ANEKS I

CHARAKTERYSTYKA PRODUKTU LECZNICZEGO



1.  NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO
Namuscla 62 mg kapsutki twarde

Namuscla 83 mg kapsulki twarde
Namuscla 167 mg kapsutki twarde

2. SKLAD JAKOSCIOWY | ILOSCIOWY

Namuscla 62 mg kapsuiki twarde

Kazda kapsutka zawiera chlorowodorek meksyletyny, ktorego ilo$¢ odpowiada 62,48 mg
meksyletyny.

Namuscla 83 mg kapsulki twarde

Kazda kapsutka zawiera chlorowodorek meksyletyny, ktorego ilos¢ odpowiada 83,31 mg
meksyletyny.

Namuscla 167 mg kapsutki twarde

Kazda kapsutka zawiera chlorowodorek meksyletyny, ktdrego ilos¢ odpowiada 166,62 mg
meksyletyny.

Pelny wykaz substancji pomocniczych, patrz punkt 6.1.

3. POSTAC FARMACEUTYCZNA
Kapsutka twarda (kapsutka)

Namuscla 62 mg kapsutki twarde

Produkt leczniczy Namuscla 62 mg kapsutki twarde ma posta¢ biatej kapsutki o twardej otoczce
zelatynowej (15 mm) wypetnionej biatym proszkiem.

Namuscla 83 mg kapsulki twarde

Produkt leczniczy Namuscla 83 mg kapsutki twarde ma posta¢ kapsulki o twardej otoczce zelatynowe;j
(20 mm) z pomaranczowym wieczkiem i biatym korpusem wypetnionej biatym proszkiem.

Namuscla 167 mg kapsutki twarde

Produkt leczniczy Namuscla 167 mg kapsultki twarde ma posta¢ pomaranczowej kapsutki o twardej
otoczce zelatynowej (20 mm) wypetnionej biatym proszkiem.

4. SZCZEGOLOWE DANE KLINICZNE

4.1 Wskazania do stosowania

Produkt leczniczy Namuscla jest wskazany do stosowania w objawowym leczeniu miotonii u dzieci w

wieku od 6 do 11 lat 0 masie ciata wynoszacej co najmniej 20 kg, mtodziezy w wieku od 12 do 17 lat i
dorostych pacjentow w wieku > 18 lat z niedystroficznymi zaburzeniami miotonicznymi.



4.2  Dawkowanie i sposéb podawania

Przed rozpoczgciem leczenia meksyletyna
+ Lekarz kardiolog powinien dokona¢ doktadnej i szczegotowej oceny kardiologicznej; w trakcie
leczenia meksyletyna nalezy kontynuowac obserwacje kardiologiczna, a leczenie dostosowaé
w zaleznosci od stanu serca pacjenta (patrz punkty 4.3 i 4.4).
* Oceng stezenia elektrolitow nalezy przeprowadzi¢ u kazdego pacjenta przed rozpoczgciem
leczenia meksyletyna; nalezy rowniez skorygowac kazdy brak rownowagi elektrolitowej przed
podaniem meksyletyny (patrz punkt 4.4).

Dawkowanie

Namuscla 167 mg kapsutki twarde

Osoby doroste w wieku 18 lat i starsze

Zalecana dawka poczatkowa meksyletyny wynosi 167 mg na dobe (1 kapsutka na dobg). Po co
najmniej 1 tygodniu leczenia, w zaleznosci od odpowiedzi klinicznej, dawke dobowa mozna
zwigkszy¢ do 333 mg (2 kapsutek na dobg). Po co najmniej 1 kolejnym tygodniu leczenia,

w zaleznosci od odpowiedzi klinicznej, dawke dobowa mozna ponownie zwigkszy¢ do 500 mg

(3 kapsutki na dobg).

W terapii podtrzymujacej zalecana jest dawka od 167 mg — 500 mg na dobe (1 do 3 kapsutek na dobg),
w zaleznosci od nasilenia objawow i odpowiedzi klinicznej. Dawke nalezy przyjmowac w regularnych
odstepach w ciggu dnia zgodnie z zaleceniami.

Nie nalezy przekracza¢ dawki 500 mg/dobg. Nalezy przeprowadza¢ regularne oceny i przerwaé
dhugoterminowe leczenie u pacjentdw niewykazujacych odpowiedzi na leczenie lub nieodnoszacych
korzysci z niego..

Namuscla 62 mg, 83 mq i 167 mg kapsutki twarde

Drzieci i mlodziez (w wieku od 6 do 17 lat)

U dzieci i mtodziezy zalecana dawka zalezy od masy ciata (Tabela 1):

Tabela 1: Zalecane dawki u dzieci i mlodziezy

Masa Raz na dobe | Dwa razy na Trzy razy na dobe Maksymalna calkowita
ciala (kg) (rano) dobe (rano i (rano, po poludniu i dawka dobowa
wieczorem) wieczorem)
20-30 kg 62 mg 124 mg 186 mg
(1 x 62 mg) (2 x 62 mg) (3 x 62 mg) ~187 mg na dobe
249 mg
30-40 kg 83 mg 166 mg (3 x 83 mg) ~250 mg na dobe
(1x83mg) (2x83mg) Alternatywnie: 248 mg
(4 x 62 mg)
40-60 kg 124 mg 248 mg 372 mg
(2 X 62 mg) (4 x 62 mg) (6 x 62 mg) ~375 mg na dobe
> 60 kg 167 mg 334 mg 501 mg
(1x167 mg (2x 167 mg (3x 167 mg lub 6 x 500 mg na dobg
lub 2 x 83 mg) | lub 4 x 83 mg) 83 mg)




Szczeqgolne populacje

Pacjenci z zaburzeniami czynnosci serca

W przypadku modyfikacji dawki meksyletyny lub jednoczesnego stosowania produktow leczniczych,
ktore moga wptywaé na uktad przewodzacy serca nalezy uwaznie monitorowac pacjentow poprzez
wykonywanie zapisu EKG (zwtaszcza pacjentow z zaburzeniami przewodzenia) (patrz punkty 4.3, 4.4
i 4.5).

Pacjenci w podesztym wieku

Doswiadczenie W stosowaniu meksyletyny u pacjentéw z chorobami miotonicznymi w wieku >65 lat
jest ograniczone. Na podstawie wtasciwosci farmakokinetycznych meksyletyny nie ma koniecznosci
modyfikacji dawki u pacjentow w wieku od 65 lat.

Pacjenci z zaburzeniami czynnosci wgtroby

Meksyletyng nalezy stosowac¢ ostroznie U pacjentOw z zaburzeniami czynnosci watroby 0 nasileniu
tagodnym (5-6 w skali Childa-Pugha) lub umiarkowanym (7-9 w skali Childa-Pugha). U tych
pacjentow zwiekszenie dawki zalecane jest po co najmniej 2 tygodniach leczenia.

Doswiadczenie W zakresie stosowania meksyletyny u pacjentow z cigzka niewydolno$cig watroby jest
ograniczone. Z tego wzgledu nie nalezy stosowa¢ meksyletyny w tej populacji pacjentow.

Pacjenci z zaburzeniami czynnosci nerek

Nie ma potrzeby dostosowania dawki u pacjentéw z zaburzeniami czynnosci nerek o nasileniu
tagodnym do umiarkowanego. Doswiadczenie W stosowaniu meksyletyny u pacjentow z cigzkimi
zaburzeniami czynnosci nerek jest ograniczone. Z tego powodu nie zaleca si¢ stosowania meksyletyny
w tej populacji (patrz punkt 4.4).

Dzieci i mlodziez

Dzieci w wieku ponizej 6 lat
Nie okreslono dotychczas bezpieczenstwa stosowania ani skutecznosci meksyletyny u dzieci w wieku
ponizej 6 lat lub 0 masie ciata ponizej 20 kg. Dane nie sa dostgpne.

Sposéb podawania

Podanie doustne.

Kapsutki nalezy potyka¢ w catosci, popijajac woda, nalezy unika¢ pozycji lezacej. W przypadku
nietolerancji ze strony przewodu pokarmowego kapsulki nalezy przyjmowac podczas positku.

Nie ustalono bezpieczenstwa stosowania i skutecznosci otwierania kapsutek ani podawania ich innymi
drogami. Prowadzone sg badania majace na celu oceng przydatnosci alternatywnych metod
podawania. W przypadku pacjentow, ktorzy nie sag w stanie potkna¢ kapsulek, osoby nalezace do
fachowego personelu medycznego powinny zdecydowaé o odpowiednim podaniu leku w oparciu o
oceng kliniczna.

4.3 Przeciwwskazania

. Nadwrazliwo$¢ na substancje czynng lub na ktérakolwiek substancj¢ pomocniczg wymieniong
w punkcie 6.1.

. Nadwrazliwo$¢ na jakiekolwiek $rodki miejscowo znieczulajace.

. Tachyarytmia komorowa.

. Catkowity blok serca (tj. blok przedsionkowo-komorowy trzeciego stopnia) lub podejrzenie

mozliwosci postepu jakiegokolwiek bloku serca do catkowitego bloku serca (blok
przedsionkowo-komorowy pierwszego stopnia ze znaczaco wydtuzonym odstepem PR (>240
ms) i (lub) szerokimi zespotami QRS (>120 ms), blok przedsionkowo-komorowy drugiego
stopnia, blok odnogi peczka Hisa, blok dwuwiazkowy i tréjwiazkowy).



. Zawal mie$nia sercowego (ostry lub przebyty) lub nieprawidtowy zatamek Q.

. Objawowa choroba wiencowa.

. Niewydolnos¢ serca z posrednia (40-49%) lub obnizong frakcja wyrzutowa (<40%).
. Tachyarytmia przedsionkowa, migotanie lub trzepotanie przedsionkdw.

. Dysfunkcja wezta zatokowego (w tym czestotliwo$¢ rytmu zatokowego <50 uderzen/min.).

. Jednoczesne stosowanie z produktami leczniczymi powodujacymi czgstoskurcz komorowy typu
torsade de pointes (patrz punkt 4.5).

. Jednoczesne stosowanie z produktami leczniczymi o waskim indeksie terapeutycznym (patrz
punkt 4.5).

4.4  Specjalne ostrzezenia i Srodki ostroznosci dotyczace stosowania

Wptyw arytmogenny na serce

Meksyletyna moze pobudzac lub nasila¢ wcze$niej istniejace zaburzenia rytmu serca, rozpoznane lub
nierozpoznane (patrz roéwniez punkty 4.3 i 4.5).

Przed rozpoczgciem leczenia meksyletyng u wszystkich pacjentow lekarz kardiolog powinien
przeprowadzi¢ szczegotowsa i doktadng oceng serca (zapis EKG, 24-48-godzinne monitorowanie
metoda Holtera i ocena echokardiograficzna) w celu ustalenia tolerancji sercowej meksyletyny.
W krétkim czasie po rozpoczeciu leczenia (czyli w ciggu 48 godzin) zalecana jest ocena serca.

Podczas leczenia meksyletyng oraz w zwigzku ze zmianami dawki nalezy dostosowaé monitorowanie
serca do stanu serca pacjenta:

. u pacjentow bez zaburzen ze strony serca zaleca si¢ okresowe wykonywanie zapisu EKG (co
2 lata lub czesciej w razie koniecznosci);
. u pacjentéw z zaburzeniami ze strony serca oraz pacjentéw podatnych na tego rodzaju

zaburzenia, nalezy przeprowadzaé szczegbtowa ocene serca, z zapisem EKG kazdorazowo
przed zwigkszeniem dawki i po jej zwigkszeniu;

podczas leczenia podtrzymujacego zaleca si¢ doktadng oceng serca z zapisem EKG, 24-48-
godzinnym monitowaniem metodg Holtera i echokardiografig co najmniej raz w roku lub

......

