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ZALU APRAKSTS



vSTrn zaleém tiek pieme&rota papildu uzraudziba. Tad&jadi bus iesp&jams atri identificét jaunako
informaciju par So zalu droSumu. Veselibas apriipes specialisti tiek liigti zinot par jebkadam
iespgjamam neveélamam blakusparadibam. Skatit 4.8. apakSpunktu par to, ka zinot par nevélamam
blakusparadibam.

1. ZALU NOSAUKUMS

Raxone 150 mg apvalkotas tabletes

2. KVALITATIVAIS UN KVANTITATIVAIS SASTAVS
Katra apvalkota tablete satur 150 mg idebenona (Idebenone).

Paligvielas ar zinamu iedarbibu

Katra apvalkota tablete satur 46 mg laktozes (monohidrata veida) un 0,23 mg saulrieta dzeltena FCF
(E110).

Pilnu paligvielu sarakstu skatit 6.1. apakSpunkta.

3. ZALU FORMA
Apvalkota tablete.

OranZza, apala, abpusgji izliekta apvalkota tablete 10 mm diametra ar iegravétu “150” viena pusé.

4, KLINISKA INFORMACIJA
4.1 Terapeitiskas indikacijas

Raxone ir paredz@tas redzes trauc&jumu arst€Sanai pusaudziem un pieaugusajiem ar Lebera parmantotu
optisko neiropatiju (LPON) (skatit 5.1. apakSpunktu).

4.2  Devas un lietoSanas veids

Arste3ana jauzsak un japarrauga arstam ar pieredzi darba ar LPON.
Devas

Ieteicama deva ir 900 mg idebenona/diena (300 mg 3 reizes diena).

Dati par nepartrauktu arste$anu ar idebenonu lidz 24 ménesu garuma ir pieejami ka dala no nemaskéta
kliniska pétijuma ar vésturisko kontroli (skatit 5.1. apakSpunktu).

Ipasas populacijas

Gados vecaki cilveki
Gados vecakiem pacientiem LPON arstgSanai nav nepiecieSama pasSa devas pielagosana.

Aknu vai nieru darbibas traucejumi
Ir veikti p&tijumi pacientiem ar aknu vai nieru darbibas trauc&jumiem, tomér konkrétus ieteikumus par
devam nevar sniegt. Pacientiem ar aknu vai nieru darbibas trauc&jumiem arst€Sana javeic uzmanigi, jO



nevelamie notikumi ir izraisijusi 1slaicigu vai pilnigu arstéSanas partraukSanu (skatit
4.4. apakdpunktu).

Pietiekamu kltnisko datu triikuma dgl, arst&jot pacientiem ar nieru darbibas trauc€jumiem, ir jaievéro
piesardziba.

Pediatriskd populacija

Raxone droSums un efektivitate pacientiem ar LPON jaunakiem par 12 gadiem nav vél noteikta.
Paslaik pieejamie dati ir aprakstiti 5.1. un 5.2. apakSpunkta, bet ieteikumus par devam nav iespgjams
sniegt.

LietoSanas veids

Raxone apvalkotas tabletes ir janorij veselas, uzdzerot tideni. Tabletes nedrikst salauzt vai kos|at.
Raxone jalieto ar partiku, jo partika palielina idebenona biopieejamibu.

4.3 Kontrindikacijas

Paaugstinata jutiba pret aktivo vielu vai jebkuru no 6.1. apakSpunkta uzskaititajam paligvielam.
4.4  Tpasi bridinajumi un piesardziba lietoSana

Uzraudziba

Pacienti regulari jauzrauga atbilstosi viet&jai kliniskajai praksei.

Aknu vai nieru darbibas traucéjumi

Pacientiem ar aknu vai nieru darbibas traucgéjumiem, parakstot Raxone, jaievéro piesardziba.
Pacientiem ar aknu darbibas traucgjumiem ir zinots par nevélamiem notikumiem, kas ir izraistjusi
1slaicigu vai pilnigu arst€Sanas partrauksanu.

Hromatdrija

Idebenona metaboliti ir krasaini un var izraisit hromatiiriju, t. i., sarkanigi briinu urina krasas izmainu.
St iedarbiba ir nekaitiga un nav saistita ar hematiiriju, tas dél nav japielago deva vai japartrauc
arst€Sana. Japiever$ uzmaniba, lai parliecinatos, ka hromatiirija nemaske citu iemeslu (piem., nieru vai
asins slimibas) izraisttas krasas izmainas.

Laktoze

Raxone satur laktozi. Raxone nevajadzétu lietot pacientiem ar retu iedzimtu galaktozes nepanesamibu,
ar pilnigu laktazes deficitu vai glikozes-galaktozes malabsorbciju.

Saulrieta dzeltenais

Raxone satur saulrieta dzelteno (E110), kas var izraisit alergiskas reakcijas.
4.5 Mijiedarbiba ar citam zalem un citi mijiedarbibas veidi

Dati no in vitro pétijumiem ir paradijusi, ka idebenons un ta metabolits QS10, lietojot kliniski
nozimigas koncentracijas, neizraisa citohroma P450 izoformu CYP1A2, 2B6, 2C8, 2C9, 2C19, 2D6
un 3A4 sistemisku inhib&sanu. Turklat netika novérota CYP1A2, CYP2B6 vai CYP3A4 indukcija.

In vivo idebenons ir vajs CYP3A4 inhibitors. legiitie dati zalu-zalu mijiedarbibas p&tijuma ar
32 veseliem brivpratigajiem liecina, ka, iekskigi lietojot 300 mg idebenona tris reizes diena, pirmaja
diena midazolama, CYP3A4 substrata, metabolisms nebija izmainits, lietojot abas zales kopa. Pec



atkartotas lietoSanas midazolama Cmax un AUC palielingjas attiecigi par 28% un 34%, lietojot
midazolamu kopa ar 300 mg idebenonu tris reizes diena. Tapec CYP3A4 substrati ar zinamu $auru
terapeitisku indeksu, piemeram, alfentanils, astemizols, terfenadins, cisaprids, ciklosporins, fentanils,
pimozids, hinidins, sirolims, takrolims vai melno graudu alkaloidi (ergotamins, dihidroergotamins), ir
jaievada piesardzigi pacientiem, kas lieto idebenonu.

Idebenons var inhibét P-glikoprotemnu (P-gp), ka rezultata var palielinaties, pieméram, dabigatrana
eteksilata, digoksina vai aliskiréna iedarbiba. Pacientiem, kas lieto idebenonu, §is zales ir jalieto ar
piesardzibu. ldebenons nav P-gp substrats in vitro.

