékének emelkedését okozhatja a renalis tubularis acidosis (RTA),
vagy a vizeletvezetd rendszer Proteus baktériumok altal okozott sulyos gyulladasa is.

A legtobb klinikai vizsgalatbol kizartdk az olyan betegeket, akik kevéssel a vizsgalatot megelézden
szivinfarktuson estek at, nem kompenzalt congestiv szivelégtelenségben szenvedtek (NYHA I1I-1V)
vagy magas vérnyomasuk nem volt egyensulyban. Ennek kovetkeztében csak kevés adat all
rendelkezésiinkre és ilyen allapotu betegeket szorosan ellendrizni kell.

Laktoz
Ez a gyogyszer laktozt tartalmaz. Ritkan eléfordulo, orokletes galaktozintoleranciaban, teljes
laktaz-hianyban vagy gliikdz-galaktoz malabszorpcidban a készitmény nem szedhet6.

Natrium
A készitmény kevesebb, mint 1 mmol (23 mg) natriumot tartalmaz tablettanként, azaz gyakorlatilag
hatriummentes”.

4.5 Gyogyszerkolcsonhatasok és egyéb interakciok

A memantin farmakologiai hatasa és hatdismechanizmusa alapjan az alabbi interakciokkal kell

szamolni:

- A hatasmechanizmus alapjan feltehetd, hogy az L-dopa, dopaminerg agonistak és antikolinerg
szerek hatasa er6sdodhet az NMDA-antagonistak, pl. a memantin, egyidejli alkalmazasa esetén.

- A barbituratok és neuroleptikumok hatasa csokkenhet. A memantin izomrelaxansokkal,
dantrolennel vagy baklofénnel torténd egyidejii alkalmazasa befolyasolhatja ezek hatasat, és a
dézis modositasara lehet sziikség.

- A farmakotoxikus pszich6zis kockazata miatt keriilend6 a memantin és az amantadin egyidejii
alkalmazéasa. Mindkét vegyiilet kémiailag rokon az NMDA-antagonistakkal. Ugyanez igaz lehet
a ketamin és dextrometorfan esetében is (1asd 4.4 pont). Egy olyan esetet is kozoltek, amely
bizonyos kockazatra utal a memantin és fenitoin kombinalt alkalmazasa esetén.

- A vesén at az amantadinnal megegyez6 kationos transzportrendszer révén kivalasztodd mas
hatéanyagok, mint pl. a cimetidin, ranitidin, prokainamid, kinidin, kinin és nikotin, szintén
kolcsonhatasba 1éphetnek a memantinnal, ami potencidlisan magasabb plazmaszintet okozhat.

- A memantin hidroklorotiaziddal (HCT-vel), vagy barmely HCT-t tartalmaz¢ készitménnyel valo
egyidejli alkalmazasa esetén a HCT szérumszintje csokkenhet.

- A gyogyszer kereskedelmi bevezetését kovetden warfarinnal tdrtént kombinacio esetén egyedi
esetekben a Nemzetkozi Normalizalt Rata (INR) emelkedésérdl szamoltak be. Noha erre
vonatkozoan oki Osszefiiggést nem allapitottak meg, a protrombinidd vagy a Nemzetkozi
Normalizalt Rata (INR) szoros ellendrzése javasolt oralis antikoagulanssal torténé egyiittadas
esetén.

Egyszeri gyogyszeradag alkalmazasa mellett az egészséges fiatalokkal végzett farmakokinetikai
vizsgalatokban (PK) nem észleltek szamottevd, a hatdéanyagok ko6zotti kdlecsonhatast a memantin és a
gliburid/metformin vagy a donepezil kozott.



Egy egészséges fiatalokkal végzett klinikai vizsgalatban a memantin nem befolyasolta 1ényegesen a
galantamin farmakokinetikajat.

A memantin in vitro nem gatolta a CYP 1A2, 2A6, 2C9, 2D6, 2E1, 3A enzimeket, a flavin tartalmt
monoxigenazt, az epoxid-hidrolazt vagy a szulfatalast.

4.6 Termékenység, terhesség és szoptatas

Terhesség

A memantin terhes néknél torténd alkalmazésa tekintetében nem vagy csak korlatozott mennyiségt
informacio all rendelkezésre. Az allatkisérletek arra utalnak, hogy az emberi dozisnak megfeleld, vagy
enyhén magasabb adagolas mellett a memantin potencialisan lassithatja a méhen beliili fejlodést (lasd
5.3 pont). Az ember esetén a lehetséges kockazat ismeretlen. Terhesség alatt a memantin nem
alkalmazhat6, hacsak nem egyértelmtien sziikséges.

Szoptatés

Nem ismert, hogy a memantin atjut-e a human anyatejbe, de a vegytilet lipofil tulajdonsagat
figyelembe véve valdszinii, hogy igen. Memantin kezelés alatt 4116 n6k nem szoptathatnak.

Termékenység

A memantin esetén a nem klinikai vizsgalatokban nem figyeltek meg sem a him, sem a nstény
fertilitassal kapcsolatos mellékhatasokat.

4.7 A készitmény hatasai a gépjarmiivezetéshez és a gépek kezeléséhez sziikséges képességekre
A kozepesen stlyos és sulyos Alzheimer-betegség rendszerint gatolja a jarmiivezetési és a gépkezelési
képességet. Tovabba a Marixino kis- vagy kozepes mértékben befolyasolja a gépjarmiivezetéshez és
gépek kezeléséhez sziikséges képességeket, ezért az ambulans betegeket fokozott 6vatossagra kell
inteni.

4.8 Nemkivanatos hatasok, mellékhatasok

A biztonsagossagi profil dsszefoglalasa

Az enyhétdl a stilyos stadiumig terjedé demenciaban szenvedd betegek bevonasaval végzett klinikai
vizsgalatokban 0sszesen 1784 beteget kezeltek memantinnal, 1595 beteg pedig placebot kapott, és a
memantin illetve a placebo mellett el6fordulé mellékhatasok gyakorisaga dsszességében nem
kiilonbozott. A mellékhatasok altalaban enyhék vagy mérsékelten stulyosak voltak. A leggyakoribb
olyan mellékhatas, ami a memantinnal kezelt csoportban gyakrabban fordult elé, mint a placeboval
kezelt csoportban, a szédiilés (6,3% vs 5,6%), a fejfajas (5,2% vs 3,9%), a székrekedés (4,6% vs
2,6%), az aluszékonysag (3,4% vs 2,2%) és a hipertenzio (4,1% vs 2,8%) volt.

A mellékhatdsok tdblazatos felsorolasa

A kovetkezd tablazat a memantinnal végzett klinikai vizsgéalatok soran illetve a készitmény piaci
bevezetése ota eléfordult gyogyszermellékhatasokat 6sszegzi.

A mellékhatasokat szervrendszerenként az elfogadott osztalyozas szerint az alabbi gyakorisagi
csoportokba soroltak: nagyon gyakori (>1/10), gyakori (=1/100 — <1/10), nem gyakori (=1/1000 —
<1/100), ritka (>1/10 000 —<1/1000), nagyon ritka (<1/10 000), nem ismert (a rendelkezésre allo
adatokbodl nem allapithaté meg). Az egyes gyakorisagi kategoridkon beliil a mellékhatasok csokkend
sulyossag szerint keriilnek megadasra.



SZERVRENDSZERI OSZTALY

GYAKORISAG

MELLEKHATAS

Fert6z0 betegségek és Nem gyakori Gombas fertdzések
parazitafertdzések
Immunrendszeri betegségek és Gyakori Gyogyszer tulérzékenység
tiinetek
Pszichiatriai korképek Gyakori Aluszékonysag
Nem gyakori Zavartsag
Nem gyakori Hallucinaciok '
Nem ismert Pszichotikus reakciok *
Idegrendszeri betegségek és tiinetek Gyakori Szédiilés
Gyakori Egyensulyzavar
Nem gyakori Jaraszavar
Nagyon ritka Gorcsrohamok
Szivbetegségek és szivvel Nem gyakori Szivelégtelenség
kapcsolatos tlinetek
Erbetegségek és tiinetek Gyakori Hipertenzid
Nem gyakori Vénas trombdzis/tromboembolia
Légzoérendszeri, mellkasi és Gyakori Nehézlégzés
mediastinalis betegségek és tiinetek
Emésztérendszeri betegségek €s Gyakori Székrekedés
tiinetek .
unete Nem gyakori Hényas
Nem ismert Pancreatitis®
M34j- és epebetegségek, illetve Gyakori Emelkedett majfunkcios értékek
tiinetek . o
Nem ismert Hepatitis
Altalanos tiinetek, az alkalmazis Gyakori Fejfajas
helyén fellép6 reakciok . .
elyen TeTiepo reakelo Nem gyakori Kimeriiltség

'Hallucin4ciokat elsésorban stilyos Alzheimer-betegségben szenvedd betegeknél figyeltek meg.
A gyogyszer kereskedelmi bevezetését kovetden regisztralt egyedi esetek.