Pacjentow nalezy poinformowa¢ 0 objawach zaburzen rytmu serca (zastabniecie, uczucie kotatania
serca, bdl w klatce piersiowej, dusznos¢, zawroty gtowy, omdlenie i utrata przytomnosci) oraz
pouczy¢, aby natychmiast zgtaszali si¢ do placowki pomocy doraznej w przypadku wystgpienia
objawoOw zaburzen rytmu serca.

W przypadku zaburzen ze strony serca niewymienionych w punkcie 4.3 korzys$ci wynikajace

z wptywu przeciwmiotonicznego meksyletyny nalezy rozwaza¢ u poszczeg6lnych pacjentéw majgc na
wzgledzie ryzyko powiktan ze strony serca.

Meksyletyng nalezy odstawi¢ natychmiast w przypadku wykrycia jakichkolwiek zaburzen
przewodzenia lub przeciwwskazan wymienionych w punkcie 4.3.

Proarytmiczny wptyw meksyletyny moze nasila¢ si¢ w obecnosci zaburzen rownowagi elektrolitowej,
takich jak hipokaliemia lub hipomagnezemia. Dlatego u kazdego pacjenta przed rozpoczgciem terapii
meksyletyng nalezy oceni¢ stezenie elektrolitow. Przed podaniem meksyletyny nalezy wyréwnac
zaburzenia rownowagi elektrolitowej, a w trakcie leczenia nalezy monitorowac stezenie elektrolitow
(z czgstoscia ustalong indywidualnie w kazdym przypadku).

Zwigkszone stezenie kofeiny wystepujace w przypadku jednoczesnego podawania meksyletyny moze
stanowi¢ problem u pacjentéw z arytmig (patrz punkt 4.5).



Reakcja na lek z towarzyszaca eozynofilia i objawami ogdlnoustrojowymi (ang. drug reaction with
eosinophilia and systemic symptoms, DRESS)

DRESS jest zespolem objawiajgcym si¢ W pelnej postaci obecnos$cig nadzerek skornych o cigzkim
nasileniu, goraczka, limfadenopatig, zapaleniem watroby, zaburzeniami hematologicznymi

z eozynofiliag i obecnoscig atypowych limfocytow, jak rowniez zmianami w obrebie innych narzadow.
Objawy pojawiaja si¢c zazwyczaj po 1-8 tygodniach po zastosowaniu produktu leczniczego. Objawy
ogolnoustrojowe o cigzkim nasileniu sa przyczyng $Smiertelnosci siegajacej 10%. Zgtaszana czgstos¢
wystepowania zespotu DRESS wynosi od 1:1000 do 1: 10 000 leczonych pacjentow.

Za mozliwe czynniki wywolujace uznano niektore leki, takie jak leki przeciwdrgawkowe, antybiotyki
oraz meksyletyna. Pacjenci ze znang nadwrazliwos$ciag na meksyletyng, ktorykolwiek inny sktadnik
tego produktu lub jakikolwiek srodek miejscowo znieczulajacy obarczeni sa wysokim ryzykiem
rozwoju zespotu DRESS i nie powinni by¢ leczeni meksyletyna (patrz punkt 4.3).

Padaczka

Pacjentow z padaczka nalezy monitorowac, poniewaz meksyletyna moze zwigksza¢ czesto$é
wystepowania napadow drgawkowych.

Polimorfizm CYP2D6

Polimorfizm CYP2D6 moze mie¢ wptyw na farmakokinetyke meksyletyny (patrz punkt 5.2).
Spodziewana jest zwigckszona ekspozycja ogolnoustrojowa u pacjentdw cechujgcych sie stabym
metabolizmem CYP2D6 lub przyjmujacych produkty hamujace CYP2D6 (patrz punkt 4.5). Zanim
zwigkszy si¢ dawke meksyletyny nalezy odczekac przez okres co najmniej 7 dni, aby zapewnic
uzyskanie stezenia na poziomie statym, przy ktorym meksyletyna bedzie dobrze tolerowana u
wszystkich pacjentow, niezaleznie od polimorfizmu CYP450.

Badanie przesiewowe na obecno$¢ narkotykow

Meksyletyna moze reagowac krzyzowo w réznych badaniach przesiewowych na obecnosé¢
amfetaminy, co moze prowadzi¢ do fatszywie dodatniego wyniku testu na obecno$¢ amfetaminy w
moczu podczas przyjmowania meksyletyny.

Palenie tytoniu

Palenie tytoniu moze mie¢ wptyw na farmakokinetyke meksyletyny (patrz punkt 4.5). Dawka
meksyletyny moze wymaga¢ zwickszenia, jesli pacjent zacznie pali¢ i obnizenia, jesli pacjent
zaprzestanie palenia tytoniu.

4.5 Interakcje z innymi produktami leczniczymi i inne rodzaje interakcji

Interakcje farmakodynamiczne

Leki przeciwarytmiczne pobudzajgce czestoskurcz komorowy typu torsade de pointes (z klas la, Ic i 1l
lekéw antyarytmicznych)

Jednoczesne stosowanie meksyletyny z lekami przeciwarytmicznymi pobudzajacymi czgstoskurcz
komorowy typu Torsade de Pointes (z klasy la: chining, prokainamidem, dizopiramidem, ajmalina;

z klasy Ic: enkainidem, flekainidem, propafenonem, morycyzyna; z klasy I11: amiodaronem, sotalolem,
ibutylidem, dofetylidem, dronedaronem, wernakalantem) zwigksza ryzyko wystapienia potencjalnie
$miertelnego czestoskurczu komorowego typu Torsade de Pointes. Jednoczesne stosowanie
meksyletyny i przeciwarytmicznych produktéw leczniczych indukujacych czestoskurcz komorowy
typu torsade de pointes jest przeciwwskazane (patrz punkt 4.3).

Inne leki przeciwarytmiczne (z klas Ib, 11, 1V lekéw przeciwarytmicznych)
Jednoczesne stosowanie meksyletyny z innymi lekami przeciwarytmicznymi (z klasy Ib: lidokaina,
fenytoing, tokainidem; z klasy I1: propranololem, esmololem, tymololem, metoprololem, atenololem,



karwedilolem, bisoprololem, nebiwololem; z klasy 1V: werapamilem, diltiazemem) jest niezalecane
z uwagi na zwickszone ryzyko dziatan niepozadanych ze strony serca (patrz punkt 4.4).

Interakcje farmakokinetyczne

Wphw innych produktdw leczniczych na meksyletyne

Meksyletyna jest substratem dla szlakow metabolicznych z udziatem enzymow watrobowych.
Przewiduje sie, ze hamowanie lub pobudzanie tych enzymoéw spowoduje zmiane stezenia meksyletyny
W 0soczu.

Inhibitory CYP1A2 i CYP2D6

Jednoczesne stosowanie meksyletyny z inhibitorem enzyméw watrobowych (inhibitorem CYP1A2:
cyprofloksacyng, fluwoksaming, propafenonem; inhibitorem CYP2D6: propafenonem, chiniding)
istotnie zwigksza ekspozycj¢ na meksyletyne i zwigzane ryzyko dziatan niepozadanych meksyletyny.
W badaniu interakcji po podaniu dawki pojedynczej klirens meksyletyny ulegt obnizeniu 0 38% po
jednoczesnym podaniu fluwoksaminy bgdacej inhibitorem CYP1AZ2.

Dlatego podczas leczenia inhibitorem CYPL1A2 lub CYP2D6 lub po leczeniu z zastosowaniem takiego
leku wskazane jest monitorowanie stanu klinicznego i zapisu EKG, a takze ewentualne dostosowanie
dawki meksyletyny.

Induktory CYP1A2 i CYP2D6

Jednoczesne stosowanie meksyletyny z lekiem pobudzajacym enzymy watrobowe (induktorem
CYP1A2: omeprazolem; induktorem CYP2D6: fenytoing, ryfampicyna) moze zwigksza¢ klirens

i szybkos¢ eliminacji meksyletyny w wyniku zwigkszonego metabolizmu watrobowego, prowadzac do
obnizenia st¢zenia W 0S0CzU i Czasu pottrwania meksyletyny.

W badaniu klinicznym jednoczesne stosowanie meksyletyny z fenytoing spowodowato istotne
zmniejszenie ekspozycji na meksyletyng (p< 0,003) w wyniku nasilonego klirensu
odzwierciedlajacego sie istotnie zmniejszonym okresem potowiczej eliminacji (z 17,2 do 8,4 godzin,
p< 0,02).

Dlatego podczas leczenia induktorem enzymatycznym oraz po takim leczeniu nalezy dostosowac
dawke meksyletyny na podstawie odpowiedzi klinicznej.

Po podaniu doustnym w dawce pojedynczej (167 mg) i dawkach wielokrotnych (83 mg 2 razy na dobe
przez 8 dni), catkowity klirens meksyletyny ulega istothemu zwigkszeniu u 0sob palacych (1,3 do 1,7-
krotnie) w wyniku pobudzenia CYP1A2, co powoduje odpowiednie zmniejszenie okresu pottrwania w
fazie eliminacji oraz ekspozycji na lek. Dawka meksyletyny moze wymaga¢ zwigkszenia, jesli pacjent
zacznie pali¢ w trakcie leczenia meksyletyna, i obnizenia, jesli pacjent zaprzestanie palenia tytoniu.

Wptyw meksyletyny na inne produkty lecznicze

Nie wiadomo, czy meksyletyna moze wywolywac¢ interakcje z innymi lekami. Pacjenci powinni by¢
doktadnie obserwowani w przypadku leczenia ich meksyletyna w polaczeniu z innymi produktami
leczniczymi, ze szczegodlng kontrolg przy stosowaniu produktow leczniczych o waskim oknie
terapeutycznym.

Substraty CYP1A2

Meksyletyna jest silnym inhibitorem CYP1A2. Dlatego jednoczesne stosowanie meksyletyny

z produktami leczniczymi metabolizowanymi przez CYP1AZ2 (takimi jak teofilina, kofeina, lidokaina
lub tyzanidyna) moze wigza¢ sie ze zwigkszeniem stezenia jednoczesnie stosowanego produktu
leczniczego w osoczu i w wyniku tego zwigkszeniem lub przedtuzeniem jego wptywu
terapeutycznego i (lub) dziatan niepozadanych, zwtaszcza w przypadku, kiedy meksyletyna jest
podawana réwnolegle z substratami CYP1A2 o waskim oknie terapeutycznym, takimi jak teofilina

i tyzanidyna.

Nalezy monitorowac stezenie we kKrwi substratu CYP1A2, zwlaszcza przy zmianie dawki
meksyletyny. Nalezy rozwazy¢ odpowiednie dostosowanie dawki substratu CYP1A2.



Kofeina

W badaniu klinicznym z udziatem 12 uczestnikow (5 zdrowych 0séb i 7 pacjentéw z zaburzeniami
rytmu serca) po podaniu meksyletyny klirens kofeiny ulegt zmniejszeniu 0 50%. Podwyzszone
stezenie kofeiny podczas jednoczesnego stosowania meksyletyny moze stanowi¢ problem u pacjentow
z zaburzeniami rytmu serca. Dlatego podczas leczenia meksyletyng zaleca si¢ ograniczenie ilosci
przyjmowanej kofeiny.

Substraty OCT2

Transporter kationow organicznych 2 (organic cation transporter 2, OCT2) stanowi wazny szlak
poboru zwigzkow kationowych w nerkach. Meksyletyna moze wchodzi¢ w interakcje z produktami
leczniczymi transportowanymi przez OCT2 (takimi jak metformina i dofetylid).