4.6 Fertilitate, griitnieciba un barosana ar kriti

Griitnieciba

Idebenona droSums griitniec€m nav noteikts. P&tijumos ar dzivniekiem neuzradas tieSa vai netieSa
kaitiga ietekme, kas saistita ar reproduktivo toksicitati. Idebenonu drikst lietot griitniecém vai
sievieteém ar reproduktivo potencialu tikai tad, ja tiek uzskatits, ka terapeitiska iedarbiba atsver visus

iesp&jamos riskus.

BaroSana ar kruiti

Pieejamie farmakodinamiskie/toksikologiskie dati dzivniekiem liecina par idebenona izdaliSanos piena
(stkaku informaciju skatit 5.3. apakSpunkta). Nevar izslegt risku ar kriiti barotam b&rnam. L€mums
partraukt baroSanu ar kriiti vai partraukt/atturéties no terapijas ar Raxone japienem, izvertgjot kriits
baro$anas ieguvumu b&rnam un ieguvumu no terapijas sievietei.

Fertilitate

Dati par idebenona iedarbibu uz cilvéka fertilitati nav pieejami.

4.7 letekme uz sp€ju vadit transportlidzeklus un apkalpot mehanismus

Raxone neietekmé vai nedaudz ietekme spgju vadit transportlidzeklus un apkalpot mehanismus.

4.8 Nevélamas blakusparadibas

DroSuma profila kopsavilkums

Biezak zinotas idebenona nevélamas blakusparadibas ir viegla 1idz vidgji smaga caureja (parasti nav
nepiecieSama arsteéSanas partraukSana), nazofaringits, klepus un muguras sapes.

Nevélamo blakusparadibu saraksts tabulas veida

Turpmak tabulas veida noraditas nevélamas blakusparadibas ir novérotas kliniskajos p&tijumos ar
LPON pacientiem vai zinotas p&cregistracijas perioda citam indikacijam. Biezuma grupas ir definétas,
izmantojot $adu iedalfjumu: loti biezi (>1/10), biezi (>1/100 lidz <1/10), nav zinami (nevar noteikt p&c
pieejamiem datiem).

Organu sistémas leteiktais termins Biezums

klasifikacija

Infekcijas un infestacijas | Nazofaringits Loti biezi
Bronhits Nav zinami

Asins un limfatiskas Agranulocitoze, an€mija, leikocitopénija, Nav zinami

sist€mas traucgjumi trombocitopénija, neitropénija

Vielmainas un uztura Palielinats holesteria Itmenis asinfs, Nav zinami

traucjumi palielinats trigliceridu limenis asinis




Organu sistémas leteiktais termins Biezums
klasifikacija
Nervu sistémas Krampju lekmes, delirijs, halucinacijas,
trauc&jumi uzbudinamiba, diskingzija, hiperking&zija,
poriomanija, reibonis, galvassapes, nemiers, | Nav zinami
stupors
ElpoSanas sisteémas Klepus Loti biezi
traucgjumi, krasu kurvja
un videnes slimibas
Kunga—zarnu trakta Caureja BieZi
trauc&jumi Slikta diisa, vem3ana, anoreksija, dispepsija | Nav zinami
Aknu un/vai Zults Paaugstinats alantnaminotransferazes
izvades sistémas limenis, paaugstinats
trauc&jumi aspartataminotransferazes Iimenis,
paaugstinats sarmainas fosfatazes limenis Nav zinami
asinis, paaugstinats laktatdehidrogenazes
limenis asints, paaugstinats gamma-
glutamiltransferazes [imenis, paaugstinats
bilirubina limenis asints, hepatits.
Adas un zemadas audu Izsitumi, natrene Nav zinami
bojajumi
Skeleta—muskulu un Sapes mugura BieZi
saistaudu sistemas Sapes ekstremitates Nav zinami
bojajumi
Nieru un urinizvades Azot€mija, hromatiirija. Nav zinami
sisteémas traucgjumi
Vispargji traucgumi un Vajums Nav zinami
reakcijas ievadiSanas
vieta

ZinoS8ana par iespélamam nevélamam blakusparadibam

Ir svarigi zinot par iesp&jamam nevélamam blakusparadibam péc zalu registracijas. Tadgjadi zalu
ieguvumu/riska attieciba tiek nepartraukti uzraudzita. Veselibas apriipes specialisti tiek ligti zinot par
jebkadam iesp&jamam nevélamam blakusparadibam, izmantojot V pielikuma minéto nacionalas
zinoSanas sistémas kontaktinformaciju.

4.9 Pardozesana

No RHODOS, LEROS un PAROS pétijumiem nav sanemti zinojumi par pardozesanu. Kliniskos
petijumos ir ievaditas devas lidz 2250 mg/diena, pieradot droSuma profilu, kas atbilst 4.8. apakspunkta

zinotajam.

Idebenonam specifiska antidota nav. Ja nepiecieSams, jalieto simptomatiska balstterapija.

5. FARMAKOLOGISKAS IPASIBAS
5.1 Farmakodinamiskas ipasibas

Farmakoterapeitiska grupa: psihoanaleptiskie lidzekli, Citi psihostimulatori un nootropie lidzekli:
ATK kods: NO6BX13

Darbibas mehanisms

Idebenons, benzohinons ar 1su k&di, ir antioksidants, kas, ka tiek uzskatits, spgj tiesi parnest elektronus
uz mitohondrialas elektronu transporta k&des 111 kompleksu, tada veida apejot I kompleksu un
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eksperimentalos apstaklos atjaunojot $tinu energijas (ATF) razoSanu | kompleksa deficita gadijumos.
Lidzigi, LPON gadijumos idebenons var parnest elektronus tiesi uz elektronu transporta k&des

Il kompleksu, tada veida apejot I kompleksu, ko skar visas tris primaras mtDNS mutacijas, kuras
izraisa LPON, un atjaunojot ATF razoSanu $unas.

Atbilstosi $im biokimiskajam darbibas mehanismam idebenons var aktivét dzivotspg&jigas, bet
neaktivas tiklenes gangliju Stnas (TGS) LPON pacientiem. Atkariba no laika kops simptomu sakuma
un jau skarto TGS proporcijas idebenons var veicinat redzes atjauno$anos pacientiem, kuriem ir redzes
zudums.

Kliniska efektivitate un droSums

Idebenona klmiskais drosums un efektivitate LPON gadijuma ir izvertets viena dubultakla,
nejausinata, placebo kontroléta pétijjuma (RHODOS). llgtermina efektivitate un droSums ir pétiti
nemask&ta pecregistracijas petijuma (LEROS). ligtermina droSums ir p&tits neintervences
pecregistracijas droSuma pétijuma (PAROS).