Az Alzheimer-betegség depresszidval, ongyilkossagi gondolatokkal €s ongyilkossaggal tarsult. A
gyogyszer kereskedelmi bevezetését kovetden memantinnal kezelt betegeknél is jelentettek ilyen
reakciokat.

Feltételezett mellékhatasok bejelentése

A gyogyszer engedélyezését kdvetden 1ényeges a feltételezett mellékhatasok bejelentése, mert ez
fontos eszkdze annak, hogy a gyogyszer elény/kockazat profiljat folyamatosan figyelemmel lehessen
kisérni.

Az egészségiigyi szakembereket kérjiik, hogy jelentsék be a feltételezett mellékhatasokat a hatosag
részére az V. fiiggelékben talalhato elérhetéségek valamelyikén keresztiil.

4.9 Tuladagolas

A klinikai vizsgalatokbol és a forgalomba hozatalt kovetd tapasztalatok alapjan a tiladagolasrdl csak
kevés informacio all rendelkezésre.



Tinetek

Relative nagy dozisu tuladagolasok (200 mg illetve 105 mg/nap 3 napig) vagy csak faradékonysaggal,
gyengeséggel és/vagy hasmenéssel vagy semmilyen tiinettel nem jartak. A 140 mg alatti vagy nem
ismert adagu tuladagoldsok mellett a betegeknél kdzponti idegrendszeri (zavartsag, almossag,
aluszékonysag, szédiilés, izgatottsag, agresszio, hallucinacio €s jaraszavar) és/vagy emésztdrendszeri
tiinetek (hanyas és hasmenés) jelentkeztek.

A legnagyobb tiladagolast, dsszesen 2000 mg memantin oralis bevételét, a beteg kozponti
idegrendszeri tiinetekkel (10 napos koma, késobb diplopia és nyugtalansag) élte til. A beteg tiineti
kezelést és plazmaferezist kapott. A beteg maradandé szovédmény nélkiil felgyogyult.

Egy masik nagy dozisu tiladagolasi esetben a beteg szintén életben maradt és felgyogyult. A beteg
400 mg memantint vett be oralisan. A betegnél kozponti idegrendszeri tiinetek 1éptek fel, pl.
nyugtalansag, pszichozis, latasi hallucinaciok, fokozott gorcskészség, aluszékonysag, stupor és
eszméletvesztés.

Kezelés

Tuladagolas esetén tiineti kezelés sziikséges. Az intoxikacio és tiladagolas kezelésére nincs specifikus
antidotum. A hatdanyag eltavolitasara sziikség esetén a standard klinikai eljaras, pl. gyomormosas,
aktiv szén (az enterohepatikus korforgas megszakitasa), a vizelet savanyitasa, forszirozott diurézis
alkalmazand6. A kozponti idegrendszer (KIR) talstimulélasara utald jelek és tiinetek esetén ovatos
tiineti kezelés alkalmazasa megfontolando.

5. FARMAKOLOGIAI TULAJDONSAGOK
5.1 Farmakodinamias tulajdonsagok

Farmakoterapias csoport: Pszichoanaleptikumok, egyéb anti-demencia gydgyszerek, ATC-kod:
N06DXO01

Egyre tobb bizonyiték all rendelkezésre arrol, hogy neurodegenerativ demencia esetében a glutamat
neurotranszmisszid, kiilondsen az NMDA-receptorok miikddési zavara, egyarant hozzajarul a tiinetek
megjelenéséhez €s a betegség progresszidjahoz.

A memantin egy fesziiltségfiiggd, kdzepes affinitdsu, nem kompetitiv NMDA-receptor antagonista. A
memantin modulalja azt a glutaméat okozta patologiasan megndvekedett izgalmi szintet, mely
neuronalis diszfunkcidhoz vezethet.

Klinikai vizsgalatok

Egy kozépsulyos-sulyos Alzheimer-koros betegekkel (a Mini-Mental allapotfelméro vizsgalat [Mini
Mental State Examination — MMSE] eredménye a vizsgalatba valé bevonaskor 3-14 pont) végzett,
memantin monoterapiaval folytatott pivotalis vizsgalatba 6sszesen 252 jarobeteget vontak be. A
memantin kezelés 6 honap utan az alabbi skalakon felillmulta a placebo hatasat (OC-elemzés
[observed cases analysis]): a CIBIC-plus skalan (Clinician’s Interview Based Impression of Change; a
klinikusoknak a beteggel készitett interjii alapjan alkotott véleménye a beteg allapotvaltozasarol):
p=0,025; az ADCS-ADLsev skalan (Alzheimer’s Disease Cooperative Study — Activities of Daily
Living; az Alzheimer-kor kooperativ vizsgalat — mindennapi tevékenységek értékelésére kidolgozott
mutatdja): p=0,003; és a SIB skalan (Severe Impairment Battery; a jelentds mértékii allapotromlas
értékelésére kidolgozott mutatd): p=0,002.

Egy enyhe-kozépsulyos Alzheimer-betegségben szenvedd betegekkel (kiindulasi MMSE
0sszpontszam: 10-22) végzett, memantin monoterapiaval folytatott pivotalis vizsgalatba 403 beteget
vontak be. Az elsddleges végpontok tekintetében a memantin szignifikansan jobb hatasunak bizonyult



a placebonal (a 24. héten a LOCF [Last Observation Carried Forward, vagyis a hianypotlas az utolsd
mért értékkel] modszer alkalmazasaval végzett elemzés alapjan, az alabbi két skalan: az ADAS-cog
skalan [Alzheimer’s Disease Assessment Scale — kognitiv domain; vagyis az Alzheimer-kor
allapotfelmérd skaldjanak kognitiv alskalaja]: p=0,003; ill. a CIBIC-plus skalan: p=0,004). Egy masik
enyhe-kozépsulyos Alzheimer-betegségben szenvedd betegekkel (kiindulasi MMSE 6sszpontszam:
11-23) végzett, memantin monoterapiaval folytatott vizsgéalatba 6sszesen 470 beteget vontak be
véletlenszeriien. Az eldzetesen meghatarozott elvek szerint végzett elsddleges értékelésben az
elsddleges hatékonysagi végpont tekintetében a 24. héten nem értek el statisztikailag szignifikans
kiilonbséget.

Hat IlI-as fazisu, placebo-konrollos, 6 honapos (memantin monoterapiaval ill. beallitott dozisu
acetilkolinészteraz-gatlot szedd betegek memantin kezelésével folytatott) vizsgalatban résztvevo
kozepesen stlyos illetve sulyos Alzheimer-betegségben szenvedd betegek (MMSE 6sszpontszam:

< 20) adatainak metaanalizise szerint a memantin statisztikailag szignifikdnsan hatékonyabb volt a
kognitiv, a globalis és a funkcionalis paraméterek tekintetében is. Kiilon elemezve azokat a betegeket,
akiknél mindharom paraméter egyidejlileg rosszabbodott, az eredmények azt mutattak, hogy a
memantin statisztikailag szignifikdnsan késleltette a rosszabbodast: a placebo csoportban kétszer annyi
beteg allapota romlott mindharom paraméter tekintetében, mint amennyié a memantin csoportban
(21% vs 11%, p < 0,0001).

5.2 Farmakokinetikai tulajdonsagok
Felszivodas

A memantin abszolut biohasznosuléasa koriilbeliil 100%-0s. A tmax 3 €és 8 Ora kozott van. Nincs arra
mutaté jel, hogy az étel befolyasolna a memantin felszivodasat.

Eloszlas

Napi 20 mg-os memantin dézissal 70-150 ng/ml (0,5-1 mikromol) érték kdzotti egyensulyi
plazmakoncentraciot értek el, mely egyénenként nagy mértékben eltért. 5-30 mg-os napi dozis mellett
0,52-es atlagos (cerebrospinalis folyadék, CSF) liquor/szérum aranyt mértek. A megoszlasi térfogat

koriilbeliil 10 /kg. A memantin plazmafehérjékhez valo kotédésének mértéke koriilbeliil 45%.

Biotranszformacio

Az emberi szervezetben keringd memantin-rokon anyagok 80%-a az anyavegytiletként van jelen. A 6
emberi metabolitok az N-3,5-dimetil-gludantén, a 4- és 6-hidroximemantin izomerikus keveréke,
valamint az 1-nitrozo-3,5-dimetil-adamantan. Ezen metabolitok koziil egyik sem rendelkezik NMDA-
antagonista aktivitassal. /n vitro nem mutattak ki citokrom P450 altal katalizalt metabolizmust.