Jezeli wystapi konieczno$¢ jednoczesnego stosowania meksyletyny i innych substratow OCT2, nalezy
monitorowac stezenie we Krwi substratu OCT2, zwtaszcza po zmianie dawki meksyletyny. Nalezy
rozwazy¢ odpowiednie dostosowanie dawki substratu OCT2,

Substraty innych enzyméw i transporteréw

Nie oceniono dotychczas potencjalnych interakcji pomi¢dzy meksyletyna a substratami innych czgsto
wystepujacych enzymow i transporteréw. Aktualnie przeciwwskazane jest stosowanie meksyletyny

z jakimkolwiek substratem o waskim oknie terapeutycznym, takim jak digoksyna, lit, fenytoina,
teofilina lub warfaryna (patrz punkt 4.3).

4.6 Wplyw na plodnosé, ciaze i laktacje

Cigza

Brak danych lub istnieja tylko ograniczone dane dotyczace stosowania meksyletyny u kobiet w okresie
cigzy. Ograniczone dane kliniczne dotyczace stosowania meksyletyny u kobiet w okresie cigzy
wskazujg, ze meksyletyna przenika przez tozysko i dociera do ptodu. Badania na zwierzetach nie
wykazaty bezposredniego ani posredniego szkodliwego wptywu na reprodukcje (patrz punkt 5.3).

W celu zachowania ostroznosci zaleca si¢ unikanie stosowania meksyletyny w okresie cigzy.

Karmienie piersia

Meksyletyna przenika do mleka ludzkiego. Brak wystarczajacych danych dotyczacych wptywu
meksyletyny na organizm noworodka lub niemowlecia. Nalezy podjaé¢ decyzje czy przerwaé
karmienie piersig czy przerwa¢ podawanie meksyletyny biorac pod uwagg korzysci z karmienia
piersig dla dziecka i korzysci z leczenia dla matki.

Ptodnosé

Nie badano wptywu meksyletyny na ptodnos¢ ludzi. Badania na zwierzgtach nie wykazaty
szkodliwego wptywu na ptodnos¢ (patrz punkt 5.3).

4.7  Wplyw na zdolno$é prowadzenia pojazdow i obstugiwania maszyn

Meksyletyna wywiera niewielki wptyw na zdolnos$¢ prowadzenia pojazdow i obstugiwania maszyn.
Po podaniu meksyletyny moze wystgpi¢ splatanie, niewyrazne widzenie (patrz punkt 4.8).

4.8 Dzialania niepozadane

Zarys profilu bezpieczenstwa

Do najczesciej zgtaszanych dziatah niepozadanych u pacjentow leczonych meksyletyna naleza bol
brzucha (12%), bezsenno$¢ (12%) i zawroty gltowy (8%).



Najczesciej zgtaszanymi ciezkimi dziataniami niepozgdanymi u pacjentow leczonych meksyletyna sa
DRESS oraz zaburzenia rytmu serca (blok przedsionkowo-komorowy, arytmia, migotanie komar).

Tabelaryczny wykaz dziatan niepozadanych

Dziatania niepozadane zostaty przedstawione w tabeli 2 wedtug klasyfikacji uktadéw i narzadow
MedDRA, poczawszy 0d najczesciej wystepujacych zdarzen, zgodnie z nastepujacg konwencja:
bardzo czesto (> 1/10); czesto (>1/100 do <1/10); niezbyt czesto (>1/1000 do <1/100); rzadko (>1/10
000 do <1/1000); bardzo rzadko (<1/10 000) oraz czgsto$¢ nieznana (czgstos¢ nie moze by¢ okreslona
na podstawie dostepnych danych). Dane dotyczace bardzo czgstych i czestych dziatan niepozadanych
pochodza z badania MYOMEX. Informacje o rzadziej wystgpujacych dziataniach niepozadanych
pochodza z obserwacji po wprowadzeniu do obrotu. W kazdej czgstosci wystepowania dziatania
niepozadane przedstawiono wedlug malejacej ciezkosci.

Tabela 2: Tabelaryczny wykaz dzialan niepozadanych

Klasyfikacja ukladow i Czestos¢ Dzialanie niepozadane
narzadow
Zaburzenia krwi i uktadu Czesto$¢ nieznana Leukopenia,
chtonnego matoplytkowos¢é
Zaburzenia psychiczne Bardzo czesto Bezsenno$é¢
Czesto Sennos¢
Czestos¢ nieznana Omamy,
stan splatania
Zaburzenia uktadu nerwowego | Czesto BAl glowy,
parestezje,
niewyrazne widzenie
zawroty glowy
Niezbyt czesto Napad drgawkowy,

zaburzenia mowy

Czestos¢ nieznana

Podwadjne widzenie,
zaburzenia smaku

Zaburzenia serca

Czesto

Tachykardia

Niezbyt czesto

Bradykardia

Czestos¢ nieznana

Blok przedsionkowo-
komorowy

Zaburzenia naczyniowe

Czesto

Zaczerwienienie twarzy,
niedoci$nienie tetnicze

Czegstos¢ nieznana

Zapas¢ krazeniowa,
Uderzenia goraca

Zaburzenia uktadu Czestos$¢ nieznana Wioknienie ptuc
oddechowego, klatki
piersiowej i sroédpiersia
Zaburzenia zotadka i jelit Bardzo czesto Bol brzucha
Czesto Nudnosci
Czgstos¢ nieznana Biegunka,
wymioty,
owrzodzenie przetyku,
perforacja przetyku

Zaburzenia watroby i drog
zotciowych

Rzadko

Zaburzenia czynno$ci watroby

Bardzo rzadko

Polekowe uszkodzenie
watroby,

zaburzenia watroby,
zapalenie watroby

Czesto

Tradzik




Zaburzenia skary i tkanki Bardzo rzadko Reakcja na lek z eozynofilig i
podskérnej objawami og6lnoustrojowymi
(DRESS)
Nieznana Zhtuszczajace si¢ zapalenie
skory,
Zespot Stevensa-Johnsona
Zaburzenia mi¢§niowo- Czgsto Bol konczyn
szkieletowe i tkanki taczne;j Nieznana Zespot toczniopodobny
Zaburzenia ogdlne i stany Czesto Zmgczenie,
W miejscu podania astenia,
uczucie dyskomfortu w klatce
piersiowej,
ostabienie

Dzieci i miodziez

Bezpieczenstwo stosowania u dzieci i mtodziezy oceniano w badaniu MEX-NM-301, w ktorym

12 pacjentdw pediatrycznych w wieku od 6 do 17 lat o masie ciata co najmniej 20 kg otrzymywato
meksyletyng (patrz punkt 5.1). U dwoch (2) z tych pacjentow wystgpity dzialania niepozadane. Uznaje
si¢, ze niepozadane reakcje na produkt stwierdzone u os6b dorostych dotycza réwniez dzieci i
mtlodziezy.

Zglaszanie podejrzewanych dziatan niepozgdanych

Po dopuszczeniu produktu leczniczego do obrotu istotne jest zgtaszanie podejrzewanych dziatan
niepozadanych. Umozliwia to nieprzerwane monitorowanie stosunku korzysci do ryzyka stosowania
produktu leczniczego. Osoby nalezgce do fachowego personelu medycznego powinny zgtasza¢
wszelkie podejrzewane dziatania niepozadane za posrednictwem Krajowego systemu zgtaszania
wymienionego w zataczniku V.

49 Przedawkowanie

Objawy

W przypadku ostrego przedawkowania po przyjeciu chlorowodorku meksyletyny w dawce 4,4 g
zgtaszano zgony, ale rowniez przypadki przezycia po ostrym przedawkowaniu po przyjeciu dawki
okoto 4 g chlorowodorku meksyletyny doustnie.

Do objawéw przedawkowania meksyletyny naleza: zaburzenia neurologiczne (parestezje, uczucie
splatania, omamy, napady drgawkowe) oraz zaburzenia ze strony serca (bradykardia zatokowa,
niedocis$nienie, zapas¢ oraz, w Krytycznych przypadkach, zatrzymanie akcji serca.

Postepowanie W przypadku przedawkowania

Leczenie jest gtownie objawowe. W cigzkich przypadkach moze by¢ konieczny nadzor szpitalny.
W przypadku bradykardii z niedoci$nieniem nalezy poda¢ dozylnie atropine. W przypadku napadu
drgawkowego nalezy zastosowac lek z grupy benzodiazepin.

5.  WLEASCIWOSCI FARMAKOLOGICZNE
51 Wlasciwosci farmakodynamiczne

Grupa farmakoterapeutyczna: leki nasercowe, leki przeciwarytmiczne, klasa Ib; kod ACT: C01BBO02.
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Mechanizm dzialania

Meksyletyna silnie blokuje kanaty sodowe w sytuacjach nadmiernej erupcji potencjatow
czynno$ciowych (blokowanie zalezne od uzywania) i (lub) przedtuzonej depolaryzacji (blokowanie
zalezne od woltazu) wystepujacej W chorych tkankach, a nie w przypadku fizjologicznej pobudliwos$ci
(blokowanie spoczynkowe lub napigciowe). Zatem meksyletyna jest najbardziej aktywna we widknach
migsniowych narazonych na wielokrotne wytadowania (takich jak migénie szkieletowe). Lagodzi
objawy miotonii poprzez zmniejszenie sztywno$ci migsni w mechanizmie skrocenia opdznienia
relaksacji mige$nia.

Skuteczno$¢ kliniczna i bezpieczenstwo stosowania

Osoby doroste w wieku 18 lat i starsze

Skutecznos¢ i bezpieczenstwo stosowania meksyletyny w miotonii niedystroficznej oceniono w
badaniu MYOMEX, tj. wieloo$rodkowym badaniu prowadzonym metoda podwadjnie $lepej proby,

z grupg kontrolng otrzymujaca placebo, w uktadzie naprzemiennym (dwa 18-dniowe okresy leczenia),
z 4-dniowym okresem wyptukiwania, do ktérego wiaczono 13 pacjentdw z miotonig wrodzong
(myotonia congenita, MC) i 12 pacjentdw z paramiotonig wrodzong (paramyotonia congenita, PC).
Ogolna populacja badania byta w wieku od 20 do 66 lat, okoto 2/3 stanowili m¢zczyzni.

Do badania wiaczono pacjentow, u ktérych wystgpity objawy miotonii obejmujace co najmniej 2
segmenty i majgce wplyw na co najmniej 3 codzienne czynnosci. Pacjenci byli losowo przydzielani do
grup leczenia w uktadzie naprzemiennym polegajacym na sekwencyjnym stosowaniu 2 nastepujacych
schematow leczenia: a) meksyletyna w dawce poczatkowej 167 mg na dobe zwigkszanej stopniowo

0 167 mg w odst¢pach 3-dniowych do uzyskania dawki maksymalnej 500 mg na dob¢ w ciggu

1 tygodnia lub b) placebo.!

Glownym miernikiem skutecznosci zarowno w przypadku MC, jak i PC byt wynik nasilenia
sztywnos$ci w ocenie dokonywanej przez pacjenta na wizualnej skali analogowej (Visual Analogue
Scale, VAS). Skala VAS jest skonstruowana jako miernik bezwzglgdny majacy posta¢ poziomej linii
prostej o dtugosci 100 mm z punktami koncowymi oznaczajacymi ,,zupetny brak sztywnosci” (0)

i ,,mozliwie najmocniej nasilong sztywno$¢” (100). Gtowne drugoplanowe punkty koncowe stanowity:
zmiany w zakresie jakosci zycia zaleznej od stanu zdrowia mierzone przy uzyciu specjalnego
kwestionariusza oceny jakosci zycia w chorobie nerwowo-migsniowej (individualised neuromuscular
quality of life, INQoL) oraz testu sprawno$ciowego oceniajacego czas potrzebny, aby wstac z krzesta,
obejs¢ je dookota i ponownie usigé¢ (testu z krzestem).