RHODOS tika iesaistiti kopuma 85 LPON pacienti, 14-66 gadu vecuma, ar jebkuru no 3 primarajam
mtDNS mutacijam (G11778A, G3460A vai T14484C) un slimibas ilgumu, kas ir mazaks par

5 gadiem. Pacienti 24 ned€lu (6 ménesu) perioda lietoja vai nu Raxone 900 mg/diena, vai placebo.
Raxone tika lietotas 300 mg 3 reizes diena &dienreizu laika.

Primaro mérka kritériju ,,labaka redzes asuma (RA) atgisana” defingja ka ar actm saistitu rezultatu,
kura iegiits vislielakais uzlabojums no sakuma stavokla RA Iidz 24. ned&lai, izmantojot ETDRS
tabulu. Galveno sekundaro meérka kritériju ,,Jabaka RA izmainas” merija ka starpibu starp kreisas vai
labas acs labako RA rezultatu p&c 24 nedélam salidzinajuma ar sakuma stavokli (1. tabula).

1. tabula. RHODOS Labaka RA atgiiSana un izmainas no labaka RA no sakuma stavokla lidz
24. nedelai.

Meérka kriterijs (ITT) Raxone (N = 53) Placebo (N = 29)
Primarais mérka kritérijs logMAR* -0,135 + 0,041 logMAR -0,071 + 0,053
Labaka RA atgtisana logMAR -0,064, 3 burti (~0,184; 0,055)
(Vldéjals + SK; 95 OA)T') p:0'291

Galvenais sekundarais mérka kritérijs logMAR -0,035 + 0,046 ‘ logMAR 0,085 + 0,060
Labaka RA izmainas logMAR -0,120, 6 burti (=0,255; 0,014)
(vidgjais + SK; 95 %TI) p=0,078

Analize atbilstosi atkartoto merfjumu jauktajam modelim

Vienam pacientam placebo grupa bija spontana redzes atgiiSana sakuma stavokli. Izslédzot So pacientu, ieguva lidzigus
rezultatus ka ITT populacija; ka bija paredzams, atskiriba starp idebenona un placebo grupam bija nedaudz lielaka.
*logMAR — minimalas izskirtspgjas lenka logaritms (Logarithm of the Minimum Angle of Resolution)

Ieprieks noteikta RHODOS analiz€ noteica pacientu proporciju, kuriem sakuma stavokla acu RA bija
<0,5 logMAR un kuriem RA pasliktinajas lidz >1,0 logMAR. Saja mazaja pacientu apaksgrupa (n=8)
0 no 6 pacientiem idebenona grupa rezultats pasliktinajas 11dz >1,0 logMAR, bet placebo grupa sads
pasliktindgjums bija 2 no 2 pacientiem.

Vienas vizites novéroSanas RHODOS pétijuma no 58 pacientiem ieguva RA izvertejumus vidgji
131 nedgelu p&c arstésanas partrauksanas; rezultati norada, ka Raxone efekts var bt paliekoss.

RHODOS veica post-hoc atbildétaja analizi, izvertgjot pacientu proporciju, kuriem vismaz vienai acij
bija kliniski nozimiga RA atgtisana no sakuma stavokla, ko defingja ka vienu no Siem kriterijiem: 1)
RA uzlabojums no nespgjas izlasit vienu burtu 1idz spgjai izlasit vismaz 5 ETDRS tabulas burtus; vai
ii) RA uzlabojums par vismaz 10 ETDRS tabulas burtiem. Rezultati ir atteloti 2. tabula, tostarp
atbalstoSie dati no 62 LPON pacientiem, kuri Paplasinataja piekluves programma (PPP) lietoja Raxone
un no 94 nearstétiem pacientiem Gadijumu registra aptauja (GRA).



2. tabula. Pacientu proporcija ar kliniski nozimigu RA atgiiSanu péc 6 méneSiem no sakuma
stavokla.

RHODOS (ITT) RHODOS Raxone (N=53) | RHODOS Placebo (N=29)
Respondenti (N, %) | 16 (30,2 %) 3 (10,3 %)

PPP un GRA PPP-Raxone (N=62) GRA-nearsteti (N=94)
Respondenti (N, %) | 19 (30,6 %) 18 (19,1 %)

Jo ilgaks arstésanas ilgums PPP, jo respondenti skaits palielindjas no 19 no 62 pacientiem (30,6 %)
pec 6 ménesiem lidz 17 no 47 pacientiem (36,2 %) péc 12 menesiem.

Nemask&taja petijuma LEROS pavisam tika ieklauti 199 LPON pacienti. Vairak neka pusei (112
[56,6 %]) bija G11778A mutacija, savukart 34 (17,2 %) bija T14484C mutacija, un 35 (17,7 %) bija
G3460A mutacija. Vidgjais vecums sakuma stavokli (SS) bija 34,2 gadi. Pacienti sanéma Raxone
900 mg diena 24 ménesus. Raxone tika lietots pa 300 mg 3 reizes diena &dienreizu laika.

Primarais mérka kriterijs pétijuma LEROS bija to acu proporcija, kuram tika sasniegts kliniski
nozimigs ieguvums (KNI) (tas ir, RA kliniski nozimiga atgtiSana [KNA], salidzinot ar sakuma
stavokli, vai kliniski nozimiga stabilizacija [KNS]) 12. m&nesT pacientiem, kuri saka arstéSanu ar
Raxone <1 gadu p&c simptomu rasanas, salidzinot ar acim pacientiem ar€jas dabiskas vestures (DV)
kontrolgrupa. KNI novéroja 42,3 % acu pacientiem pé&tijuma LEROS, salidzinot ar 20,7 % acu DV
pacientiem. Kliniski tas atbilst nozimigam relativajam uzlabojumam par 104 %, salidzinot ar spontanu
KNI, kas var izpausties DV kontrolgrupas acts. Noverteta atSkiriba starp terapijas grupu un
kontrolgrupu bija statistiski nozimiga (p vértiba 0,0020) par labu Raxone, un izredzu attieciba (IA) bija
2,286 (95 % ticamibas intervals: 1,352; 3,884).

Viens no sekundarajiem mérka kriterijiem p&tijuma LEROS bija acu skaita proporcija ar KNI
pacientiem, kas tika arsteti ar Raxone >1 gadu p&c simptomu rasanas, ar RA KNA, salidzinot ar
sakuma stavokli, vai KNS, kura sakuma stavokla RA, kas bija labaks par 1,0 logMAR, tika uzturéts
12. ménesi, salidzinot ar argjo DV kontrolgrupu. KNI novéroja 50,3 % acu pétijuma LEROS
pacientiem un 38,6 % acu DV pacientiem. Atskiriba starp abam grupam bija statistiski nozimiga par
labu Raxone, un p vértiba bija 0,0087, bet 1A [95 % TI1] 1,925 [1,179; 3,173].