A 'C-memantin oralis beadasat vizsgalo kutatasban a bevitt dozis atlagosan 84%-a 20 napon beliil
eliminalddott, tobb mint 99%-a a veséken keresztiil valasztodott ki.

Eliminaci6

A memantin eliminicidja monoexponencialis, a terminalis t1/2 60-100 6ra. A normalis vesemiikddésti
onkénteseken 170 ml/perc/1,73 m? teljes clearance (Clior) volt mérhetd, és a teljes renélis clearance egy
része tubularis szekrécid utjan ment végbe. A vesében torténd kivalasztas bizonyos mértékii tubularis
reabszorpcidval jar, amelyet valosziniileg kationos szallito-proteinek kozvetitenek. A memantin
renalis elimindcios aranya lugos vizelet mellett hetedére-kilencedére csokkenhet (1asd 4.4 pont). A
vizelet lugossaganak oka lehet az étrend drasztikus megvaltoztatasa, pl. hustartalmu étrendr6l
vegetarianus étrendre valo attérés, vagy alkalizalé gyomorsav lekotok nagymértéki bevitele is.

Linearitas

Onkénteseken végzett vizsgalatokban a memantin farmakokinetikaja a 10-40 mg-os
dézistartomanyban linedris.



Farmakokinetikai/farmakodindmias kapcsolat

A memantin napi 20 mg-os dozisa mellett a liquor (CSF) szintje megegyezik a memantin ki-értékével
(ki=inhibitor konstans), ami az emberi frontalis agykéregben 0,5 mikromol.

5.3 A preklinikai biztonsagossagi vizsgalatok eredménye

Patkanyokon végzett rovidtavu vizsgalatokban a memantin, mas NMDA-antagonistakhoz hasonléan,
csak nagyon magas szérumkoncentracios csucsokat eredményezd dozis mellett idézett el neuronalis
vakuolizaciot és nekrozist (Olney karosodas). A vakuolizacid és nekrozis ataxia és egyéb preklinikai
jelek utan lépett fel. Mivel ezt a hatast sem hosszu-tava patkanykisérletben, sem mas, nem
ragcsalokon végzett kisérletben nem észlelték, igy ezen eredmények klinikai jelent6sége ismeretlen.

A ragcsalokban és kutyakban végzett ismételt dozisu toxicitasi vizsgalatokban a szemészeti
elvaltozasok inkonzisztens el6forduléasat figyelték meg, amit azonban a majmoknal nem tapasztaltak.
A memantinnal folytatott klinikai vizsgélatok soran végzett specifikus szemvizsgalatok nem tartak fel
semmiféle szemészeti valtozast.

A réagesalok tiidé-makrofagjaiban phospholipidosist figyeltek meg, ami a lizoszoémékban
felhalmozddott memantin hatasara volt visszavezethetd. Ez a hatds mar mas kationos amfifilikus
tulajdonségokkal rendelkez6 hatdanyagok esetében is megfigyelhetd volt. Osszefliggés lehet a fent
leirt felhalmozodas és a tiidében megfigyelt vakuolizacid kozott. A hatas a ragesalokban csak igen
magas dozisok mellett jelentkezett. A jelenség klinikai jelent6sége nem ismert.

A memantinnal végzett standard vizsgalatok soran nem mutattak ki genotoxicitast. Az egereken és
patkanyokon élethosszig végzett vizsgalatok nem mutattak carcinogenitast memantin a patkanyok és
nyulak esetén nem bizonyult teratogénnek, még az anyaallatra toxikus mértékt dozis mellett sem, és
nem mutattak ki a memantin fertilitast karosité hatasat sem. Patkanyokban a foetus novekedésének
csokkenését figyelték meg az emberi expozicidval megegyezd, vagy azt kismértékben meghalado
expozicios szintek mellett.

6. GYOGYSZERESZETI JELLEMZOK

6.1 Segédanyagok felsorolasa

Tabletta mag

Laktéz-monohidrat

Mikrokristalyos celluléz (E460)
Vizmentes, kolloid, szilicium-dioxid
Talkum (E553b)
Magnézium-sztearat (E470b)

Filmbevonat

Metakrilsav-etilakrilat kopolimer (1:1)
Natrium-laurilszulfat

Poliszorbat 80

Talkum (E553b)

Glicerin-triacetat

Szimetikon

6.2 Inkompatibilitasok

Nem ismertek.



6.3  Felhasznalhat6sagi idétartam
5¢év
6.4 Kiilonleges tarolasi eléirasok

Ez a gyogyszer nem igényel kiilonleges tarolast.
6.5 Csomagolas tipusa és kiszerelése

14, 28, 30, 42, 50, 56, 60, 70, 84, 90, 98, 100 vagy 112 darab filmtabletta PVC/PVDC//Al
buborékcsomagolasban és dobozban.

Nem feltétleniil mindegyik kiszerelés keriil kereskedelmi forgalomba.

6.6 A megsemmisitésre vonatkozé kiilonleges 6vintézkedések

Nincsenek kiilonleges eldirasok.

7. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJA

KRKA, d.d., Novo mesto, émarjeﬁka cesta 6, 8501 Novo mesto, Szlovénia

8. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)

Marixino 10 mg filmtabletta

14 filmtabletta:
28 filmtabletta:
30 filmtabletta:
42 filmtabletta:
50 filmtabletta:
56 filmtabletta:
60 filmtabletta:
70 filmtabletta:
84 filmtabletta:
90 filmtabletta:
98 filmtabletta:

EU/1/13/820/001
EU/1/13/820/002
EU/1/13/820/003
EU/1/13/820/004
EU/1/13/820/005
EU/1/13/820/006
EU/1/13/820/007
EU/1/13/820/008
EU/1/13/820/009
EU/1/13/820/010
EU/1/13/820/011

100 filmtabletta: EU/1/13/820/012
112 filmtabletta: EU/1/13/820/013

Marixino 20 mg filmtabletta

14 filmtabletta:
28 filmtabletta:
30 filmtabletta:
42 filmtabletta:
50 filmtabletta:
56 filmtabletta:
60 filmtabletta:
70 filmtabletta:
84 filmtabletta:
90 filmtabletta:
98 filmtabletta:

EU/1/13/820/014
EU/1/13/820/015
EU/1/13/820/016
EU/1/13/820/017
EU/1/13/820/018
EU/1/13/820/019
EU/1/13/820/020
EU/1/13/820/021
EU/1/13/820/022
EU/1/13/820/023
EU/1/13/820/024

100 filmtabletta: EU/1/13/820/025



112 filmtabletta: EU/1/13/820/026

9. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY ELSO KIADASANAK/
MEGUJITASANAK DATUMA

A forgalomba hozatali engedély els6 kiadasanak datuma: 2012. aprilis 04.

A forgalomba hozatali engedély legutobbi megujitasanak datuma: 2018. januar 18.

10. A SZOVEG ELLENORZESENEK DATUMA

A gyogyszerr6l részletes informacio az Eurdpai Gyogyszeriigyndkség internetes honlapjan
(http://www.ema.europa.cu) talalhato.
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II. MELLEKLET

A GYARTASI TETELEK VEGFELSZABADITASAERT
FELELOS GYARTO(K)

FELTET,ELEK VAGY }(ORLATOZASOK AZ ELLATAS ES
HASZNALAT KAPCSAN

A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY EGYEB
FELTETELEI ES KOVETELMENYEI

FELTETELEK VAGY KORLATOZASOK A GYOGYSZER

BIZTONSAGOS ES HATEKONY ALKALMAZASARA
VONATKOZOAN
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A. A GYARTASI TETELEK VEGFELSZABADITASAERT FELELOS GYARTO(K)

A gvartasi tételek végfelszabaditasaért felel6s gyarto(k) neve és cime

KRKA, d.d., Novo mesto
Smarjeska cesta 6

8501 Novo mesto
Szlovénia

TAD Pharma GmbH
Heinz-Lohmann-Straf3e 5
27472 Cuxhaven
Németorszag

Az érintett gyartasi tétel végfelszabaditasaért felel0s gyartd nevét és cimét a gyogyszer
betegtajékoztatojanak tartalmaznia kell.

B. FELTETELEK VAGY KORLATOZASOK AZ ELLATAS ES HASZNALAT KAPCSAN
Korlatozott érvényii orvosi rendelvényhez kotott gydgyszer (lasd 1. Melléklet: Alkalmazasi el6iras,

4.2 pont).

C. AFORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY EGYEB FELTETELEI ES
KOVETELMENYEI

o Idészakos gydgyszerbiztonsagi jelentések (Periodic safety update report, PSUR)
Erre a készitményre a PSUR-okat a 2001/83/EK iranyelv 107c. cikkének (7) bekezdésében
megallapitott és az eurdpai internetes gyogyszerportalon nyilvanossagra hozott unids referencia

idépontok listaja (EURD lista), illetve annak barmely késébbi frissitett valtozata szerinti
kovetelményeknek megfelelden kell benytjtani.