Wyniki gtéwnego i drugoplanowych punktéw koncowych zestawiono w tabeli 3 ponize;.

Tabela 3: Podsumowanie wynikéw dla gtéwnych i kluczowych drugorzedowych punktow
koncowych

Meksyletyna |Placebo
Analiza gléwna
Wynik oceny sztywnosci (skala VAS) (mm)
Liczba uczestnikow 25 25
Mediana wyniku w skali VAS na poczatku badania 71,0 81,0
Mediana wyniku w skali VAS w dniu 18. 16,0 78,0
Mediana bezwzglednej zmiany wyniku poczatkowego w skali VAS  |-42,0 2,0
Odsetek pacjentdw uzyskujacych bezwzgledna 12/21 (57,1%) | 3/22 (13,6%)
zmiang Wyniku poczatkowego w skali VAS > 50 mm w dniu 18.
Wplyw leczenia (liniowy model mieszany) p< 0,001
Analiza drugoplanowa
Test z krzeslem
Liczba uczestnikow 25 25
Sredni (SD) wynik poczatkowy 7,3 (3,5)

! Sprawozdanie z badania klinicznego odnosi si¢ do dawki 200 mg, ktéra odpowiada ilosci chlorowodorku

meksyletyny (odpowiadajacej 166,62 mg podstawowej meksyletyny).
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Sredni wynik (SD) w dniu 18. 52 (1,6) 75(4,1)
Srednia (SD) bezwzgledna zmiana wyniku poczatkowego -2,1(2,9) 0,2 (1,6)
Wptyw leczenia (test Wilcoxona dla par obserwacji) p = 0,0007

Analiza drugoplanowa

Wyodrebniona jakos¢ zycia w chorobie nerwowo-mig$niowe;j -

Ogodlna jakos¢ zycia

Liczba uczestnikow 25 25
Mediana wyniku na poczatku badania 51,1

Mediana wyniku w dniu 18. 23,3 48,3
Mediana bezwzglednej zmiany wyniku poczatkowego -25,0 11
Wptyw leczenia (liniowy model mieszany) p< 0,001

Analiza drugoplanowa

Wskaznik skutecznosci w skali ogolnego wrazenia klinicznego

(Clinical Global Impression, CGI)

Liczba uczestnikow 25 25
Wskaznik CGI oceniony jako skuteczny przez badaczy 22 (91,7%) 5 (20,0%)
Wskaznik CGI oceniony jako skuteczny przez pacjentow 23 (92,0%) 6 (24,0%)
Wptyw leczenia (test Mc Nemara) p< 0,001

Analiza drugoplanowa

WYybér pomiedzy 2 okresami leczenia

Liczba uczestnikow 25 25
Preferowany okres 20 (80,0%) 5 (20,0%)
Wplyw leczenia (test binominalny) p =0,0041

Analiza drugoplanowa

Skala kliniczna miotonii og6Iny wskaznik nasilenia choroby

Liczba uczestnikow 25 25

Sredni (SD) wynik poczatkowy 53,8 (10,0)

Sredni wynik (SD) w dniu 18. 24,0 (17,1) 47,6 (23,3)
Srednia (SD) bezwzgledna zmiana wyniku poczatkowego -29,8 (16,0) [-6,2 (19,0)
Wplyw leczenia (liniowy model mieszany) p< 0,001

Analiza drugoplanowa

Skala kliniczna miotonii ogolny wskaznik niepelnosprawnosci

Liczba uczestnikow 25 25

Sredni (SD) wynik poczatkowy 7,8 (2,8)

Sredni wynik (SD) w dniu 18. 2,7(2,6) 7,0(3,8)
Srednia (SD) bezwzgledna zmiana wyniku poczatkowego -51(31) -0,8 (3,4)
Wplyw leczenia (liniowy model mieszany) p< 0,001

Dzieci i miodziez

Dzieci i mlodziez w wieku od 6 do 17 lat

Wieloosrodkowe, interwencyjne badanie prowadzone metoda otwartej proby w jednej grupie z
udzialem dzieci i mtodziezy w wieku od 6 do < 18 lat w celu oceny bezpieczenstwa, PK w stanie

stacjonarnym i skuteczno$ci meksyletyny w leczeniu miotonii.

W dniu 56 (Zakonczenie badania, EOS) zaobserwowano zmiany liczbowe wzgledem warto$ci w
punkcie poczatkowym w ocenianych punktach koncowych skutecznos$ci (nie przeprowadzono

formalnej analizy statystycznej):

o Oceny w skali VAS: w punktacji dotyczgcej sztywnosci, bolu i ostabienia/zmgczenia
odnotowywano liczbowe zmniejszenie w stosunku do punktu wyjsciowego.
o Sztywno$¢: Srednia zmiana —53,7 (SD 19,62) w kohorcie 1; 21,7 (SD 27,5) w

kohorcie 2; —44,1 (SD 25,77).

o Bol: érednia zmiana —13,6 (SD 18,32) w kohorcie 1; 4,3 (SD 19,86) w kohorcie 2; —8,2

(SD 19,65) tacznie
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o Ostabienie/zmeczenie: $rednia zmiana —21,0 (SD 22,91) w kohorcie 1; —17,0 (SD 41,87)
w kohorcie 2; —19,8 (SD 27,26).

o Oceny FAS: W kohorcie 2 dwoch uczestnikdw (w wieku od 6 do 8 lat) ukonczyto Skale
oceny funkcjonalnej, ktéra wykazata zmiang w stosunku do punktu wyjsciowego w
wyniku sztywnos$ci w chwili zakonczenia badania: —3 (SD 1,41), zmiana w stosunku do
punktu wyj$ciowego w wyniku oceny bdlu w chwili zakonczenia badania: —1 (SD 1,41) i
zmiana w stosunku do punktu wyjsciowego w wyniku oceny ostabienia/zmeczenia w
chwili zakonczenia badania: 2 (SD 0).

. Liczbowa poprawe w stosunku do punktu wyjsciowego zarejestrowano w wynikach modutu
nerwowo-migsniowego wypelnianego przez pacjenta i rodzica, w skali oceny zachowan
miotonicznych (MBS) oraz w pediatrycznym kwestionariuszu oceny jakos$ci zycia (PedsQL).
o Modutl nerwowo-migsniowy (PedsQL), $rednie zmiany od punktu wyj$ciowego do

zakonczenia badania:

. Zglaszane przez pacjenta: ogdtem 11,7 (SD 10,69) w kohorcie 1; 5,0 (SD 3,75) w
kohorcie 2; 9,3 (SD 9,18).

. Zglaszane przez rodzica: ogotem 4,4 (SD 5,06) w kohorcie 1; —1,0 (SD 20,09) w
kohorcie 2; 2,2 (SD 12,98).

o MBS oceniano w punkcie wyj$ciowym oraz w chwili zakonczenia badania, a zmiany
liczbowe w stosunku do punktu wyj$ciowego byty nastgpujace:

" Srednia (SD) zmiana wyniku MBS w chwili zakonczenia badania wynosita -1,7
(1,11) w kohorcie 1, —0,2 (0,84) w kohorcie 2 i —1,1 (1,24) tacznie.

. W momencie zakonczenia badania u 8 z 12 uczestnikow (66,7%) wystapito
zmniejszenie wyniku MBS w pordwnaniu z punktem wyj$ciowym, u 3 z 12
(25,0%) nie nastgpita zmiana, au 1 z 12 (8,3%) nastapit wzrost wyniku.

. W chwili zakonczenia badania wyniki leczenia uzyskane przez 11 z 12 uczestnikow (92%)
zostaly ocenione przez badacza/rodzica/pacjenta jako ,.bardzo skuteczne” lub ,,dobre”.
. Miotonia uscisku reki: czas do rozluznienia wykazat spadek liczbowy wzgledem punktu

wyjsciowego w okresie leczenia.
o -0,06 s (SD 0,10) w kohorcie 1
o -0,11 s (SD 0,21) w kohorcie 2
o - 0,09 s (SD 0,16) tacznie.

Dzieci w wieku ponizej 6 lat

Ze wzgledu na rzadkos¢ i niejednorodnos¢ miotonii w tej grupie wiekowej nie sg dostepne zadne dane
dotyczace dzieci w wieku ponizej 6 lat, a bezpieczenstwo stosowania i skutecznos$¢ w tej grupie
wiekowej nie zostaly ustalone (patrz punkt 4.2).

5.2  Wlasciwos$ci farmakokinetyczne
Wchlanianie

Po podaniu doustnym meksyletyna wchtania sie szybko i prawie catkowicie z dostgpnoscig
biologiczna wynoszaca okoto 90% u zdrowych 0sob. Szczytowe stgzenie W 0S0CzU wystepuje PO
okoto 2 do 3 godzin po podaniu doustnym. Po podawaniu wielokrotnym nie obserwowano istotnego
gromadzenia meksyletyny.

Pokarm nie ma wptywu na szybkos¢ ani zasieg wchtaniania meksyletyny. Dlatego meksyletyng mozna
przyjmowac niezaleznie od positku.

W maksymalnej dawce dla 0s6b dorostych (200 mg 3 razy na dobe; 600 mg/dobe) Srednie stezenie w
0s0czu mierzone 2 godziny po podaniu dawki (C2h) w stanie stacjonarnym wynosito 1,10 pg/ml (SD
0,42, n = 24).

U dzieci i mlodziezy w maksymalnej badanej dawce (167 mg 3 razy na dobe; 501 mg/dobe), $rednia
geometryczna Cmax wynosita 1,39 mcg/ml, a $rednia geometryczna AUCrt,ss wynosita 8 552 mcg-h/l;
oba pomiary wykonywano w stanie stacjonarnym (dzieh 42).

Ekspozycija 0s6b dorostych i dzieci byta poréwnywalna.
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Dystrybucja

Meksyletyna ulega szybkiej dystrybucji w organizmie. Objetos¢ dystrybucji jest bardzo duza,
u zdrowych 0s6b si¢ga od 5 do 9 I/kg.
Meksyletyna stabo wigze sie z biatkami osocza (w 55%).

Meksyletyna przenika przez barier¢ tozyskowa i do mleka ludzkiego.

Metabolizm

Metabolizm meksyletyny zachodzi gtownie (w 90%) w watrobie. Glowna $Sciezke metaboliczng
stanowi uktad enzymatyczny CYP2D6, chociaz meksyletyna jest rowniez substratem enzyméw
CYP1A2. Rozpad metaboliczny postepuje wieloma drogami, takimi jak hydroksylacja aromatyczna

i alifatyczna, dealkilacja, deaminacja i N-oksydacja. Kilka posrednich metabolitow poddawanych jest
dalszemu sprzgganiu z kwasem glukuronowym (faza Il metabolizmu). Sg to migdzy innymi gtéwne
metabolity: p-hydroksy meksyletyna, hydroksy-metylo meksyletyna i N-hydroksy meksyletyna.
Wplyw fenotypu CYP2D6 na metabolizm meksyletyny zostat wszechstronnie zbadany.
Farmakokinetyka meksyletyny cechuje sie istotnie nizszym catkowitym i nerkowym klirensem
skutkujacym wydtuzonym okresem potowiczej eliminacji, wyzsza ekspozycja i nizsza objetoscia
dystrybucji u 0s6b cechujacych si¢ stabym metabolizmem w poréwnaniu z osobami o intensywnym

metabolizmie.