Pavisam 198 pacienti sanéma arsté$anu ar Raxone un bija ieklauti droSuma populacija. Vidgjais
sanemtas Raxone terapijas ilgums droSuma populacija bija 589,17 dienas (diapazons: 1-806 dienas),
kas ir lidzvertigi kopgjai iedarbibai 319,39 cilvékgadi. Pavisam 154 (77,8 %) pacienti sanéma
arstéSanu >12 menesus. Pavisam 149 (75,3 %) pacienti sanéma arstésanu péc >18 ménesiem; pec

>24 menesiem tie bija 106 (53,5 %) pacienti. Pavisam 154 (77,8 %) pacienti zinoja par arst€Sanas
raditiem nevélamiem notikumiem. Zinotie nevélamie notikumi (NN) bija galvenokart viegli vai vid&ji
smagi; 13 (6,6 %) pacienti, kas sangma Raxone terapiju, zinoja par smagiem NN. Cetrdesmit devini
(24,7 %) pacienti zinoja par NN, kurus p&tnieks uzskatija par saistitiem ar arstésanu. Divdesmit septini
(13,6 %) pacienti pieredzgja nopietnus nevélamus notikumus, un desmit (5,1 %) pacientiem bija NN,
kuru dé] bija pilniba japartrauc petijuma zales. Pacientiem ar LPON, kuri bija uznemti p&tijuma
LEROS, netika konstat€tas jaunas droSuma problémas.

PAROS, pécregistracijas neintervences droSuma pétijums, tika veikts ar mérki ievakt longitudinalus
droSuma un efektivitates datus standarta kliniskaja praks€ pacientiem, kuriem Raxone bija parakstits
LPON arstesanai. Petijums notika 26 centros 6 Eiropas valstis (Austrija, Francija, Vacija, Griekija,
Italija un Niderlanda).

Ilgtermina droSuma pétfjuma PAROS droSuma populacija kopuma tika ieklauti224 LPON pacienti,
kuru vecuma mediana pétfjuma sakuma bija 32,2 gadi, sanéma arstéSanu ar Raxone. Vairak neka pusel
pacientu (52,2 %) bija G11778A mutacija; 17,9 % bija T14484C mutacija, 14,3 % bija G3460A
mutacija un 12,1 % bija citas mutacijas. So pacientu arstéSanas ilgums ir paradits 3. tabula talak.



3. tabula. ArsteSanas ilgums (dro§uma populacija)

ArstgSanas Idebenonu ieprieks Idebenonu ieprieks Visi
ilgums nesanémusie pétijuma sanémusie pétijuma

sakuma sakuma
N 39 185 224
1 diena 39 (100,0 %) 185 (100,0 %) 224 (100,0 %)
>6 menesi 35 (89,7 %) 173 (93,5 %) 208 (92,9 %)
>12 ménesi 30 (76,9 %) 156 (84,3 %) 186 (83,0 %)
>18 ménesi 20 (51,3 %) 118 (63,8 %) 138 (61,6 %)
>24 ménesi 14 (35,9 %) 93 (50,3 %) 107 (47,8 %)
>30 menesi 8 (20,5 %) 68 (36,8 %) 76 (33,9 %)
>36 ménesi 8 (20,5 %) 54 (29,2 %) 62 (27,7 %)

Vidgjais lietoSanas ilgums ir 765,4 dienas (SN 432.6 dienas)

Raxone ilgtermina droSuma profils tika novertets standarta kltniskas apriipes praksg, arstgjot pacientus
ar LPON.

Kopuma tika zinots par 382 p&c arstéSanas sakuma registrétiem nevélamiem notikumiem (Zreatment
Emergent Adverse Events, TEAE) 130 pacientiem (58,0 % drosuma populacijas). Vienpadsmit (4,9 %)
pacientiem zinoja par smagiem nevélamiem notikumiem (NN). Piecdesmit (22,3 %) pacientu zinoja
par 82 TEAE, kas péc pétnieka uzskatiem bija saistiti ar zalém. Trisdesmit cetriem (15,2 %)
pacientiem bija 39 TEAE, kuru dél Raxone lietoSana tika pilniba partraukta. Divdesmit pieciem

(11,2 %) pacientu bija 31 nopietns TEAE.

P&tfjuma bija viens naves gadijums, 81 gadu vecs virietis, kur§ nomira no terminalas prostatas
karcinomas, kas p&tnieka veértéjuma nebija saistits ar Raxone lietosanu.

PAROS petijuma ilgstosi arstejot LPON pacientus ar Raxone standarta klmiskas apriipes prakse, netika
konstat&tas jaunas droSuma problémas. PAROS pétijuma novérotais Raxone droSuma profils bija

——

lidzigs tam, ko novéroja iepriek$&ja atklataja pétijuma (pétijums LEROS).

Pediatriska populacija

Kliniskos pétijumos ar Fridriha ataksiju 32 pacienti vecuma no 8 Iidz 11 gadiem un 91 pacients
vecuma no 12 Iidz 17 gadiem lietoja idebenonu deva > 900 mg/diena lidz 42 meénesSiem.

P&tijuma RHODOS un PPP ietvaros ar LPON 3 pacienti vecuma no 9 lidz 11 gadiem un 27 pacienti
vecuma no 12 lidz 17 gadiem lietoja idebenonu deva 900 mg/diena Iidz 33 ménesiem.

Petijuma PAROS tika ieklauti tikai devini pacienti, kuri bija jaunaki par 14 gadiem un sané€ma Raxone
deva 900 mg/diena.

Sis zales tika registrétas “iznémuma karta”.

Tas nozimg, ka sakara ar §1s slimibas retumu nav bijis iespgjams iegiit pilnigu informaciju par STm
zalem.

Eiropas Zalu agentira ik gadu parbauda jauniegiito informaciju par §im zalém un vajadzibas gadijuma
atjaunina So zalu aprakstu.

5.2  Farmakokinétiskas Tpasibas
UzsiikSanas

Partika palielina idebenona biopieejamibu par aptuveni 5-7 reizém, tad€l Raxone vienmer jalieto ar
uzturu. Tabletes nedrikst salauzt vai koslat.