D. FELT,ETELEK VAGY KOR’LATOZASOK A GY(:)GYSZER BIZTONSAGOS ES
HATEKONY ALKALMAZASARA VONATKOZOAN

o Kockazatkezelési terv

Nem értelmezhet6.

13



IIl. MELLEKLET

CIMKESZOVEG ES BETEGTAJEKOZTATO
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A. CIMKESZOVEG
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A KULSO CSOMAGOLASON FELTUNTETENDO ADATOK

DOBOZ

1. A GYOGYSZER NEVE

Marixino 10 mg filmtabletta
memantin-hidroklorid

2. HATOANYAG(OK) MEGNEVEZESE

10 mg memantin-hidroklorid filmtablettanként, ami 8,31 mg memantinnak felel meg.

3. SEGEDANYAGOK FELSOROLASA

Laktozt tartalmaz.
A tovabbi informéaciokat 1asd a betegtajékoztaton.

4. GYOGYSZERFORMA ES TARTALOM

Filmtabletta

14 filmtabletta.
28 filmtabletta.
30 filmtabletta.
42 filmtabletta.
50 filmtabletta.
56 filmtabletta.
60 filmtabletta.
70 filmtabletta.
84 filmtabletta.
90 filmtabletta.
98 filmtabletta.
100 filmtabletta.
112 filmtabletta

5. AZ ALKALMAZASSAL KAPCSOLATOS TUDNIVALOK ES AZ ALKALMAZAS
MODJA(I)

Naponta egyszer
Hasznalat el6tt olvassa el a mellékelt betegtajékoztatot!

Széjon at torténd alkalmazasra.

6. KULON FIGYELMEZTETES, MELY SZERINT A GYOGYSZERT
GYERMEKEKTOL ELZARVA KELL TARTANI

16



A gyodgyszer gyermekektdl elzarva tartando!

\ 7. TOVABBI FIGYELMEZTETES(EK), AMENNYIBEN SZUKSEGES

|8.  LEJARATIIDO

EXP

9. KULONLEGES TAROLASI ELOIRASOK

10. KULONLEGES OVINTEZKEDESEK A FEL NEM HASZNALT GYOGYSZEREK
VAGY AZ ILYEN TERMEKEKBOL KELETKEZETT HULLADEKANYAGOK
ARTALMATLANNA TETELERE, HA ILYENEKRE SZUKSEG VAN

11. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE ES CIME

KRKA, d.d., Novo mesto, Smarjeéka cesta 6, 8501 Novo mesto, Szlovénia

12. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)

EU/1/13/820/001 14 filmtabletta
EU/1/13/820/002 28 filmtabletta
EU/1/13/820/003 30 filmtabletta
EU/1/13/820/004 42 filmtabletta
EU/1/13/820/005 50 filmtabletta
EU/1/13/820/006 56 filmtabletta
EU/1/13/820/007 60 filmtabletta
EU/1/13/820/008 70 filmtabletta
EU/1/13/820/009 84 filmtabletta
EU/1/13/820/010 90 filmtabletta
EU/1/13/820/011 98 filmtabletta
EU/1/13/820/012 100 filmtabletta
EU/1/13/820/013 112 filmtabletta

13. A GYARTASI TETEL SZAMA

Lot

| 14. A GYOGYSZER RENDELHETOSEGE

| 15. AZ ALKALMAZASRA VONATKOZO UTASITASOK

| 16.  BRAILLE iRASSAL FELTUNTETETT INFORMACIOK
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Marixino 10 mg

17. EGYEDI AZONOSITO - 2D VONALKOD

Egyedi azonositoji 2D vonalkoddal ellatva.

18. EGYEDI AZONOSITO OLVASHATO FORMATUMA

PC
SN
NN
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A BUBOREKCSOMAGOLASON VAGY A FOLIACSIKON MINIMALISAN
FELTUNTETENDO ADATOK

BUBOREKCSOMAGOLAS

1. A GYOGYSZER NEVE

Marixino 10 mg filmtabletta
memantin-hidroklorid

2. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE

KRKA

3.  LEJARATIIDO

EXP

4. A GYARTASI TETEL SZAMA

Lot

5.  EGYEB INFORMACIOK
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A KULSO CSOMAGOLASON FELTUNTETENDO ADATOK

DOBOZ

1. A GYOGYSZER NEVE

Marixino 20 mg filmtabletta
memantin-hidroklorid

2. HATOANYAG(OK) MEGNEVEZESE

20 mg memantin-hidroklorid filmtablettanként, ami 16,62 mg memantinnak felel meg.

3. SEGEDANYAGOK FELSOROLASA

Laktozt tartalmaz.
A tovabbi informaciokat lasd a betegtajékoztaton.

4. GYOGYSZERFORMA ES TARTALOM

Filmtabletta

14 filmtabletta.
28 filmtabletta.
30 filmtabletta.
42 filmtabletta.
50 filmtabletta.
56 filmtabletta.
60 filmtabletta.
70 filmtabletta.
84 filmtabletta.
90 filmtabletta.
98 filmtabletta.
100 filmtabletta.
112 filmtabletta

MODJA(I)

5. AZ ALKALMAZASSAL KAPCSOLATOS TUDNIVALOK ES AZ ALKALMAZAS

Naponta egyszer
Hasznalat el6tt olvassa el a mellékelt betegtajékoztatot!

Széjon at torténd alkalmazasra.

6. KULON FIGYELMEZTETES, MELY SZERINT A GYOGYSZERT
GYERMEKEKTOL ELZARVA KELL TARTANI

20



A gyodgyszer gyermekektdl elzarva tartando!

\ 7. TOVABBI FIGYELMEZTETES(EK), AMENNYIBEN SZUKSEGES

| 8. LEJARATIIDO

EXP

9. KULONLEGES TAROLASI ELOIRASOK

10. KULONLEGES OVINTEZKEDESEK A FEL NEM HASZNALT (}Y(’)GYSZEREK
VAGY AZ ILYEN TERMEKEKBOL KELETKEZETT HULLADEKANYAGOK
ARTALMATLANNA TETELERE, HA ILYENEKRE SZUKSEG VAN

11. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE ES CIME

KRKA, d.d., Novo mesto, Smarjeéka cesta 6, 8501 Novo mesto, Szlovénia

12. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)

EU/1/13/820/014 14 filmtabletta
EU/1/13/820/015 28 filmtabletta
EU/1/13/820/016 30 filmtabletta
EU/1/13/820/017 42 filmtabletta
EU/1/13/820/018 50 filmtabletta
EU/1/13/820/019 56 filmtabletta
EU/1/13/820/020 60 filmtabletta
EU/1/13/820/021 70 filmtabletta
EU/1/13/820/022 84 filmtabletta
EU/1/13/820/023 90 filmtabletta
EU/1/13/820/024 98 filmtabletta
EU/1/13/820/025 100 filmtabletta
EU/1/13/820/026 112 filmtabletta

13. A GYARTASI TETEL SZAMA

Lot

| 14. A GYOGYSZER RENDELHETOSEGE

| 15. AZ ALKALMAZASRA VONATKOZO UTASITASOK

| 16. BRAILLE iRASSAL FELTUNTETETT INFORMACIOK
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Marixino 20 mg

17. EGYEDI AZONOSITO — 2D VONALKOD

Egyedi azonositoji 2D vonalkoddal ellatva.

18. EGYEDI AZONOSITO OLVASHATO FORMATUMA

PC
SN
NN
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A BUBOREKCSOMAGOLASON VAGY A FOLIACSIKON MINIMALISAN
FELTUNTETENDO ADATOK

BUBOREKCSOMAGOLAS

1. A GYOGYSZER NEVE

Marixino 20 mg filmtabletta
memantin-hidroklorid

2. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE

KRKA

3.  LEJARATIIDO

EXP

4. A GYARTASI TETEL SZAMA

Lot

5.  EGYEB INFORMACIOK

23



B. BETEGTAJEKOZTATO
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Betegtajékoztato: Informacidk a beteg szamara

Marixino 10 mg filmtabletta
memantin-hidroklorid

Mielott elkezdi szedni ezt a gyégyszert, olvassa el figyelmesen az alabbi betegtajékoztatét, mert

az On szamara fontos informaciékat tartalmaz.

- Tartsa meg a betegtajékoztatot, mert a benne szerepld informaciokra a késébbiekben is sziiksége
lehet.

- Tovabbi kérdéseivel forduljon kezeldorvosdhoz vagy gydgyszerészéhez.

- Ezt a gyogyszert az orvos kizardlag Onnek irta fel. Ne adja at a készitményt masnak, mert
szdméra artalmas lehet még abban az esetben is, ha a betegsége tiinetei az Onéhez hasonloak.