Okoto 10% leku wydala sie w postaci niezmienionej przez nerki.

Eliminacja

Eliminacja meksyletyny u ludzi jest powolna ($redni okres pottrwania w fazie eliminacji wynosi
10 godzin od 5 do 15 godzin).
Woydalanie meksyletyny zasadniczo odbywa si¢ przez nerki (90% dawki, w tym 10% w postaci

niezmienionej).

Woydalanie meksyletyny moze by¢ wieksze w kwasnym pH uktadu moczowego w poréwnaniu z pH
obojetnym lub zasadowym. W badaniu klinicznym 51% dawki meksyletyny zostato wydalone przez
nerki przy pH 5, w poréwnaniu z 10% przy pH obojetnym. Nie oczekuje sie, aby zmiany pH uktadu
moczowego miaty wptyw na skutecznos$¢ i bezpieczenstwo stosowania meksyletyny.

Liniowo$¢ lub nieliniowos$¢é

W zakresie dawek od 83 mg do 500 mg obserwowano zwiazek liniowy pomi¢dzy dawka meksyletyny

a jej stezeniem W 0SOCZU.

Szczegblne populacje

Polimorfizm CYP2D6

Polimorfizm CYP2D6 wptywa na farmakokinetyke meksyletyny. U os6b o stabym metabolizmie
CYP2D6 stezenie meksyletyny jest wyzsze niz u 0S0b 0 posrednim i intensywnym (czyli
prawidtowym) lub ultraszybkim metabolizmie. Odsetek takich grup wedtug stopnia metabolizmu w
populacjach o r6znym pochodzeniu etnicznym przedstawiono w formie tabeli 4 ponize;j.

Tabela 4 Odsetki réoznych populacji etnicznych w réznych klasach CYP2D6

Pochodzenie etniczne

Osoby o wolnym
metabolizmie (SM)

Osoby o poSrednim
metabolizmie (PM)

Osoby o
ultraszybkim
metabolizmie (UM)

Rasa kaukaska

Maksymalnie 10%

1-2%

Maksymalnie 10%

Rasa afrykanska

Maksymalnie 10%

Maksymalnie 5%

Rasa azjatycka

Maksymalnie 5%

Ponad 50%

Maksymalnie 2%
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Masa ciata
W analizach farmakokinetyki w populacji wykazano, ze na farmakokinetyke meksyletyny ma wptyw
masa ciata.

Wiek
Wiek nie ma klinicznie istotnego wptywu na ekspozycje na meksyletyng u 0s0b dorostych.

5.3  Przedkliniczne dane o bezpieczenstwie

Dane niekliniczne wynikajace z badan farmakologicznych dotyczacych bezpieczenstwa, badan
toksycznos$ci po podaniu wielokrotnym oraz toksycznego wptywu na rozrod i rozwdj potomstwa, nie
ujawniajg szczeg6lnego zagrozenia dla cztowieka. Jednakze te badania przeprowadzono niezgodnie ze
wspotczesnymi standardami, a wiec ich znaczenie kliniczne jest ograniczone.

Badania toksykologiczne obejmujg 1 badanie toksycznosci po podaniu wielokrotnym u psow,

2 badania rakotworczo$ci u myszy i szczurow oraz 8 badan toksyczno$ci reprodukcyjnej i rozwojowe;j
u szczurow i krolikow.

W badaniu toksycznosci prowadzonym na mtodych szczurach, zgodnym z GLP, nie stwierdzono
dziatan niepozadanych, jednak maksymalna ekspozycja byto nizsza niz ekspozycja ludzi lub zblizona
do niej.

6. DANE FARMACEUTYCZNE

6.1 Wykaz substancji pomocniczych

Zawarto$¢ kapsulki

Skrobia kukurydziana
Krzemionka koloidalna bezwodna
Stearynian magnezu

Otoczka kapsutki (Namuscla 62 mg kapsutki twarde)

Tytanu dwutlenek (E 171)
Zelatyna

Otoczka kapsultki (Namuscla 83 mg i 167 mg kapsulki twarde)

Zelaza tlenek (111) uwodniony (E 172)
Tytanu dwutlenek (E 171)

Zelatyna

6.2 Niezgodnosci farmaceutyczne

Nie dotyczy.
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6.3 Okres waznoSci
3 lata.
6.4 Specjalne srodki ostroznos$ci podczas przechowywania

Nie przechowywa¢ w temperaturze powyzej 30 °C.
Przechowywaé w oryginalnym opakowaniu w celu ochrony przed wilgocia.

6.5 Rodzaj i zawarto$é opakowania

Produkt leczniczy Namuscla kapsutki twarde jest pakowany w blistrach z Aluminium/PVC/PVDC po
30, 50, 100, 200 lub 300 kapsutek w pudetku tekturowym.

Nie wszystkie wielkosci opakowan muszg znajdowac si¢ W obrocie.
6.6  Specjalne srodki ostroznosci dotyczace usuwania

Wszelkie niewykorzystane resztki produktu leczniczego lub jego odpady nalezy usuna¢ zgodnie z
lokalnymi przepisami.

7. PODMIOT ODPOWIEDZIALNY POSIADAJACY POZWOLENIE NA
DOPUSZCZENIE DO OBROTU

Lupin Europe GmbH

Hanauer Landstralie 139-143,

60314 Frankfurt nad Menem

Niemcy

8. NUMER POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU

EU/1/18/1325/001 — 014

9. DATA WYDANIA PIERWSZEGO POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU
| DATA PRZEDLUZENIA POZWOLENIA

Data wydania pierwszego pozwolenia na dopuszczenie do obrotu: 18/12/2018

Data ostatniego przediuzenia pozwolenia: 09/08/2023

10. DATA ZATWIERDZENIA LUB CZESCIOWEJ ZMIANY TEKSTU
CHARAKTERYSTYKI PRODUKTU LECZNICZEGO

Szczegotowe informacje o tym produkcie leczniczym sa dostepne na stronie internetowej Europejskiej
Agencji Lekdw https://www.ema.europa.eu.
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WYTWORCA ODPOWIEDZIALNY ZA ZWOLNIENIE
SERII

WARUNKI LUB OGRANICZENIA DOTYCZACE
ZAOPATRZENIA | STOSOWANIA

INNE WARUNKI I WYMAGANIA DOTYCZACE
DOPUSZCZENIA DO OBROTU

WARUNKI LUB OGRANICZENIA DOTYCZACE

BEZPIECZNEGO | SKUTECZNEGO STOSOWANIA
PRODUKTU LECZNICZEGO
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A.  WYTWORCA ODPOWIEDZIALNY ZA ZWOLNIENIE SERII

Nazwa i adres wytwoércy odpowiedzialnego za zwolnienie serii:

Hormosan Pharma GmbH
Hanauer Landstrale 139-143,
60314 Frankfurt nad Menem
Niemcy

B. WARUNKI LUB OGRANICZENIA DOTYCZACE ZAOPATRZENIA 1
STOSOWANIA

Produkt leczniczy wydawany na recepte.

C. INNE WARUNKI I WYMAGANIA DOTYCZACE DOPUSZCZENIA DO
OBROTU

e  Okresowy raport o bezpieczenstwie stosowania

Wymagania do przedlozenia okresowych raportow o bezpieczenstwie stosowania tego produktu
sa okreslone w wykazie unijnych dat referencyjnych (wykaz EURD), o ktérym mowa w art.
107c ust. 7 dyrektywy 2001/83/WE i jego kolejnych aktualizacjach oglaszanych na europejskiej
stronie internetowej dotyczacej lekow.

D.  WARUNKI I OGRANICZENIA DOTYCZACE BEZPIECZNEGO I
SKUTECZNEGO STOSOWANIA PRODUKTU LECZNICZEGO

o Plan zarzadzania ryzykiem (ang. Risk Management Plan, RMP)

Podmiot odpowiedzialny podejmie wymagane dziatania i interwencje z zakresu nadzoru nad
bezpieczenstwem farmakoterapii wyszczegolnione w RMP, przedstawionym w module 1.8.2
dokumentacji do pozwolenia na dopuszczenie do obrotu, i wszelkich jego kolejnych
aktualizacjach.

Uaktualniony RMP nalezy przedstawiac:

. na zadanie Europejskiej Agencji Lekow;

. Ww razie zmiany systemu zarzadzania ryzykiem, zwlaszcza w wyniku uzyskania nowych
informacji, ktore mogg istotnie wpltynaé na stosunek ryzyka do korzysci, lub w wyniku
uzyskania istotnych informacji, dotyczacych bezpieczenstwa stosowania produktu leczniczego
lub odnoszacych si¢ do minimalizacji ryzyka.

. Dodatkowe dzialania w celu minimalizacji ryzyka

Przed wprowadzeniem na rynek produktu leczniczego Namuscla w kazdym kraju cztonkowskim
podmiot odpowiedzialny zobowigzany jest uzgodni¢ tre$¢ i format programu informacyjnego, w tym
materiaty wykorzystywane w przekazach, rodzaje kanatow dystrybucji i inne aspekty programu,

z wlasciwym organem krajowym.

Aby zapobiec i (lub) ograniczy¢ istotne ustalone ryzyko wystgpienia arytmii sercowej u pacjentow z
miotonig dystroficzng (wskazanie nieujete w ulotce) i obnizonego klirensu leku Namuscla i w zwigzku
z tym ryzyko wystapienia dziatan niepozadanych u pacjentdow z zaburzeniami czynnosci watroby,
podmiot odpowiedzialny powinien zapewnié¢, aby w kazdym kraju cztonkowskim, w ktoérym lek
Namuscla jest dostepny w sprzedazy, wszyscy przedstawiciele zawodoéw medycznych (z ang.
healthcare professionals) i pacjenci otrzymali odpowiednio:
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broszurg informacyjng dla HCP;
karte ostrzegawcza dla pacjenta.

Broszura informacyjna dla HCP, ktora nalezy zawsze przeczyta¢ razem z Charakterystyka produktu
leczniczego (ChPL) przed przepisaniem produktu leczniczego Namuscla, powinna zawiera¢
nastepujace istotne elementy:

Informacje dotyczace ryzyka wystapienia arytmii sercowej u pacjentow stosujacych produkt

leczniczy Namuscla.

Wytyczne umozliwiajgce okreslenie (lub wykluczenie) pacjentéw o wysokim ryzyku

wyksztatcenia arytmii w wyniku przyjmowania leczenia produktu leczniczego Namuscla.

Przeciwskazania dla stosowania produktu leczniczego Namuscla, ktore moga zwickszy¢

podatno$¢ na wystapienie arytmii.

Przed rozpoczgciem leczenia HCP powinni przeprowadzi¢ u wszystkich pacjentow szczegdlowa

i doktadng oceng serca w celu ustalenia tolerancji sercowej produktu leczniczego Namuscla.

Przeprowadzenie takiej oceny serca zaleca si¢ na krotko po rozpoczeciu leczenia produktem

leczniczym Namuscla (np. w przeciagu 48 godzin).

Podczas leczenia produktem Namuscla:

o u pacjentow bez zaburzen ze strony serca zaleca si¢ okresowe wykonywanie kontrolnego
badania elektrokardiograficznego (EKG) (co 2 lata lub czgéciej, jesli uzna si¢ to za
konieczne);

o u pacjentoéw z zaburzeniami ze strony serca oraz pacjentéw podatnych na tego rodzaju
zaburzenia nalezy przeprowadza¢ szczegotowa oceng serca z EKG kazdorazowo przed
zwigkszeniem dawki i po nim. Podczas leczenia podtrzymujacego zaleca si¢ szczegdtowa
oceng kardiologiczng, w tym EKG, 24-48 godzinne monitorowanie metoda Holtera i
za konieczne w ramach rutynowej oceny serca.