P&c iekskigas Raxone lietoSanas idebenons tiek strauji absorbéts. PEc atkartotas devas maksimala
idebenona koncentracija tiek sasniegta vidéji 1 stundas laika (mediana 0,67 h, diapazons: 0,33-2,00 h).

Izkliede
Eksperimentalie dati paradija, ka idebenons $kérso asins un smadzenu barjeru un nozZimigas
koncentracijas izplatas smadzenu audos. P&c iekskigas lietoSanas farmakologiski nozimigas idebenona

koncentracijas ir nosakamas acs ieksgja Skidruma.

Biotransformacija

Metabolisms norisinas, oksidacijas rezultata saisinoties sanu k&dei un samazinoties hinona gredzenam,
ka arT konjuggjot ar glikuronidiem un sulfatiem. Idebenonam noverots liels pirma loka metabolisms,
ka rezultata rodas idebenona konjugati (glikuronidi un sulfati (IDE-C)) un | fazes metaboliti QS10,
QS6 un QS4, ka arf to atbilstosie I fazes metaboliti (glikuronidi un sulfati (QS10+QS10-C,
QS6+QS6-C, QS4+QS4-C)). Galvenie metaboliti plazma ir IDE-C un QS4+QS4-C.

Eliminacija

Lielas pirma loka iedarbibas d€] idebenona koncentracijas plazma parasti bija méramas tikai lidz

6 stundam pec iekskigi lietotiem 750 mg Raxone, ko lietoja vai nu ka vienu iekskigu devu, vai pec
atkartotas (14 dienas) devas tris reizes diena. Galvenais eliminacijas veids ir metabolisms, lielaka
devas dala tiek elimin&ta caur nierém ka metaboliti. P&c vienas vai atkartotas iekskigi lietotas 750 mg
Raxone devas QS4+QS4-C bija izteiktakie no idebenona atvasinatie metaboliti, kas veidoja vidgji
49,3 % un 68,3 % no kopégjas ievaditas devas. QS6+QS6 bija 6,45 % lidz 9,46 %, bet QS10+QS10-C
un IDE+IDE-C bija tuvu 1 % vai mazak.

Linearitate/nelinearitate

| fazes farmakokingtikas p&tijumos devam no 150 mg Iidz 1050 mg noveroja proporcionalu idebenona
plazmas koncentracijas pieaugumu. Ne idebenonam, ne ta metabolitiem nenovéroja no laika atkarigu
farmakokinétiku.

Aknu vai nieru darbibas traucéjumi

Par §tm populacijam dati nav pieejami.

Pediatriska populacija

Lai gan klmisko petfjumu pieredze pediatriskaja populacija ar LPON ir ierobeZota Iidz pacientiem
14 gadu vecuma un vecakiem, populaciju farmakoking&tikas petijumos iegiitajos farmakokingtikas
datos, kuros bija ieklauti pediatriski 8 gadus veci un vecaki Fridriha ataksijas pacienti, neatklaja
nozimigas idebenona farmakokingtikas atskiribas.

5.3  Preklmiskie dati par droSumu
Nekliniskajos standartp&tijumos iegtitie dati par farmakologisko droSumu, atkartotu devu toksicitati,

genotoksicitati, iespgjamu kancerogenitati un toksisku ietekmi uz reproduktivitati un attistibu neliecina
par 1pasu risku cilvekam.



6. FARMACEITISKA INFORMACIJA
6.1 Paligvielu saraksts

Tabletes kodols

Laktozes monohidrats

Celuloze, mikrokristaliska

Kroskarmelozes natrija sals

Povidons (K25)

Magnija stearats

Silicija dioksids, koloidalais, beztidens

Apvalks
Makrogols (3350)

Polivinilspirts

Talks

Titana dioksids

Saulrieta dzeltenais FCF (E110)

6.2 Nesaderiba

Nav piemérojama.

6.3 Uzglabasanas laiks

5 gadi.

6.4 Ipasi uzglabasanas nosacijumi

Sim zalém nav nepieciesami Tpasi uzglabasanas apstakli.

6.5 lepakojuma veids un saturs

Baltas augsta bltvuma polietiléena pudeles ar baltu polipropiléna b&rniem neatveramu aizzimogotu
noskriivéjamu vacinu. Pudel€ ir 180 apvalkotas tabletes.

6.6 Ipasi noradijumi atkritumu likvidésanai

Neizlietotas zales vai izlietotie materiali jaiznicina atbilstosi vietgjam prasibam.

7. RE(,}ISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKS
Chiesi Farmaceutici S.p.A.

Via Palermo 26/A

43122 Parma

Italija

8. RE(,}ISTRACIJAS APLIECIBAS NUMURS(-I)

EU/1/15/1020/001
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9. PIRMAS REGISTRACIJAS/PARREGISTRACIJAS DATUMS
Pirmas registracijas: 2015. gada 8. septembris

P&dgjas parregistracijas datums: 2020. gada 6. augusts

10. TEKSTA PARSKATISANAS DATUMS

Sikaka informacija par §Tm zalém ir pieejama Eiropas Zalu agentiiras timekla vietné
http://www.ema.europa.eu.
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11 PIELIKUMS
RAZOTAJS, KAS ATBILD PAR SERIJAS IZLAIDI

IZSNIEGsANAS KARTIBAS UN LIETOSANAS NOSACIJUMI VAI
IEROBEZOJUMI

CITI REGISTRACIJAS NOSACIJUMI UN PRASIBAS

NOSACIJUMI VAI IEROBEZOJUMI ATTIECIBA UZ DROSU UN EFEKTIVU
ZALU LIETOSANU

IPASAS SAISTIBAS, LAI VEIKTU PECREGISTRACIJAS PASAKUMUS ZALEM,
KAS REGISTRETAS ,, JZNEMUMA KARTA”
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A.  RAZOTAJS, KAS ATBILD PAR SERIJAS IZLAIDI

Razotaja(-u), kas atbild par sérijas izlaidi, nosaukums un adrese

Excella GmbH & Co. KG
Nirnberger Strasse 12
90537 Feucht

Vacija

B. IZSNIEGVSANAS KARTIBAS UN LIETOSANAS NOSACIJUMI VAI
IEROBEZOJUMI

Zales ar parakstiSanas ierobezojumiem (skatit I pielikumu: zalu apraksts, 4.2. apakSpunkts).

C. CITI REGISTRACIJAS NOSACIJUMI UN PRASIBAS
e Periodiski atjaunojamais droSuma zinojums (PSUR)

So zalu periodiski atjaunojamo dro$uma zinojumu iesnieg$anas prasibas ir noraditas Eiropas
Savienibas atsauces datumu un periodisko zinojumu iesniegSanas biezuma saraksta (EURD
saraksta), kas sagatavots saskana ar Direktivas 2001/83/EK 107.c panta 7. punktu un visos
turpmakajos saraksta atjauninajumos, kas publicéts Eiropas Zalu agentiiras timekla vietng.