- Ha Onnél barmilyen mellékhatés jelentkezik, tajékoztassa errél kezeldorvosat vagy
gyogyszerészét. Ez a betegtajékoztatoban fel nem sorolt barmilyen lehetséges mellékhatésra is
vonatkozik. Lasd 4. pont.

A betegtajékoztato tartalma:

Milyen tipust gydgyszer a Marixino és milyen betegségek esetén alkalmazhat6?
Tudnivalok a Marixino szedése eldtt

Hogyan kell szedni a Marixino-t?

Lehetséges mellékhatasok

Hogyan kell a Marixino-t trolni?

A csomagolas tartalma és egyéb informaciok

SNk~

1. Milyen tipusi gyégyszer a Marixino és milyen betegségek esetén alkalmazhat6?

A Marixino memantin-hidroklorid hatéanyagot tartalmaz, és az elbutulds (demencia) elleni
gyogyszerek csoportjaba tartozik.

Az Alzheimer-betegségben a memoriavesztést az agyi ingeriiletatvitel zavara okozza. Az agyban
ugynevezett N-metil-D-aszpartat (NMDA)-receptorok talalhatok, melyek részt vesznek a tanuldshoz
és emlékezéshez fontos idegimpulzusok tovabbitasdban. A Marixino az NMDA-receptor antagonistak
néven ismert gyogyszerek csoportjaba tartozik. A Marixino az NMDA-receptorokra gyakorolt hatasan
keresztiil javitja az idegi impulzusok tovabbitasat és az emlékezés képességét.

A Marixino a kézepesen sulyos, illetve stilyos Alzheimer-betegségben szenvedo betegek kezelésére
szolgal.

2. Tudnivalok a Marixino szedése elott

Ne szedje a Marixino-t
- ha allergias a memantinra vagy a gyogyszer (6. pontban felsorolt) egyéb dsszetevdjére.

Figyelmeztetések és ovintézkedések

A Marixino szedése eldtt beszéljen kezelGorvosaval vagy gydgyszerészével:

- ha volt mar korabban epilepszids rohama,

- ha nemrégiben szivinfarktusa (szivrohama) volt, vagy pangasos szivelégtelenségben szenved,
illetve magas vérnyomasa nincs beallitva.

Ebben az esetben a kezelés fokozott 6vatossagot igényel és a Marixino kezelés elényeit orvosanak
rendszeresen ujra meg kell fontolnia.

Amennyiben vesekarosodasban szenved (veseproblémai vannak), ugy kezeldorvosanak szigoruan

ellendriznie kell az On vesemiikddését, és amennyiben sziikséges, a memantin dozisat ennek
megfelelden kell modositania.
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Keriilni kell az amantadin (a Parkinson-kor kezelésére hasznaljak), a ketamin (altalaban
érzéstelenitéként alkalmazzak) és a dextrometorfan (kohogés kezelésére hasznaljak) nevii hatéanyagi
gyogyszerek, valamint egyéb NMDA-antagonistak egyidejii alkalmazasat.

Gyermekek és serdiilok
A Marixino nem ajanlott gyermekek és 18 éven aluli fiatalok szadmara.

Egyéb gyogyszerek és a Marixino
Feltétleniil tajékoztassa kezeldorvosat vagy gydgyszerészét a jelenleg vagy nemrégiben szedett,
valamint szedni tervezett egyéb gyogyszereirdl.

A Marixino féként a kovetkezd gyogyszerek hatasara lehet befolyassal, igy sziikség lehet arra, hogy e
gyogyszerek adagolasat kezeldorvosa modositsa:

- amantadin, ketamin, dextrometorfan

- dantrolen, baklofén

- cimetidin, ranitidin, prokainamid, kinidin, kinin, nikotin

- hidroklorotiazid (vagy hidroklorotiazid tartalmu barmilyen kombinécid)

- antikolinerg szerek (mozgaszavarok vagy bélgorcsok kezelésére hasznalt gyogyszerek)

- antikonvulziv szerek (gorcsrohamok megeldzésére illetve kezelésére hasznalt gydgyszerek)
- barbituratok (4ltaldban altatoként hasznalt vegytiletek)

- dopamin agonistak (olyan vegyiiletek, mint pl. az L-dopa, bromokriptin)

- neuroleptikumok (elmezavarok kezelésére hasznalt gyogyszerek)

- szajon at alkalmazott véralvadasgatlo gyogyszerek

Ha koérhazba kertil, kérjiik, figyelmeztesse az orvost arra, hogy Marixino-kezelés alatt all.

A Marixino egyidejii bevétele étellel és itallal

Amennyiben jelentds valtozas all be étkezési szokéasaiban, étrendjében (pl. a szokasos taplalkozasrol
szigorl vegetarianus étrendre tér at), vagy renalis tubularis acidozisban szenved (RTA — a vese rossz
miik6désébol kdvetkezden savképzd anyagok talzott jelenléte a vérben), illetve a hugyutak
(vizeletelvezetd rendszer) sulyos gyulladasa all fenn, kérjiik, kozolje kezelGorvosaval, mert sziikség
lehet a gydgyszer adagolasanak modositasara.

Terhesség és szoptatas )
Ha On terhes vagy szoptat, illetve ha fennall Onnél a terhesség lehetdsége vagy gyermeket szeretne, a
gyogyszer szedése elott beszéljen kezel6orvosaval vagy gydgyszerészével.

Terhesség
A memantin alkalmazasa terhes ndk esetében nem ajanlott.

Szoptatas
A Marixino szedése mellett nem szabad szoptatni.

A készitmény hatdsai a gépjarmiivezetéshez és a gépek kezeléséhez sziikséges képességekre
Kezeldorvos megmondja Onnek, hogy betegsége mellett biztonsdgosan vezethet-e jarmiivet, illetve
kezelhet-e gépeket. A Marixino szedése megvaltoztathatja az On reakciokészségét, ilyen esetben
jarmiivezetésre és a gépek kezelésére alkalmatlanna valhat.

A Marixino laktdézt és natriumot tartalmaz

Amennyiben kezeléorvosa korabban mér figyelmeztette Ont, hogy bizonyos cukrokra érzékeny,
keresse fel orvosat, mieldtt elkezdi szedni ezt a gyogyszert.

A készitmény kevesebb, mint 1 mmol (23 mg) natriumot tartalmaz tablettanként, azaz gyakorlatilag
,,hatriummentes”.

3. Hogyan kell szedni a Marixino-t?
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A gyogyszert mindig a kezeldorvosa altal elmondottaknak megfelelden szedje. Amennyiben nem
biztos az adagolast illetden, kérdezze meg kezeldorvosat vagy gyogyszerészét.

Adagolas

Felnéttek és idések esetében a Marixino ajanlott dozisa naponta egyszer 20 mg. A mellékhatasok
kockazatanak csokkentése érdekében az ajanlott napi doézist fokozatosan, az alabbi tablazat kezelési
sémaja alapjan kell elérni:

1. hét Egy darab 10 mg-os tabletta fele

2. hét Egy darab 10 mg-os tabletta

3. hét Egy és egy fél darab 10 mg-os tabletta
4. hét Két darab 10 mg-os tabletta

A kezelés els6 hetében a szokasos kezd6 adag naponta egyszer fél tabletta (1 X 5 mg). Ezt a masodik
héten naponta egyszer egy tablettara (1 x 10 mg), a harmadik héten naponta egyszer masfél tablettara
kell novelni. A negyedik héttél kezdve a szokasos dozis naponta egyszer két tabletta (1 X 20 mg).

Csokkent vesemiikodésii betegek esetén

Amennyiben az On vesemiikddése karosodott, kezeldorvosanak kell megallapitani azt az adagot,
amely az On allapotanak leginkabb megfelel. Ebben az esetben az On vesemiikodését
kezel6orvosanak rendszeres id6kdzonként ellendriznie kell.

Alkalmazas

A Marixino-t naponta egyszer szajon at kell bevenni. A legjobb hatas elérése érdekében mindennap
ugyanabban az id6pontban kell bevenni a gydgyszert. A tablettakat vizzel kell lenyelni. A 10 mg-os
tabletta egyenl6é adagokra oszthato.A tabletta akar étkezéssel, akar anélkiil is beveheto.

A Kezelés idétartama
A Marixino-t addig szedje, amig hasznal Onnek. Kezel6orvosanak rendszeresen ellendriznie kell az
On kezelését.

Ha az eléirtnal tobb Marixino-t vett be

- A Marixino tiiladagolasa rendszerint nem okoz semmiféle karosodést. Bizonyos tiinetek
fokozottabban jelentkezhetnek, melyek leirasa a 4. “Lehetséges mellékhatasok™ pontban
talalhato.