Produkt leczniczy Namuscla nalezy niezwlocznie odstawi¢ w przypadku wystapienia u pacjenta

zaburzen ze strony serca, braku odpowiedzi na leczenie produktem leczniczym Namuscla lub

niewykazywania korzysci z dlugoterminowego leczenia nim.

Nalezy podkresli¢ ryzyko obnizonego klirensu u pacjentéw z zaburzeniami czynno$ci watroby i

udzieli¢ odpowiednich zalecen na temat sposobu leczenia takich pacjentéw w celu zapobiegania

temu, zachowujac ostrozno$¢ po zwickszeniu dawki u pacjentéw z fagodnymi lub

umiarkowanymi zaburzeniami czynno$ci watroby (zwigkszanie dawki po co najmniej 2

tygodniach leczenia). Produkt leczniczy Namuscla nie powinien by¢ stosowany u pacjentéw z

powaznymi zaburzeniami czynno$ci watroby.

HCP powinni udzieli¢ pacjentom porad na temat:

o ryzyka wystapienia arytmii sercowej (informujgc o objawach arytmii i zalecajgc
pacjentom, aby skontaktowali si¢ niezwtocznie z ich HCP lub udali si¢ na izbg przyje¢ w
przypadku wystgpienia takich objawow);

o ryzyka obnizonego klirensu produktu Namuscla u pacjentéw z zaburzeniami czynnosci
watroby (zalecajac pacjentom poinformowac¢ ich HCP w przypadku wystepowania u nich
podstawowej choroby watroby).

Zglaszanie dziatan niepozadanych u pacjentow przyjmujacych produkt leczniczy Namuscla.

Karta ostrzegawcza dla pacjenta (w rozmiarze portfelowym), do wrgczenia przez przepisujacego
produkt leczniczy specjaliste i do przeczytania razem z broszurg pacjenta, powinna zawierac¢
nastepujace istotne informacje:

pacjenci powinni zawsze nosi¢ karte ze sobg i okazywac jg na wszystkich wizytach medycznych
u HCP innych niz przepisujacy specjalista (np. u HCP na izbie przyjec);

wskazowki odnos$nie do wprowadzenia danych kontaktowych pacjenta, lekarza prowadzacego i
daty rozpoczecia leczenia produktem leczniczym Namuscla;
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informacje dla pacjenta odnos$nie tego, ze przed rozpoczeciem leczenia produktem leczniczym
Namuscla i w trakcie leczenia nim HCP powinni przeprowadza¢ doktadne i szczegotowe oceny
serca;

pacjenci powinni poinformowa¢ HCP o wszelkich przyjmowanych lekach lub przed
przystapieniem do przyjmowania jakichkolwiek nowych lekow w trakcie leczenia produktem
leczniczym Namuscla;

informacje o objawach arytmii sercowych, ktoére moga zagraza¢ zyciu, i kiedy pacjenci powinni
zwracac si¢ o pomoc medyczna do HCP;

pacjenci nie powinni przyjmowac wigcej niz 3 kapsutki produktu leczniczego Namuscla na
dobe ani podwojnej dawki, zeby nadrobi¢ pominigta dawke.
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OZNAKOWANIE OPAKOWAN | ULOTKA DLA PACJENTA
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A. OZNAKOWANIE OPAKOWAN

22



INFORMACJE ZAMIESZCZANE NA OPAKOWANIACH ZEWNETRZNYCH

PUDELKO TEKTUROWE

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Namuscla 62 mg kapsulki twarde
Meksyletyna

2. ZAWARTOSC SUBSTANCJI CZYNNEJ

Kazda kapsultka twarda zawiera chlorowodorek meksyletyny, ktérego ilo$¢ odpowiada 62,48 mg
meksyletyny.

‘ 3. WYKAZ SUBSTANCJI POMOCNICZYCH

| 4. POSTAC FARMACEUTYCZNA | ZAWARTOSC OPAKOWANIA

30 kapsulek
50 kapsulek
100 kapsutek
200 kapsutek
300 kapsutek

5. SPOSOB | DROGA PODANIA

Nalezy zapozna¢ sig¢ z trescig ulotki przed zastosowaniem leku.
Podanie doustne

6. OSTRZEZENIE DOTYCZACE PRZECHOWYWANIA PRODUKTU LECZNICZEGO
W MIEJSCU NIEWIDOCZNYM | NIEDOSTEPNYM DLA DZIECI

Lek przechowywac¢ w miejscu niewidocznym i niedostepnym dla dzieci.

| 7. INNE OSTRZEZENIA SPECJALNE, JESLI KONIECZNE

| 8. TERMIN WAZNOSCI

Termin waznosci (EXP)

9. WARUNKI PRZECHOWYWANIA

Nie przechowywa¢ w temperaturze powyzej 30 °C.
Przechowywa¢ w oryginalnym opakowaniu w celu ochrony przed wilgocia.
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WLASCIWE

10. SPECJALNE SRODKI OSTROZNOSCI DOTYCZACE USUWANIA NIEZUZYTEGO
PRODUKTU LECZNICZEGO LUB POCHODZACYCH Z NIEGO ODPADOW, JESLI

11. NAZWA | ADRES PODMIOTU ODPOWIEDZIALNEGO

Lupin Europe GmbH
Hanauer Landstrale 139-143,
60314 Frankfurt nad Menem
Niemcy

12. NUMER POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU

EU/1/18/1325/010 — 30 kapsutek twardych
EU/1/18/1325/011 — 50 kapsutek twardych
EU/1/18/1325/012 — 100 kapsutek twardych
EU/1/18/1325/013 — 200 kapsulek twardych
EU/1/18/1325/014 — 300 kapsutek twardych

13. NUMER SERII

Numer serii (Lot)

| 14.  OGOLNA KATEGORIA DOSTEPNOSCI

| 15.  INSTRUKCJA UZYCIA

‘ 16. INFORMACJA PODANA SYSTEMEM BRAILLE’A

Namuscla 62

‘ 17. NIEPOWTARZALNY IDENTYFIKATOR - KOD 2D

Obejmuje kod 2D bedacy no$nikiem niepowtarzalnego identyfikatora.

‘ 18. NIEPOWTARZALNY IDENTYFIKATOR — DANE CZYTELNE DLA CZLOWIEKA

PC
SN
NN
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INFORMACJE ZAMIESZCZANE NA OPAKOWANIACH ZEWNETRZNYCH

PUDELKO TEKTUROWE

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Namuscla 83 mg kapsulki twarde
Meksyletyna

2. ZAWARTOSC SUBSTANCJI CZYNNEJ

Kazda kapsultka twarda zawiera chlorowodorek meksyletyny, ktérego ilo$¢ odpowiada 83,31 mg
meksyletyny.

‘ 3. WYKAZ SUBSTANCJI POMOCNICZYCH

| 4. POSTAC FARMACEUTYCZNA | ZAWARTOSC OPAKOWANIA

30 kapsulek
50 kapsulek
100 kapsutek
200 kapsutek
300 kapsutek

5. SPOSOB | DROGA PODANIA

Nalezy zapozna¢ sig¢ z trescig ulotki przed zastosowaniem leku.
Podanie doustne

6. OSTRZEZENIE DOTYCZACE PRZECHOWYWANIA PRODUKTU LECZNICZEGO
W MIEJSCU NIEWIDOCZNYM | NIEDOSTEPNYM DLA DZIECI

Lek przechowywac¢ w miejscu niewidocznym i niedostepnym dla dzieci.

| 7. INNE OSTRZEZENIA SPECJALNE, JESLI KONIECZNE

| 8. TERMIN WAZNOSCI

Termin waznosci (EXP)

9. WARUNKI PRZECHOWYWANIA

Nie przechowywa¢ w temperaturze powyzej 30 °C.
Przechowywa¢ w oryginalnym opakowaniu w celu ochrony przed wilgocia.
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WLASCIWE

10. SPECJALNE SRODKI OSTROZNOSCI DOTYCZACE USUWANIA NIEZUZYTEGO
PRODUKTU LECZNICZEGO LUB POCHODZACYCH Z NIEGO ODPADOW, JESLI

11. NAZWA | ADRES PODMIOTU ODPOWIEDZIALNEGO

Lupin Europe GmbH
Hanauer Landstrale 139-143,
60314 Frankfurt nad Menem
Niemcy

12. NUMER POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU

EU/1/18/1325/005 — 30 kapsutek twardych
EU/1/18/1325/006 — 50 kapsutek twardych
EU/1/18/1325/007 — 100 kapsulek twardych
EU/1/18/1325/008 — 200 kapsulek twardych
EU/1/18/1325/009 — 300 kapsutek twardych

13. NUMER SERII

Numer serii (Lot)

| 14.  OGOLNA KATEGORIA DOSTEPNOSCI

| 15.  INSTRUKCJA UZYCIA

‘ 16. INFORMACJA PODANA SYSTEMEM BRAILLE’A

Namuscla 83

‘ 17. NIEPOWTARZALNY IDENTYFIKATOR - KOD 2D

Obejmuje kod 2D bedacy no$nikiem niepowtarzalnego identyfikatora.

‘ 18. NIEPOWTARZALNY IDENTYFIKATOR — DANE CZYTELNE DLA CZLOWIEKA

PC
SN
NN
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INFORMACJE ZAMIESZCZANE NA OPAKOWANIACH ZEWNETRZNYCH

PUDELKO TEKTUROWE

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Namuscla 167 mg kapsutki twarde
Meksyletyna

2. ZAWARTOSC SUBSTANCJI CZYNNEJ

Kazda kapsutka twarda zawiera chlorowodorek meksyletyny, ktérego ilo$¢ odpowiada 166,62 mg
meksyletyny.

‘ 3. WYKAZ SUBSTANCJI POMOCNICZYCH

| 4. POSTAC FARMACEUTYCZNA | ZAWARTOSC OPAKOWANIA

30 kapsutek twardych
50 kapsutek twardych
100 kapsutek twardych
200 kapsutek twardych

5. SPOSOB | DROGA PODANIA

Nalezy zapozna¢ sie z trescig ulotki przed zastosowaniem leku.
Podanie doustne

6. OSTRZEZENIE DOTYCZACE PRZECHOWYWANIA PRODUKTU LECZNICZEGO
W MIEJSCU NIEWIDOCZNYM | NIEDOSTEPNYM DLA DZIECI

Lek przechowywac¢ w miejscu niewidocznym i niedostepnym dla dzieci.

| 7. INNE OSTRZEZENIA SPECJALNE, JESLI KONIECZNE

8. TERMIN WAZNOSCI

Termin waznosci (EXP)

9. WARUNKI PRZECHOWYWANIA

Nie przechowywa¢ w temperaturze powyzej 30 °C.
Przechowywa¢ w oryginalnym opakowaniu w celu ochrony przed wilgocia.
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WLASCIWE

10. SPECJALNE SRODKI OSTROZNOSCI DOTYCZACE USUWANIA NIEZUZYTEGO
PRODUKTU LECZNICZEGO LUB POCHODZACYCH Z NIEGO ODPADOW, JESLI

11. NAZWA | ADRES PODMIOTU ODPOWIEDZIALNEGO

Lupin Europe GmbH
Hanauer Landstrale 139-143,
60314 Frankfurt nad Menem
Niemcy

12. NUMER POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU

EU/1/18/1325/001 — 30 kapsutek twardych
EU/1/18/1325/002 — 50 kapsutek twardych
EU/1/18/1325/003 — 100 kapsutek twardych
EU/1/18/1325/004 — 200 kapsulek twardych

13. NUMER SERII

Numer serii (Lot)

| 14.  OGOLNA KATEGORIA DOSTEPNOSCI

| 15.  INSTRUKCJA UZYCIA

‘ 16. INFORMACJA PODANA SYSTEMEM BRAILLE’A

Namuscla 167

‘ 17. NIEPOWTARZALNY IDENTYFIKATOR - KOD 2D

Obejmuje kod 2D bedacy nosnikiem niepowtarzalnego identyfikatora.