D. NOSACIJUMI VAI IEROBEZOJUMI ATTIECIBA UZ DROSU UN EFEKTIVU
ZALU LIETOSANU

e Riska parvaldibas plans (RPP)

Registracijas apliecibas Tpasniekam javeic nepiecieSamas farmakovigilances darbibas un pasakumi,
kas sikak aprakstiti registracijas pieteikuma 1.8.2. moduli ieklautaja apstiprinataja RPP un visos
turpmakajos atjaunotajos apstiprinatajos RPP.

Atjauninats RPP jaiesniedz:
e péc Eiropas Zalu agentiiras pieprasijuma;
e jaieviesti grozijumi riska parvaldibas sist€ma, jo 1pasi gadijumos, kad sanemta jauna
informacija, kas var bitiski ietekmé&t ieguvumu/riska profilu, vai nozimigu
(farmakovigilances vai riska mazinaSanas) rezultatu sasniegSanas gadijuma.

E. IPASAS SAISTIBAS, LAI VEIKTU PECREGISTRACIJAS PASAKUMUS ZALEM,
KAS REGISTRETAS “IZNEMUMA KARTA”

Ta ka §1 ir registracija “iznémuma karta” un saskana ar EK Regulas Nr. 726/2004 14. panta
8. punktu, RAI noteiktaja laika posma javeic $adi pasakumi.

Apraksts Izpildes termin§

Registracijas apliecibas Ipasnieks iesniegs ikgad€ju atjaunindjumu ar jebkuru jaunu | Katru gadu, vienlaicigi

informaciju par efektivitati un droSumu pacientiem ar Lebera parmantotu optisko ar periodiski

neiropatiju (LPON). atjaunojama droSuma
zinojuma iesniegSanu
(kad saistoss).
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111 PIELIKUMS

MARKEJUMA TEKSTS UN LIETOSANAS INSTRUKCIJA
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A. MARKEJUMA TEKSTS
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INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ AREJA IEPAKOJUMA UN UZ TIESA
IEPAKOJUMA

KASTITES/ABPE PUDELES MARKEJUMS

1. ZALU NOSAUKUMS

Raxone 150 mg apvalkotas tabletes
idebenone

2. AKTIVAS(-O) VIELAS(-U) NOSAUKUMS(-I) UN DAUDZUMS(-I)

Katra apvalkota tablete satur 150 mg idebenona.

3. PALIGVIELU SARAKSTS

Satur laktozi un saulrieta dzelteno FCF (E110). Sikaku informaciju skatit lietoSanas instrukcija.

4. ZALU FORMA UN SATURS

180 apvalkotas tabletes

5. LIETOSANAS UN IEVADISANAS VEIDS(-1)

Pirms lietoSanas izlasiet lietoSanas instrukciju.

Iekskigai lietoSanai.

6. IPASI BRIDINAJUMI PAR ZALU UZGLABASANU BERNIEM NEREDZAMA UN
NEPIEEJAMA VIETA

Uzglabat bérniem neredzama un nepieejama vieta.

‘ 7. CITI IPASI BRIDINAJUMI, JA NEPIECIESAMS

| 8.  DERIGUMA TERMINS

Derigs lidz:

9. TPASI UZGLABASANAS NOSACIJUMI
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10. IPASI PIESARDZIBAS PASAKUMI, IZNICINOT NEIZLIETOTAS ZALES VAI
IZMANTOTOS MATERIALUS, KAS BIJUSI SASKARE AR SIM ZALEM, JA
PIEMEROJAMI

11. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKA NOSAUKUMS UN ADRESE

Chiesi Farmaceutici S.p.A.
Via Palermo 26/A

43122 Parma

Italija

12.  REGISTRACIJAS APLIECIBAS NUMURS(-I)

EU/1/15/1020/001

13.  SERIJAS NUMURS

Sér.

| 14. 1ZSNIEGSANAS KARTIBA

‘ 15. NORADIJUMI PAR LIETOSANU

‘ 16. INFORMACIJA BRAILA RAKSTA

Raxone 150 mg

17. UNIKALS IDENTIFIKATORS - 2D SVITRKODS

<2D svitrkods, kura ieklauts unikals identifikators.>

‘ 18. UNIKALS IDENTIFIKATORS - DATI, KURUS VAR NOLASIT PERSONA

<PC {numurs}

SN {numurs}

NN {numurs} ja piemérojams nacionali>
<Nav piemerojams primarajam iepakojumam.>
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B. LIETOSANAS INSTRUKCIJA

18



Lieto3anas instrukcija: informacija lietotajam

Raxone 150 mg apvalkotas tabletes
Idebenone

WV Sim zalem tiek piemerota papildu uzraudziba. Tadgjadi bus iesp&jams atri identificét jaunako
informaciju par $o zalu droSumu. Jus varat palidzet, zinojot par jebkadam noverotajam
blakusparadibam. Par to, ka zinot par blakusparadibam, skatit 4. punkta beigas.

Pirms zalu lietoSanas uzmanigi izlasiet visu instrukciju, jo ta satur Jums svarigu informaciju.

- Saglabajiet So instrukciju! Iesp&jams, ka velak to vajadzes parlasit.

- Ja Jums rodas jebkadi jautajumi, vaicajiet arstam vai farmaceitam.

- Sis zales ir parakstitas tikai Jums. Nedodiet tas citiem. Tas var nodarit launumu pat tad, ja Siem
cilvekiem ir Iidzigas slimibas pazimes.

- Ja Jums rodas jebkadas blakusparadibas, konsultgjieties ar arstu vai farmaceitu. Tas attiecas arT
uz iespg&jamam blakusparadibam, kas nav minétas $aja instrukcija. Skatit 4. punktu.

Saja instrukeija varat uzzinat

Kas ir Raxone un kadam noliikam tas lieto
Kas Jums jazina pirms Raxone lietoSanas
Ka lietot Raxone

Iesp&jamas blakusparadibas

Ka uzglabat Raxone

Iepakojuma saturs un cita informacija

I

1. Kas ir Raxone un kadam noliikkam tas lieto
Raxone satur vielu, ko sauc par idebenonu.

Idebenonu lieto, lai pieaugusajiem un bérniem ar ta saukto Lebera parmantoto optisko neiropatiju

(LPON) arstetu redzes traucgjumus.

- St acu slimiba ir parmantota, tas nozimg, ka ta atkartojas gimengs.