- Amennyiben az el6irtnal sokkal tobb Marixino-t vett be, 1épjen kapcsolatba kezeldorvosaval
vagy a legkodzelebbi korhazzal, mert sziiksége lehet orvosi segitségre.

Ha elfelejtette bevenni a Marixino—t

- Amennyiben elfelejti bevenni a Marixino adagjat, varjon és vegye be a kdvetkez6 dozist a
szokott idében.

- Ne vegyen be kétszeres adagot a kihagyott adag potlasara.

Ha barmilyen tovabbi kérdése van a gydgyszer alkalmazasaval kapcsolatban, kérdezze meg
kezel6orvosat vagy gyogyszerészét.

4. Lehetséges mellékhatasok

Mint minden gyogyszer, igy ez a gyogyszer is okozhat mellékhatasokat, amelyek azonban nem
mindenkinél jelentkeznek.

A megfigyelt mellékhatasok altalaban enyhék vagy mérsékelten stlyosak.

Gyakori (10 betegbdl legfeljebb 1-et érinthet):
- Fejfajas, aluszékonysag, székrekedés, emelkedett majfunkcios értékek, szédiilés,
egyensulyzavar, 1égszomj, magas vérnyomads €s gyogyszer tulérzékenység
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Nem gyakori (100 betegbdl legfeljebb I-et érinthet):
- Faradtsag, gombas fertézések, zavartsag, hallucinaciok, hanyas, jaraszavar, szivelégtelenség és
vénas rendszerben kialakuld véralvadék (trombdzis/tromboembdlia)

Nagyon ritka (10 000 betegbdl legfeljebb 1-et érinthet)
- Gorcsrohamok

Nem ismert (a gyakorisag a rendelkezésre allo adatokbol nem dllapithato meg)
- Hasnyalmirigy-gyulladéas, majgyulladas (hepatitisz) és pszichotikus tiinetek

Az Alzheimer-betegség depresszidval, ongyilkossagi gondolatokkal és 6ngyilkossaggal tarsulhat.
Marixinoval kezelt betegeknél is jelentettek ilyen eseményeket.

Mellékhatasok bejelentése

Ha Onnél barmilyen mellékhatas jelentkezik, tdjékoztassa kezel6orvosat vagy gyogyszerészét. Ez a
betegtajékoztatoban fel nem sorolt barmilyen lehetséges mellékhatasra is vonatkozik. A
mellékhatasokat kdzvetleniil a hatosag részére is bejelentheti az V. fiiggelékben talalhato
elérhetéségeken keresztiil.

A mellékhatdsok bejelentésével On is hozzajarulhat ahhoz, hogy minél tobb informacio alljon
rendelkezésre a gyogyszer biztonsagos alkalmazasaval kapcsolatban.

5. Hogyan kell a Marixino-t tarolni?
A gybgyszer gyermekektdl elzarva tartando!

A dobozon és a buborékcsomagolason feltiintetett lejarati id6 (EXP) utdn ne szedje ezt a gyodgyszert. A
lejarati id6 az adott honap utolso napjara vonatkozik.

Ez a gyogyszer nem igényel kiilonleges tarolast.

Semmilyen gydgyszert ne dobjon a szennyvizbe vagy a haztartasi hulladékba. Kérdezze meg
gyogyszerészEét, hogy mit tegyen a mar nem hasznalt gyogyszereivel. Ezek az intézkedések eldsegitik
a kornyezet védelmét.

6. A csomagolas tartalma és egyéb informaciok

Mit tartalmaz a Marixino?

- A hatdéanyag a memantin-hidroklorid.
10 mg memantin-hidroklorid filmtablettanként, ami 8,31 mg memantinnak felel meg.

- Egyéb 6sszetevok (segédanyagok):
Tabletta mag: laktdz-monohidrat, mikrokristalyos cellul6z (E460), vizmentes, kolloid,
szilicium-dioxid, talkum (E553b), magnézium-sztearat (E470b)
Filmbevonat: metakrilsav-etilakrilat kopolimer (1:1), natrium-laurilszulfat, poliszorbat 80,
talkum (E553b), glicerin-triacetat, szimetikon.
Lasd 2. pont ,,A Marixino lakt6zt és natriumot tartalmaz”.

Milyen a Marixino kiilleme és mit tartalmaz a csomagolas?
Fehér, ovalis, bikonvex, egyik oldalan bemetszéssel ellatott filmtabletta (hossz: 12,2 — 12,9 mm,

magassag: 3,5 — 4,5 mm). A tabletta egyenlé adagokra oszthato.

A Marixino 14, 28, 42, 56, 70, 84, 98, 100, illetve 112 db filmtablettat tartalmazo
buborékcsomagolasban és dobozban keriil forgalomba.

Nem mindegyik kiszerelés keriil feltétleniil kereskedelmi forgalomba.
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A forgalomba hozatali engedély jogosultja

KRKA, d.d., Novo mesto, Smarjeska cesta 6, 8501 Novo mesto, Szlovénia

A gyarto

KRKA, d.d., Novo mesto, gmarjeéka cesta 6, 8501 Novo mesto, Szlovénia
TAD Pharma GmbH, Heinz-Lohmann-Stralle 5, 27472 Cuxhaven, Németorszag

A készitményhez kapcsolodo tovabbi kérdéseivel forduljon a forgalomba hozatali engedély

jogosultjanak helyi képviseletéhez:

Belgié/Belgique/Belgien
KRKA Belgium, SA.
Tél/Tel: + 32 (0) 487 50 73 62

Bouarapus
KPKA Boarapus EOO/]
Ten.: + 359 (02) 962 34 50

Ceska republika
KRKA CR, s.r.o.
Tel: +420 (0) 221 115 150

Danmark
KRKA Sverige AB
TIf: + 46 (0)8 643 67 66 (SE)

Deutschland
TAD Pharma GmbH
Tel: + 49 (0) 4721 606-0

Eesti
KRKA, d.d., Novo mesto Eesti filiaal
Tel: + 372 (0) 6 671 658

Elrada
KRKA EAAAX EIIE
TnAi: +30 2100101613

Espaiia
KRKA Farmacéutica, S.L.
Tel: +34 911 61 03 80

France
KRKA France Eurl
Tél: + 33 (0)1 57 40 82 25

Hrvatska
KRKA - FARMA d.o.0.
Tel: +3851 6312 100

Ireland
KRKA Pharma Dublin, Ltd.
Tel: +353 14133710
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Lietuva
UAB KRKA Lietuva
Tel: +370 5236 27 40

Luxembourg/Luxemburg
KRKA Belgium, SA.
Tél/Tel: + 32 (0) 487 50 73 62 (BE)

Magyarorszag
KRKA Magyarorszag Kereskedelmi Kft.
Tel.: +36 (1) 355 8490

Malta
E. J. Busuttil Ltd.
Tel: + 356 21 445 885

Nederland
KRKA Belgium, SA.
Tel: + 32 (0) 487 50 73 62 (BE)

Norge
KRKA Sverige AB
TIf: + 46 (0)8 643 67 66 (SE)

Osterreich
KRKA Pharma GmbH, Wien
Tel: + 43 (0)1 66 24 300

Polska
KRKA-POLSKA Sp. z o.0.
Tel.: + 48 (0)22 573 7500

Portugal

KRKA Farmacéutica, Sociedade Unipessoal Lda.

Tel: + 351 (0)21 46 43 650

Romania
KRKA Romania S.R.L., Bucharest
Tel: +4 021 310 66 05

Slovenija
KRKA, d.d., Novo mesto
Tel: + 386 (0) 1 47 51 100



Island
LYFIS ehf.
Simi: + 354 534 3500

Italia
KRKA Farmaceutici Milano S.r.l.
Tel: + 39 02 3300 8841

Kvnpog
KI.PA. (PHARMACAL) LIMITED
TnA: + 357 24 651 882

Latvija
KRKA Latvija SIA
Tel: +371 6 733 86 10

Slovenska republika
KRKA Slovensko, s.r.o.
Tel: + 421 (0) 2 571 04 501

Suomi/Finland
KRKA Finland Oy
Puh/Tel: + 358 20 754 5330

Sverige
KRKA Sverige AB
Tel: + 46 (0)8 643 67 66 (SE)

United Kingdom (Northern Ireland)
Consilient Health Limited
Tel: + 353 (0)1 2057760

A betegtajékoztaté legutobbi feliilvizsgalatanak datuma:

A gyogyszerrdl részletes informacid az Eurdpai Gyogyszerligynokség internetes honlapjan

(http://www.ema.europa.cu.) talalhato.
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Betegtajékoztato: Informacidk a beteg szamara

Marixino 20 mg filmtabletta
memantin-hidroklorid

Mielott elkezdi szedni ezt a gyégyszert, olvassa el figyelmesen az alabbi betegtajékoztatot, mert

az On szamara fontos informaciékat tartalmaz.