‘ 18. NIEPOWTARZALNY IDENTYFIKATOR — DANE CZYTELNE DLA CZLOWIEKA

PC
SN
NN
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MINIMUM INFORMACJI ZAMIESZCZANYCH NA BLISTRACH LUB OPAKOWANIACH
FOLIOWYCH

BLISTRY

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Namuscla 62 mg kapsutki
Meksyletyna

‘ 2. NAZWA PODMIOTU ODPOWIEDZIALNEGO

Lupin Europe GmbH

3. TERMIN WAZNOSCI

EXP

4. NUMER SERII

Lot

S. INNE
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MINIMUM INFORMACJI ZAMIESZCZANYCH NA BLISTRACH LUB OPAKOWANIACH
FOLIOWYCH

BLISTRY

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Namuscla 83 mg kapsutki
Meksyletyna

‘ 2. NAZWA PODMIOTU ODPOWIEDZIALNEGO

Lupin Europe GmbH

3. TERMIN WAZNOSCI

EXP

4. NUMER SERII

Lot

S. INNE
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MINIMUM INFORMACJI ZAMIESZCZANYCH NA BLISTRACH LUB OPAKOWANIACH
FOLIOWYCH

BLISTRY

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Namuscla 167 mg kapsutki
Meksyletyna

‘ 2. NAZWA PODMIOTU ODPOWIEDZIALNEGO

Lupin Europe GmbH

3. TERMIN WAZNOSCI

EXP

4. NUMER SERII

Lot

S. INNE
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B. ULOTKA DLA PACJENTA
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Ulotka dolaczona do opakowania: informacja dla pacjenta

Namuscla 62 mg kapsulki twarde

Namuscla 83 mg kapsulki twarde

Namuscla 167 mg kapsulki twarde
Meksyletyna

Nalezy uwaznie zapozna¢ sie¢ z trescig ulotki przed zazyciem leku, poniewaz zawiera ona

informacje wazne dla pacjenta.

- Nalezy zachowac¢ te ulotke, aby w razie potrzeby mac ja ponownie przeczytac.

- W razie jakichkolwiek watpliwosci nalezy zwroci¢ si¢ do lekarza lub farmaceuty.

- Lek ten przepisano scisle okre$lonej osobie. Nie nalezy go przekazywac innym. Lek moze
zaszkodzi¢ innej osobie, nawet jesli objawy jej choroby sg takie same.

- Jesli wystgpia jakiekolwiek objawy niepozadane, w tym wszelkie objawy niepozadane
niewymienione w ulotce, nalezy powiedzie¢ o tym lekarzowi lub farmaceucie. Patrz punkt 4.

Do leku Namuscla dotaczona jest karta ostrzegawcza celem przypomnienia pacjentowi i personelowi
medycznemu o ryzyku wystapienia arytmii serca. Karte ostrzegawcza nalezy przeczyta¢ razem z
niniejszg ulotka i zawsze ja nosié¢ przy sobie.

Spis tresci ulotki

Co to jest lek Namuscla i w jakim celu si¢ go stosuje
Informacje wazne przed zastosowaniem leku Namuscla
Jak stosowac¢ lek Namuscla

Mozliwe dziatania niepozadane

Jak przechowywac¢ lek Namuscla

Zawarto$¢ opakowania i inne informacje

ogakrwhE

1. Co to jest lek Namuscla i w jakim celu sie go stosuje
Namuscla jest lekiem zawierajacym substancj¢ czynng meksyletyne.

Lek Namuscla jest stosowany w leczeniu objawow miotonii (choroby objawiajacej si¢ powolng

i utrudniong relaksacja migs$ni po ich uzyciu) u dzieci w wieku od 6 do 11 lat 0 masie ciata wynoszacej
co najmniej 20 kg, mtodziezy w wieku od 12 do 17 lat i dorostych pacjentéw w wieku 18 lat i
starszych z niedystroficznymi zaburzeniami miotonicznymi wywotanymi przez wady genetyczne
wplywajace na czynnos$¢ migsni. Lek Namuscla tagodzi objawy sztywnos$ci mig$ni i pomaga
pacjentom w wykonywaniu codziennych czynnosci.

2. Informacje wazne przed zastosowaniem leku Namuscla

Kiedy nie przyjmowa¢é leku Namuscla

- jesli pacjent ma uczulenie na meksyletyne lub ktérykolwiek z pozostatych sktadnikow tego leku
(wymienionych w punkcie 6)

- jesli pacjent ma uczulenie na jakiekolwiek leki znieczulajace miejscowo

- jesli pacjent przebyt zawat serca

- jesli u pacjenta wystepuja problemy dotyczace pracy serca

- jesli u pacjenta wystepuje choroba serca powodujaca nieregularne bicie serca

- jesli serce pacjenta bije zbyt szybko

- jesli doszto do uszkodzenia naczyn krwionosnych zaopatrujacych serce pacjenta

- jesli pacjent przyjmuje jednoczeénie okreslone leki w celu leczenia zaburzen rytmu serca (patrz
punkt Lek Namuscla a inne leki)

- jesli pacjent przyjmuje jednoczesnie okreslone leki 0 waskim oknie terapeutycznym (patrz
punkt Lek Namuscla a inne leki).
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W przypadku jakichkolwiek watpliwosci nalezy poradzi¢ si¢ lekarza lub farmaceuty.

Ostrzezenia i $rodki ostroznosci

Przed rozpoczgciem przyjmowania leku Namuscla nalezy omowié to z lekarzem lub pielegniarka, jesli
pacjent:

- choruje na serce

- choruje na watrobe

- choruje na nerki

- ma duze lub mate stezenie potasu we Krwi

- ma niskie stezenie magnezu we krwi

- choruje na padaczke.

Czynnos¢ serca
Przed rozpoczgciem leczenia z zastosowaniem leku Namuscla zostang wykonane badania oceniajace

prace serca, w tym badanie EKG (elektrografia). Badanie te beda takze regularnie wykonywane
podczas terapii lekiem Namuscla oraz przed zmiang dawki leku Namuscla i po takiej zmianie.
Czestosc ich przeprowadzania bedzie zalezna od czynnosci serca pacjenta.

W przypadku stwierdzenia przez lekarza jakichkolwiek zaburzen rytmu serca lub jakichkolwiek
choréb wymienionych w punkcie ,.Kiedy nie stosowa¢ leku Namuscla”, leczenie zostanie przerwane.

W przypadku zauwazenia zmian w rytmie serca (szybszego lub wolniejszego bicia serca), uczucia
kotatania serca lub bdlu w klatce piersiowej, wystapienia trudnosci w oddychaniu, zawrotow gtowy,
potliwosci lub omdlenia nalezy natychmiast skontaktowacé si¢ z placowka pomocy dorazne;j.

Niektorzy pacjenci moga mie¢ zwigkszone stezenie leku Namuscla we krwi z powodu jego
wolniejszego rozktadu w watrobie i moze by¢ konieczne odpowiednie dostosowanie dawki.

Lekarz moze zmierzy¢ stezenie potasu i magnezu w krwi pacjenta przed rozpoczgciem i w trakcie
stosowania leku Namuscla.

Reakcja na lek z eozynofilia i objawami ogo6lnoustrojowymi (DRESS)

Jezeli u pacjenta wystepuje nadwrazliwo$¢ na meksyletyne lub ktorykolwiek z pozostatych
sktadnikow tego leku, lub na jakikolwiek $rodek stuzacy do znieczulenia miejscowego, nie nalezy
przyjmowac leku Namuscla i nalezy natychmiast skontaktowac si¢ z lekarzem. Objawy
nadwrazliwosci i DRESS obejmujg goraczke, wysypke skorng i pecherze, obrzek twarzy oraz obrzek
weziow chlonnych.

Dzieci i mlodziez
Leku Namuscla nie nalezy stosowa¢ u dzieci w wieku ponizej 6 lat lub o masie ciata ponizej 20 kg,
poniewaz nie przeprowadzono badan klinicznych w tej grupie wiekowej.

Lek Namuscla a inne leki
Nalezy powiedzie¢ lekarzowi lub farmaceucie o wszystkich lekach przyjmowanych przez pacjenta
obecnie lub ostatnio, a takze o lekach, ktore pacjent planuje przyjmowac.

Leku Namuscla nie przyjmowac z okreslonymi lekami stosowanymi w zaburzeniach rytmu serca
(chinidyna, prokainamidem, dizopiramidem, ajmalina, enkainidem, flekainidem, propafenonem,
morycyzyng, amiodaronem, sotalolem, ibutylidem, dofetylidem, dronedaronem, wernakalantem).
Patrz punkt ,,Kiedy nie stosowa¢ leku Namuscla”. Przyjmowanie leku Namuscla z ktorymkolwiek
z tych lekow zwicksza ryzyko wystapienia powaznego zaburzenia rytmu serca nazywanego
czestoskurczem komorowym typu Torsade de Pointes.

Leku Namuscla nie przyjmowac¢ z okreslonymi lekami, ktore majg tak zwane waskie okno

terapeutyczne (sa to leki, w przypadku ktorych niewielkie roznice w dawce lub stezeniu we krwi moga
mie¢ wpltyw na dziatanie leku lub dziatania niepozgdane). Przyktadowymi takimi lekami sa: digoksyna
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(stosowana w chorobach serca), lit (stabilizator nastroju), fenytoina (stosowana w leczeniu padaczki),
teofilina (stosowana w leczeniu astmy) lub warfaryna (stosowana w celu zapobiegania zakrzepom
krwi).

Nalezy poinformowac lekarza lub farmaceut¢ w przypadku przyjmowania jakichkolwiek z

nastepujacych lekdw, poniewaz moga one mie¢ wplyw na dziatanie leku Namuscla lub lek Namuscla

moze mie¢ wptyw na ich dziatanie:

o leki przyjmowane z powodu chordb serca (takie jak lidokaina, tokainid, propranolol, esmolol,
metoprolol, atenolol, karwedilol, bisoprolol, nebiwolol, werapamil, diltiazem);

. okreslone inne leki:

tymolol stosowany w leczeniu podwyzszonego ci$nienia W oku (jaskry),

okreslone antybiotyki (cyprofloksacyna, ryfampicyna),

okreslone leki przeciwdepresyjne (fluwoksamina),

tyzanidyna (stosowana w celu rozluznienia migéni),

metformina (stosowana z powodu cukrzycy),

omeprazol (stosowany w leczeniu wrzoddw zotadka i refluksu kwasu zotgdkowego).

O O O O O O

Lek Namuscla a palenie tytoniu

Nalezy powiedzie¢ lekarzowi lub farmaceucie, jesli pacjent zacznie pali¢ lub zaprzestanie palenia
podczas stosowania leku Namuscla. Jest to konieczne, poniewaz palenie tytoniu wptywa na st¢zenie
leku Namuscla we krwi i moze by¢ konieczne odpowiednie dostosowanie dawki.

Lek Namuscla a napoje
Zalecane jest ograniczenie spozywania kofeiny o potowe podczas leczenia meksyletyna, poniewaz lek
moze zwigkszy¢ stezenie kofeiny we Krwi.