- To izraisa génu traucgjumi (ko deéve par “génu mutaciju”), kas ietekmg acu Stinu sp&ju razot
energiju, kas tam nepieciesama, lai darbotos normali, tadg] tas klast neaktivas.

- LPON var izraisit redzes zudumu, jo $tnas, kas ir atbildigas par redzi, ir neaktivas.

ArstéSana ar Raxone var atjaunot §iinu sp&ju razot energiju un atjaunot neaktivo acu $tinu sp&ju atkal
stradat. T4 rezultata var zinama méra uzlaboties zaudéta redze.

2. Kas Jums jazina pirms Raxone lietoSanas

Nelietojiet Raxone §ados gadijumos:
- ja Jums ir alergija (paaugstinata jutiba) pret idebenonu vai kadu citu (6. punkta minéto) So zalu
sastavdalu.

Bridinajumi un piesardziba lietoSana
Pirms Raxone lietosanas konsultgjieties ar arstu vai farmaceitu,
- ja Jums ir asins, aknu vai nieru problémas.

Urina krasas izmainas
Raxone var mainit Jisu urina krasu uz sarkanigi briinu. S1 krasas izmaina ir nekaitiga — tas nenozime,
ka jamaina Jiisu arsté$ana. Tomer krasas izmainas var nozimét, ka ir traucéta Jiisu nieru vai urinpsla
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darbiba.

- Ja Juisu urtna krasa mainas, pastastiet to savam arstam.

- Vins vai vina var parbaudit urinu, lai parliecinatos, ka krasas izmainas nemaske citus
trauc&jumus.

Testi
Pirms $o zalu lietoSanas arsts parbaudts Jiisu redzi un zalu lietoSanas laika to atkartos regularas vizites.

Bérni un pusaudzi
Sis zales nedrikst lietot bérni. Tas ir tadel, ka nav zinams, vai Raxone ir droSs un vai darbojas
pacientiem, kuri ir jaunaki par 12 gadiem.

Citas zales un Raxone

DaZas zales var mijiedarboties ar Raxone. Pastastiet arstam par visam zalém, ko lietojat pedgja laika,
esat lietojis vai var€tu lietot, Tpasi §STm:

- antihistamini alergiju arstéSanai (astemizols, terfenadins);

- kunga dedzinasanas arstéSanai (cisaprids);

- ar Tourette sindromu saistttu muskulu un runas tiku arsté$anai (pimozids);

- sirds ritma traucgjumu arstésanai (hinidins);

- migrénas arsteésanai (dihidroergotamins, ergotamins);

- iemidzinasanas (narkozes) izraisis$anai, kuras sauc par anestétikiem (alfentanils);
- reimatoida artrita un psoriazes izraisita iekaisuma arsté$anai (ciklosporins);

- organu transplantata atgriiSanas noveérsanai (sirolims, takrolims);

- spécigu sapju arstéSanai, kuras sauc par opioidiem (fentanils).

Griitnieciba un barosana ar Kriti

Ja Jus esat gritniece vai barojat bernu ar kriiti, ja domajat, ka Jums vargtu biit griitnieciba, vai planojat

gritniecibu, pirms $o zalu lietoSanas konsultgjieties ar arstu.

- Arsts Jums izrakstis Raxone tikai tad, ja arstéSanas ieguvumi ir lielaki par risku nedzimusajam
bérnam.

- Raxone var noklut mates piena. Ja Jus barojat ar kriiti, arsts ar Jums apspriedis, vai partraukt
baroSanu ar kriiti vai beigt lietot zales. Tiks nemts véra baroSanas ar kriiti ieguvums b&rmam un
zalu ieguvums Jums.

Transportlidzeklu vadiSana un mehanismu apkalpoS$ana
Nav paredzams, ka Raxone ietekmé Jiisu sp&jas vadit transportlidzekli vai apkalpot mehanismus.

Raxone satur laktozi un saulrieta dzelteno (E110).

- Raxone satur laktozi (cukura veidu). Ja arsts ir teicis, ka Jums ir kada cukura nepanesiba, pirms
lietojat §1s zales, konsultgjieties ar arstu.

- Raxone satur krasvielu, ko déve par “saulrieta dzelteno” (veél déve par E110). Ta var izraisit
alergiskas reakcijas.

3. Ka lietot Raxone

Vienmer lietojiet $Ts zales tiesi ta, ka arsts vai farmaceits Jums teicis. Neskaidribu gadijuma vaicajiet
arstam vai farmaceitam.

Cik daudz lietot
leteicama deva ir 2 tabletes tris reizes diena (kopa 6 tabletes diena).

Lietojot $1s zales

- Tabletes lietojiet ar partiku — tas palidz lielakam zalu daudzumam no kunga nonakt asinis.

- Norijiet tableti veselu, uzdzerot pilnu glazi skidruma.

- Tableti nedrikst salauzt vai sakost.

- Tabletes lietojiet katru dienu viena laika. Piem&ram, no rita brokastis, dienas vidi pusdienas un
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vakara vakarinas.

Ja esat lietojis Raxone vairak neka noteikts
Ja esat lietojis Raxone vairak, neka noteikts, nekavéjoties konsult&jaties ar arstu.

Ja esat aizmirsis lietot Raxone
Ja aizmirstat devu, izlaidiet aizmirsto devu. Parastaja laika lietojiet nakamo devu.
Nelietojiet dubultu devu, lai aizvietotu aizmirsto devu.

Ja partraucat lietot Raxone
Pirms zalu lietoSanas partraukSanas konsultgjieties ar arstu.

Ja Jums ir kadi jautajumi par So zalu lietoSanu, jautdjiet savam arstam vai farmaceitam.

4. Iespéjamas blakusparadibas

Tapat ka visas zales, §Ts zales var izraisit blakusparadibas, kaut arT ne visiem tas izpauzas. Lietojot §Is
zales, var noverot turpmak noraditas blakusparadibas.