- Tartsa meg a betegtajékoztatdt, mert a benne szerepld informaciokra a késébbiekben is sziiksége
lehet.

- Tovabbi kérdéseivel forduljon kezeldorvosdhoz vagy gydgyszerészéhez.

- Ezt a gyogyszert az orvos kizardlag Onnek irta fel. Ne adja at a készitményt masnak, mert
szdméra artalmas lehet még abban az esetben is, ha a betegsége tiinetei az Onéhez hasonloak.

- Ha Onnél barmilyen mellékhatés jelentkezik, tajékoztassa errél kezeldorvosat vagy
gyogyszerészét. Ez a betegtajékoztatoban fel nem sorolt barmilyen lehetséges mellékhatésra is
vonatkozik. Lasd 4. pont.

A betegtajékoztato tartalma:

Milyen tipust gydgyszer a Marixino és milyen betegségek esetén alkalmazhat6?
Tudnivalok a Marixino szedése eldtt

Hogyan kell szedni a Marixino-t?

Lehetséges mellékhatasok

Hogyan kell a Marixino-t trolni?

A csomagolas tartalma és egyéb informaciok

SNk~

1. Milyen tipusi gyégyszer a Marixino és milyen betegségek esetén alkalmazhat6?

A Marixino memantin-hidroklorid hatéanyagot tartalmaz, és az elbutulds (demencia) elleni
gyogyszerek csoportjaba tartozik.

Az Alzheimer-betegségben a memoriavesztést az agyi ingeriiletatvitel zavara okozza. Az agyban
ugynevezett N-metil-D-aszpartat (NMDA)-receptorok talalhatok, melyek részt vesznek a tanulashoz
és emlékezéshez fontos idegimpulzusok tovabbitasdban. A Marixino az NMDA-receptor antagonistak
néven ismert gyogyszerek csoportjaba tartozik. A Marixino az NMDA-receptorokra gyakorolt hatasan
keresztiil javitja az idegi impulzusok tovabbitasat és az emlékezes képességét.

A Marixino a kézepesen sulyos, illetve stilyos Alzheimer-betegségben szenvedo betegek kezelésére
szolgal.

2. Tudnivalok a Marixino szedése elott

Ne szedje a Marixino-t
- ha allergias a memantinra, vagy a gyogyszer (6. pontban felsorolt) egyéb 0sszetevdjére

Figyelmeztetések és ovintézkedések

A Marixino szedése eldtt beszéljen kezelGorvosaval vagy gydgyszerészével:

- ha volt mar korabban epilepszias rohama,

- ha nemrégiben szivinfarktusa (szivrohama) volt, vagy pangasos szivelégtelenségben szenved,
illetve magas vérnyomasa nincs beallitva.

Ebben az esetben a kezelés fokozott 6vatossagot igényel és a Marixino kezelés elényeit orvosanak
rendszeresen ujra meg kell fontolnia.

Amennyiben vesekarosodasban szenved (veseproblémai vannak), ugy kezeldorvosanak szigoruan

ellendriznie kell az On vesemiikddését, és amennyiben sziikséges, a memantin dozisat ennek
megfelelden kell modositania.
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Keriilni kell az amantadin (a Parkinson kor kezelésére hasznaljak), a ketamin (&ltalaban
érzéstelenitéként alkalmazzak) és a dextrometorfan (kohogés kezelésére hasznaljak) nevii hatéanyagu
gyogyszerek, valamint egyéb NMDA-antagonistak egyidejii alkalmazasat.

Gyermekek és serdiilok
A Marixino nem ajanlott gyermekek és 18 éven aluli fiatalok szamara.

Egyéb gyogyszerek és a Marixino
Feltétleniil tajékoztassa kezeldorvosat vagy gydgyszerészét a jelenleg vagy nemrégiben szedett,
valamint szedni tervezett egyéb gyogyszereirdl.

A Marixino féként a kovetkezd gyogyszerek hatasara lehet befolyassal, igy sziikség lehet arra, hogy e
gyogyszerek adagolasat kezeldorvosa modositsa:

- amantadin, ketamin, dextrometorfan

- dantrolen, baklofén

- cimetidin, ranitidin, prokainamid, kinidin, kinin, nikotin

- hidroklorotiazid (vagy hidroklorotiazid tartalmu barmilyen kombinécid)

- antikolinerg szerek (mozgaszavarok vagy bélgorcsok kezelésére hasznalt gyogyszerek)

- antikonvulziv szerek (gorcsrohamok megeldzésére illetve kezelésére hasznalt gydgyszerek)
- barbituratok (4altalaban altatoként hasznalt vegytiletek)

- dopamin agonistak (olyan vegyiiletek, mint pl. az L-dopa, bromokriptin)

- neuroleptikumok (elmezavarok kezelésére hasznalt gyogyszerek)

- szajon at alkalmazott véralvadasgatlo gyogyszerek

Ha koérhazba kertil, kérjiik, figyelmeztesse az orvost arra, hogy Marixino-kezelés alatt all.

A Marixino egyidejii bevétele étellel és itallal

Amennyiben jelentds valtozas all be étkezési szokéasaiban, étrendjében (pl. a szokasos taplalkozasrol
szigorl vegetarianus étrendre tér at), vagy renalis tubularis acidozisban szenved (RTA — a vese rossz
miikddésébol kovetkezden savképzo anyagok tilzott jelenléte a vérben), illetve a hugyutak
(vizeletelvezetd rendszer) sulyos gyulladésa all fenn, kérjiik, kozolje kezelGorvosaval, mert sziikség
lehet a gydgyszer adagolasanak modositasara.

Terhesség és szoptatas )
Ha On terhes vagy szoptat, illetve ha fennall Onnél a terhesség lehetdsége vagy gyermeket szeretne, a
gyogyszer szedése elott beszéljen kezeldorvosaval vagy gyodgyszerészével.

Terhesség
A memantin alkalmazasa terhes ndk esetében nem ajanlott.

Szoptatas
A Marixino szedése mellett nem szabad szoptatni.

A készitmény hatdsai a gépjarmiivezetéshez és a gépek kezeléséhez sziikséges képességekre
Kezeldorvos megmondja Onnek, hogy betegsége mellett biztonsdgosan vezethet-e jarmiivet, illetve
kezelhet-e gépeket. A Marixino szedése megvaltoztathatja az On reakciokészségét, ilyen esetben
jarmiivezetésre és a gépek kezelésére alkalmatlanna valhat.

A Marixino laktdézt és natriumot tartalmaz

Amennyiben kezeléorvosa korabban mér figyelmeztette Ont, hogy bizonyos cukrokra érzékeny,
keresse fel orvosat, mieldtt elkezdi szedni ezt a gyogyszert.

A készitmény kevesebb, mint 1 mmol (23 mg) natriumot tartalmaz tablettanként, azaz gyakorlatilag
,,hatriummentes”.

3. Hogyan kell szedni a Marixino-t?
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A gyogyszert mindig a kezelGorvosa altal elmondottaknak megfelelden szedje. Amennyiben nem
biztos az adagolast illetden, kérdezze meg kezelGorvosat vagy gydgyszerészét.

Adagolas

Felnéttek és idések esetében a Marixino ajanlott dozisa naponta egyszer 20 mg. A mellékhatasok
kockazatanak csokkentése érdekében az ajanlott napi dozist fokozatosan, az alabbi kezelési séma
alapjan kell elérni. A dézisndveléshez mas hataserdsségi tabletta is elérhetd.

A kezelés kezdetén naponta egyszer fél 10 mg-os tablettat (1 x 5 mg) fognak Onnél alkalmazni. Ezt az
adagot hetente 5 mg-mal fogjak novelni addig, ameddig a javasolt (fenntart6) adagot elérik. A javasolt
fenntart6 adag naponta egyszer 20 mg, amelyet a kezelés 4. hetének kezdetére fognak elérni.

Csokkent vesemiikodésii betegek esetén

Amennyiben az On vesemiikddése karosodott, kezeldorvosanak kell megéllapitani azt az adagot,
amely az On 4llapotdnak leginkabb megfelel. Ebben az esetben az On vesemiikodését
kezel6orvosanak rendszeres idokozonként ellendriznie kell.

Alkalmazas

A Marixino-t naponta egyszer szajon at kell bevenni. A legjobb hatas elérése érdekében mindennap
ugyanabban az iddpontban kell bevenni a gyogyszert. A tablettdkat vizzel kell lenyelni. A 10 mg-os
tabletta egyenl6 adagokra oszthato.A tabletta akar étkezéssel, akar anélkiil is bevehetd.

A kezelés idotartama
A Marixino-t addig szedje, amig hasznal Onnek. Kezeldorvosanak rendszeresen ellendriznie kell az
On kezelését.

Ha az el6irtnal tobb Marixino-t vett be

- A Marixino tiladagolasa rendszerint nem okoz semmiféle karosodast. Bizonyos tlinetek
fokozottabban jelentkezhetnek, melyek leirdsa a 4. “Lehetséges mellékhatasok™ pontban
talalhato.

- Amennyiben az eldirtnal sokkal tobb Marixino-t vett be, Iépjen kapcsolatba kezelGorvosaval
vagy a legkdzelebbi korhazzal, mert sziiksége lehet orvosi segitségre.

Ha elfelejtette bevenni a Marixino—t

- Amennyiben elfelejti bevenni a Marixino adagjat, varjon és vegye be a kdvetkez6 dozist a
szokott idében.

- Ne vegyen be kétszeres adagot a kihagyott adag potlasara.

Ha barmilyen tovabbi kérdése van a gyogyszer alkalmazasaval kapcsolatban, kérdezze meg
kezelborvosat vagy gyogyszerészét.

4.  Lehetséges mellékhatisok

Mint minden gyogyszer, igy ez a gydgyszer is okozhat mellékhatasokat, amelyek azonban nem
mindenkinél jelentkeznek.

A megfigyelt mellékhatasok altalaban enyhék vagy mérsékelten sulyosak.

Gyakori (10 beteghbdl legfeljebb 1-et érinthet):
- Fejfajas, aluszékonysag, székrekedés, emelkedett majfunkcios értékek, szédiilés,
egyensulyzavar, 1égszomj, magas vérnyomas €s gyogyszer tilérzékenység

Nem gyakori (100 betegbdl legfeljebb 1-et érinthet):

- Faradtsag, gombas fert6zések, zavartsag, hallucinaciok, hanyas, jaraszavar, szivelégtelenség s
vénas rendszerben kialakul6 véralvadék (trombozis/tromboembdlia)
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Nagyon ritka (10 000 betegbdl legfeljebb 1-et érinthet)
- Gorcsrohamok

Nem ismert (a gyakorisdg a rendelkezésre allo adatokbol nem dllapithato meg)
- Hasnyalmirigy-gyulladas, majgyulladas (hepatitisz) és pszichotikus tiinetek

Az Alzheimer-betegség depresszioval, ongyilkossagi gondolatokkal és 6ngyilkossaggal tarsulhat.
Marixinoval kezelt betegeknél is jelentettek ilyen eseményeket.

Mellékhatasok bejelentése

Ha Onnél barmilyen mellékhatas jelentkezik, tdjékoztassa kezel6orvosat vagy gyogyszerészét. Ez a
betegtdjékoztatdban fel nem sorolt barmilyen lehetséges mellékhatasra is vonatkozik. A
mellékhatasokat kdzvetlentiil a hatosag részére is bejelentheti az V. fliggelékben talalhatd
elérhetségeken keresztiil.

A mellékhatasok bejelentésével On is hozzajarulhat ahhoz, hogy minél tobb informécié alljon
rendelkezésre a gydgyszer biztonsagos alkalmazasaval kapcsolatban.

5. Hogyan kell a Marixino-t tarolni?
A gydgyszer gyermekektdl elzarva tartando!

A dobozon és a buborékcsomagolédson feltlintetett lejarati idé (EXP) utan ne szedje ezt a gyodgyszert. A
lejarati id6 az adott honap utolsé napjara vonatkozik.

Ez a gyogyszer nem igényel kiilonleges tarolast.

Semmilyen gyogyszert ne dobjon a szennyvizbe vagy a haztartasi hulladékba. Kérdezze meg
gyogyszerészEt, hogy mit tegyen a mar nem hasznalt gydgyszereivel. Ezek az intézkedések eldsegitik
a kornyezet védelmét.

6. A csomagolas tartalma és egyéb informaciok

Mit tartalmaz a Marixino?

- A készitmény hatéanyaga a memantin-hidroklorid.
20 mg memantin filmtablettdnként, ami 16,62 mg memantinnak felel meg.

- Egyéb 6sszetevok (segédanyagok):
Tabletta mag: laktéz-monohidrat, mikrokristalyos cellul6z (E460), vizmentes kolloid szilicium-
dioxid, talkum (E553b), magnézium-sztearat (E470b)
Filmbevonat: metakrilsav-etilakrilat kopolimer (1:1), natrium-laurilszulfat, poliszorbat 80,
talcum (E553Db), glicerin-triacetat, szimetikon.
Lasd 2. pont ,, A Marixino laktdzt és natriumot tartalmaz”.

Milyen a Marixino kiilleme és mit tartalmaz a csomagolas?
Fehér, ovalis, bikonvex filmtabletta (hossz: 15,7 — 16,4 mm, magassag: 4,7 — 5,7 mm). A tabletta

egyenld adagokra oszthato.

A Marixino 14, 28, 42, 56, 70, 84, 98, 100, illetve 112 db filmtablettat tartalmazo
buborékcsomagolasban és dobozban keriil forgalomba.

Nem mindegyik kiszerelés kertil feltétlentil kereskedelmi forgalomba.

A forgalomba hozatali engedély jogosultja
KRKA, d.d., Novo mesto, Smarjeska cesta 6, 8501 Novo mesto, Szlovénia

A gyarto 5
KRKA, d.d., Novo mesto, Smarjeska cesta 6, 8501 Novo mesto, Szlovénia
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TAD Pharma GmbH, Heinz-Lohmann-Stralie 5, 27472 Cuxhaven, Németorszag

A készitményhez kapcsolodo tovabbi kérdéseivel forduljon a forgalomba hozatali engedély

jogosultjanak helyi képviseletéhez:

Belgié/Belgique/Belgien
KRKA Belgium, SA.
Tél/Tel: + 32 (0) 487 50 73 62

Bbarapus
KPKA boarapus EOO/]
Ten.: + 359 (02) 962 34 50

Ceska republika
KRKA CR, s.r.o.
Tel: +420 (0) 221 115 150

Danmark
KRKA Sverige AB
TIf: + 46 (0)8 643 67 66 (SE)

Deutschland
TAD Pharma GmbH
Tel: + 49 (0) 4721 606-0

Eesti
KRKA, d.d., Novo mesto Eesti filiaal
Tel: + 372 (0) 6 671 658

E\rada
KRKA EAAAY EIIE
TnA: +30 2100101613

Espaiia
KRKA Farmacéutica, S.L.
Tel: + 34911 61 03 80

France
KRKA France Eurl
Tél: + 33 (0)1 57 40 82 25

Hrvatska
KRKA - FARMA d.o.o0.
Tel: + 38516312 100

Ireland
KRKA Pharma Dublin, Ltd.
Tel: +353 1413 3710

Island
LYFIS ehf.
Simi: + 354 534 3500

Italia
KRKA Farmaceutici Milano S.r.1.
Tel: +39 02 3300 8841
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Lietuva
UAB KRKA Lietuva
Tel: +370 5236 27 40

Luxembourg/Luxemburg
KRKA Belgium, SA.
Tél/Tel: + 32 (0) 487 50 73 62 (BE)

Magyarorszag
KRKA Magyarorszag Kereskedelmi Kft.
Tel.: + 36 (1) 355 8490

Malta
E. J. Busuttil Ltd.
Tel: + 356 21 445 885

Nederland
KRKA Belgium, SA.
Tel: + 32 (0) 487 50 73 62 (BE)

Norge
KRKA Sverige AB
TIf: + 46 (0)8 643 67 66 (SE)

Osterreich
KRKA Pharma GmbH, Wien
Tel: + 43 (0)1 66 24 300

Polska
KRKA-POLSKA Sp. z o.0.
Tel.: + 48 (0)22 573 7500

Portugal

KRKA Farmacéutica, Sociedade Unipessoal Lda.

Tel: + 351 (0)21 46 43 650

Romainia
KRKA Romania S.R.L., Bucharest
Tel: +4 021 310 66 05

Slovenija
KRKA, d.d., Novo mesto
Tel: + 386 (0) 1 47 51 100

Slovenska republika
KRKA Slovensko, s.r.o.
Tel: + 421 (0) 2 571 04 501

Suomi/Finland
KRKA Finland Oy
Puh/Tel: + 358 20 754 5330



Kvnpog
KI.PA. (PHARMACAL) LIMITED
TnA: + 357 24 651 882

Latvija
KRKA Latvija SIA
Tel: +371 6 733 86 10

Sverige
KRKA Sverige AB
Tel: + 46 (0)8 643 67 66 (SE)

United Kingdom (Northern Ireland)
Consilient Health Limited
Tel: + 353 (0)1 2057760

A betegtajékoztaté legutobbi feliilvizsgalatanak datuma:

A gyogyszerrdl részletes informacié az Eurdpai Gyogyszeriigynokség internetes honlapjan

(http://www.ema.europa.eu.) talalhato.
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