Loti bieZi (var rasties vairak neka 1 no 10 cilvekiem):
- nazofaringits (saauksteSanas)

- klepus

BieZi (var rasties ne vairak ka 1 no 10 cilvékiem):
- caureja (viegla I1dz vidgja, kam parasti nav nepiecieSama arstéSanas partrauksana)
- sapes mugura

BieZums nav zinams (biezumu nevar noteikt p&c pieejamiem datiem):

- bronhits;

- asins testu rezultatu izmainas: mazs leikocttu skaits vai mazs eritrocitu skaits, vai mazs
trombocTtu skaits;

- testos pieradits paaugstinats holesterina vai tauku Iimena asinis daudzums;

- krampji, apjukums, nerealu lietu redz&$ana vai dzirdésana (halucinacijas), satraukuma izjita,
nekontrol&jamas kustibas, tendence aizdomaties, reibona sajiita, galvassapes, nemiers, apjukums
vai nespé&ja normali darboties vai domat;

- slikta duisa, vemSana, apetites zudums, gremosanas trauc&jumi;

- augsts dazu aknu enzimu limenis, kas nozimé, ka Jums ir aknu darbibas traucéjumi — pierada
testos; augsts “bilirubTna” Iimenis — tas var izraisit adas un acu baltumu iekrasos$anos dzeltena
krasa; hepatits;

- izsitumi, nieze;

- sapes ekstremitates;

- augsts slapekla [imenis asinis — pierada testi; urina krasas izmainas;

- visparégja slikta paSsajiita.

Zinosana par blakusparadibam
Ja Jums rodas jebkadas blakusparadibas, konsultgjieties ar arstu. Tas attiecas arT uz iesp&jamam
blakusparadibam, kas nav min&tas $aja instrukcija. Jiis varat zinot par blakusparadibam arf tiesi,

izmantojot V pielikuma min&to nacionalas zinosanas sist€émas kontaktinformaciju. Zinojot par
blakusparadibam, Jis varat palidzet nodrosinat daudz plasaku informaciju par So zalu drosumu.
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5. Ka uzglabat Raxone
Uzglabat §1s zales berniem neredzama un nepieejama vieta.

Nelietot $Ts zales pec deriguma termina beigadm, kas noradits uz mark&juma pec “Derigs Iidz: .
Deriguma termin$ attiecinams uz noradita meénesa pedgjo dienu.

Neizmetiet zales kanalizacija vai sadzives atkritumos. Vaicajiet farmaceitam, ka izmest zales, kuras
vairs nelietojat. Sie pasakumi palidzes aizsargat apkart&jo vidi.

6. Iepakojuma saturs un cita informacija
Ko Raxone satur

- Aktiva viela ir idebenons. Katra apvalkota tablete satur 150 mg idebenona.

- Citas sastavdalas ir:
Tabletes kodols: laktozes monohidrats, mikrokristaliska celuloze, kroskarmelozes natrija sals,
povidons K25, magnija stearats un koloidalais silicija dioksids.
Tabletes apvalks: makrogols, polivinilspirts, talks, titana dioksids, saulrieta dzeltenais (E110).

Raxone aréjais izskats un iepakojums

- Raxone apvalkotas tabletes ir oranzas, apalas apvalkotas tabletes 10 mm diametra, ar iegravétu
“150” viena puse.
- Raxone tiek piegadatas baltas plastmasas pudelés. Katra pudelg ir 180 table3u.

Registracijas apliecibas ipas$nieks
Chiesi Farmaceutici S.p.A.

Via Palermo 26/A4

43122 Parma

Italija

Razotajs

Excella GmbH & Co. KG
Nurnberger Strasse 12
90537 Feucht

Vacija

Lai sanemtu papildu informaciju par §im zalém, lidzam sazinaties ar registracijas apliecibas Tpasnicka
vietgjo parstavniecibu:

Belgié/Belgique/Belgien Lietuva

Chiesi sa/nv Chiesi Pharmaceuticals GmbH
Tel/Tel: + 32 (0)2 788 42 00 Tel: + 4314073919
Bouarapus Luxembourg/Luxemburg
Chiesi Bulgaria EOOD Chiesi sa/nv

Ten.: + 359 29201205 Tél/Tel: + 32 (0)2 788 42 00
Ceska republika Magyarorszag

Chiesi CZ s.r.o. Chiesi Hungary Kft.

Tel: + 420 261221745 Tel.: + 36-1-429 1060
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Danmark
Chiesi Pharma AB
TIf: + 46 8 753 35 20

Deutschland
Chiesi GmbH
Tel: + 49 40 89724-0

Eesti
Chiesi Pharmaceuticals GmbH
Tel: + 431 4073919

EAGda
Chiesi Hellas AEBE
TnA: + 30210 6179763

Espaiia
Chiesi Espafa, S.A.U.
Tel: + 34 93 494 8000

France
Chiesi S.A.S.
Tél: + 33147688899

Hrvatska
Chiesi Pharmaceuticals GmbH
Tel: + 43 1 4073919

Ireland
Chiesi Farmaceutici S.p.A.
Tel: + 39 0521 2791

island
Chiesi Pharma AB
Simi; +46 8 753 35 20

Italia
Chiesi Italia S.p.A.
Tel: + 39 0521 2791

Kvnpog
Chiesi Farmaceutici S.p.A.
TnA: +39 0521 2791

Latvija
Chiesi Pharmaceuticals GmbH
Tel: + 43 1 4073919

Malta
Chiesi Farmaceutici S.p.A.
Tel: + 39 0521 2791

Nederland
Chiesi Pharmaceuticals B.V.
Tel: + 31 88 501 64 00

Norge
Chiesi Pharma AB
TIf: + 46 8 753 35 20

Osterreich
Chiesi Pharmaceuticals GmbH
Tel: + 43 1 4073919

Polska
Chiesi Poland Sp. z.0.0.
Tel.: + 48 22 620 1421

Portugal
Chiesi Farmaceutici S.p.A.
Tel: + 39 0521 2791

Romania
Chiesi Romania S.R.L.
Tel: + 40 212023642

Slovenija
CHIESI SLOVENIJA d.o.o.
Tel: + 386-1-43 00 901

Slovenska republika
Chiesi Slovakia s.r.o.
Tel: + 421 259300060

Suomi/Finland
Chiesi Pharma AB
Puh/Tel: +46 8 753 35 20

Sverige
Chiesi Pharma AB
Tel: +46 8 753 35 20

United Kingdom (Northern Ireland)

Chiesi Farmaceutici S.p.A.
Tel: + 39 0521 2791

Si lietoSanas instrukcija pedejo reizi parskatita

Sis zales ir registrétas “iznémuma karta”.

Tas nozimg, ka sakara ar §1s slimibas retumu nav bijis iespgjams iegiit pilnigu informaciju par §Tm
zalem.

Eiropas Zalu agentiira ik gadu parbauda jauniegiito informaciju par §im zalém un vajadzibas gadijuma
atjaunina So lietoSanas instrukciju.
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Sikaka informacija par §Tm zalém ir pieejama Eiropas Zalu agentiiras timekla vietné
http://www.ema.europa.eu. Tur ir ar saites uz citam timekla vietném par retam slimibam un to
arsteéSanu.
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