Ciaza i karmienie piersia

Jesli pacjentka jest w cigzy lub karmi piersig, przypuszcza ze moze by¢ w cigzy lub gdy planuje mie¢
dziecko, powinna poradzi¢ si¢ lekarza przed zastosowaniem tego leku. Jesli pacjentka zajdzie w cigze
podczas terapii lekiem Namuscla powinna natychmiast zgtosi¢ si¢ do lekarza, poniewaz stosowanie
leku Namuscla w cigzy jest niezalecane.

Meksyletyna przenika do mleka ludzkiego. Pacjentka powinna porozmawia¢ 0 tym z lekarzem.
Wspdlnie z lekarzem podejmie decyzje¢, czy zrezygnowac z karmienia piersig, czy odstawic¢ lub
zrezygnowac Z terapii meksyletyna.

Prowadzenie pojazdéw i obslugiwanie maszyn

Lek Namuscla moze powodowaé zmeczenie, uczucie splatania, niewyrazne widzenie: jesli wystapia u
pacjenta takie dziatania niepozadane, nie nalezy prowadzi¢ pojazdéw, jezdzi¢ rowerem ani obstugiwaé
maszyn.

3. Jak stosowaé lek Namuscla

Ten lek nalezy zawsze przyjmowac zgodnie z zaleceniami lekarza lub farmaceuty. W razie
watpliwosci nalezy zwroci¢ sie do lekarza lub farmaceuty.

Namuscla 167 mg kapsutki twarde:

Osoby doroste w wieku 18 lat i starsze

Zalecana dawka poczatkowa to 1 kapsutka na dobe. Na podstawie uzyskanego wptywu leku, lekarz
bedzie stopniowo zwicksza¢ dawke. Dawka podtrzymujaca to 1 do 3 kapsutek na dobe przyjmowane
w regularnych odstepach w ciggu dnia zgodnie z zaleceniami.

Nie przyjmowac wigcej niz 3 kapsutki na dobeg.
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Namuscla 62 mg, 83 mg i 167 mg kapsulki twarde:
Dzieci i mtodziez (w wieku od 6 do 17 lat)

U dzieci w wieku od 6 lat i mtodziezy zalecana dawka zalezy od masy ciata (tabela 1):

Tabela 1: Zalecane dawki u dzieci i mlodziezy

Masa Raz na dobe | Dwa razy na Trzy razy na dobe Maksymalna calkowita
ciala (kg) (rano) dobe (rano i (rano, po poludniu i dawka dobowa
wieczorem) wieczorem)
20-30 kg 62 mg 124 mg 186 mg
(1 x 62 mg) (2 x 62 mg) (3 x 62 mg) ~187 mg na dobg
249 mg
30-40 kg 83 mg 166 mg (3 x 83 mg) ~250 mg na dobe
(1x83mg) (2x 83 mg) Alternatywnie: 248 mg
(4 x 62 mQ)
40-60 kg 124 mg 248 mg 372 mg
(2 x 62 mg) (4 x 62 mg) (6 x 62 mg) ~375 mg na dobg
> 60 kg 167 mg 334 mg 501 mg
(1 x 167 mg (2 x 167 mg (3x167 mg lub 6 x 500 mg na dobg
lub 2 x 83 mg) | lub 4 x 83 mg) 83 mg)

Lekarz bedzie roéwniez dokonywat regularnej oceny leczenia pacjenta w celu upewnienia sie, ze lek
Namuscla jest nadal najlepszym lekiem dla niego.

Metoda podawania
Lek Namuscla przyjmuje si¢ doustnie.

Nalezy potkna¢ kapsutke w cato$ci, popijajac ja szklanka wody z zachowaniem pozycji stojacej. Lek
Namuscla mozna przyjmowaé w trakcie positku, aby zapobiec bélowi brzucha (patrz punkt ,,Mozliwe
dziatania niepozadane”).

Kapsutek leku Namuscla nie nalezy otwiera¢ ani podawac przez zglebnik do zywienia dojelitowego
lub dozotadkowego. W razie trudnosci z polykaniem tego leku nalezy porozmawiaé z lekarzem.

Przyjecie wiekszej niz zalecana dawki leku Namuscla

W przypadku przyjecia wiekszej niz zalecana dawki leku Namuscla nalezy skontaktowacé sie

z lekarzem. Moze mie¢ to bardzo szkodliwy wptyw na zdrowie pacjenta. W przypadku odczuwania
mrowienia koniczyn gornych i dolnych, utraty zdolnosci logicznego myslenia lub koncentracji,
wystgpienia omamow, drgawek lub uczucia wolniejszej pracy serca, zawrotow gtowy, zastabniecia,
omdlenia lub zatrzymania akcji serca pacjent lub inna osoba powinni natychmiast skontaktowac sie
z lekarzem.

Pominigcie dawki leku Namuscla
W przypadku pominigcia dawki nie nalezy przyjmowac dawki podwdjnej. Wystarczy przyja¢ kolejng
dawke 0 zwyktej porze.

W razie dalszych watpliwosci zwigzanych ze stosowaniem tego leku nalezy zwrocic¢ sie do lekarza lub
farmaceuty.
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4, Mozliwe dzialania niepozadane
Jak kazdy lek, lek ten moze powodowa¢ dziatania niepozgdane, chociaz nie u kazdego one wystagpia.

Najpowazniejszymi dziataniami niepozadanymi sg:

Nalezy skontaktowac si¢ z lekarzem lub uda¢ si¢ na pobliska izbe przyje¢ niezwlocznie, jesli wystapia
nastepujace dziatania niepozgdane:

- zespOt Stevensa-Johnsona (SJS): cigzka reakcja alergiczna objawiajaca si¢ wysypka skorna, majaca
czesto postac pecherzy i nadzerek na btonie §luzowej jamy ustnej i oczu oraz innych czesci ciata. Jest
to dziatanie niepozadane, ktorego czestos¢ jest nieznana (czestos¢ nie moze by¢ okreslona na
podstawie dostgpnych danych).

- schorzenie o0 nazwie DRESS objawiajace si¢ wystepowaniem pecherzy na skorze, ztym
samopoczuciem i gorgczka. Jest to bardzo rzadkie dziatanie niepozadane, ktore moze wystgpi¢ u co
najwyzej 1 na 10 000 0séb;

- arytmia i inne zaburzenia rytmu serca (blok przedsionkowo-komorowy, szybkie bicie serca,
migotanie przedsionkow). Sa to czeste dziatania niepozadane, ktdre moga wystapi¢ u maksymalnie 1
na 10 os6b; objawy oraz wiecej informacji mozna znalez¢é w punkcie ,,Ostrzezenia i $rodki
ostroznosci”

- ciezka alergia na meksyletyne (objawiajaca sie¢ wysypka z goraczka); jest to bardzo rzadkie dziatanie
niepozadane, ktdre moze wystgpi¢ U co najwyzej 1 na 10 000 osdb;

Inne dzialania niepozadane, ktére moga wystapié:

Bardzo czesto wystepujqce dziatania niepozgdane (moggq wystgpié U wiecej niz 1 0soby na 10):
- bol brzucha
- bezsenno$¢ (zaburzenia snu)

Czesto wystepujgce dzialania niepoZgdane (mogg wystgpié¢ U maksymalnie 1 osoby na 10):
- somnolencja (senno$¢)

- bol gtowy

- mrowienie konczyn gérnych i dolnych

- niewyrazne widzenie

- zawroty gtowy (uczucie braku rownowagi)

- szybkie bicie serca

- zaczerwienienie twarzy

- obnizenie ci$nienia krwi (co moze powodowac zawroty glowy i uczucie omdlewania)
- nudnosci

- tradzik

- b6l konczyn gérnych i dolnych

- zmeczenie

- ostabienie

- uczucie dyskomfortu w Kklatce piersiowej

- ostabienie (uczucie ogdlnego dyskomfortu i choroby.

Niezbyt czesto wystepujqce dziatania niepozgdane (mogq wystgpi¢ u maksymalnie 1 osoby na 100):
- drgawki (napady drgawkowe)

- zaburzenia mowy

- wolne bicie serca

Rzadko wystepujgce dzialania niepozgdane (mogg wystgpi¢ u maksymalnie 1 osoby na 1000):
- nieprawidlowa czynno$¢ watroby (stwierdzona podczas badania krwi)

Bardzo rzadko wystgpujqce dziatania niepozgdane (mogg wystgpi¢ u maksymalnie 1 osoby na 10 000):
- uszkodzenie watroby, w tym zapalenie watroby

Czestos¢é nieznana (czestosé nie moze by¢ okreslona na podstawie dostepnych danych):
- obnizenie liczby krwinek biatych lub ptytek krwi
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- zespot toczniopodobny (choroba uktadu odpornosciowego)
- zaczerwienienie i ztuszczanie sie skory

- omamy (widzenie lub styszenie rzeczy, ktorych nie ma)

- przemijajace uczucie splatania (okresowa niezdolno$¢ do jasnego myslenia lub koncentracji)
- podwaojne widzenie

- zmienione odczuwanie smaku

- omdlenie

- uderzenia goraca

- witdknienie ptuc (choroba ptuc)

- biegunka

- wymioty

- uszkodzenie przetyku (drogi pokarmowej).

Zglaszanie dzialan niepozadanych

Jesli wystapia jakiekolwiek objawy niepozadane, w tym wszelkie objawy niepozadane niewymienione
w tej ulotce, nalezy powiedzie¢ 0 tym lekarzowi lub farmaceucie. Dziatania niepozadane mozna
zglaszaé bezposrednio do ,.krajowego systemu zgtaszania” wymienionego w zataczniku V. Dzigki
zgltaszaniu dziatan niepozadanych mozna bedzie zgromadzi¢ wigcej informacji na temat
bezpieczenstwa stosowania leku.

5. Jak przechowywa¢ lek Namuscla
Lek nalezy przechowywaé w miejscu niewidocznym i niedostgpnym dla dzieci.

Nie stosowa¢ tego leku po uptywie terminu waznosci zamieszczonego na pudetku tekturowym
i blistrze po ,,EXP”. Termin waznos$ci 0znacza ostatni dzien podanego miesigca.

Nie przechowywac w temperaturze powyzej 30°C. Przechowywaé w oryginalnym opakowaniu w celu
ochrony przed wilgocia.

Lekdow nie nalezy wyrzuca¢ do kanalizacji ani domowych pojemnikow na odpadki. Nalezy zapytac
farmaceute, jak usuna¢ leki, ktorych si¢ juz nie uzywa. Takie postgpowanie pomoze chronic¢
srodowisko.

6.  Zawarto$¢ opakowania i inne informacje
Co zawiera lek Namuscla

Namuscla 62 mg kapsutki twarde

Kazda kapsultka twarda zawiera:

- chlorowodorek meksyletyny, ktérego ilos¢ odpowiada 62,48 mg meksyletyny (substancji
czynnej)

- pozostale sktadniki [skrobia kukurydziana, krzemionka koloidalna bezwodna, stearynian
magnezu, zelatyna, tytanu dwutlenek (E 171)].

Namuscla 83 mg kapsutki twarde

Kazda kapsutka twarda zawiera:

- chlorowodorek meksyletyny, ktorego ilo$¢ odpowiada 83,31 mg meksyletyny (substancji
czynnej)

- pozostale sktadniki [skrobia kukurydziana, krzemionka koloidalna bezwodna, stearynian
magnezu, zelatyna, zelaza tlenek (III) uwodniony (E 172), tytanu dwutlenek (E 171)].
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Namuscla 167 mg kapsutki twarde

Kazda kapsutka twarda zawiera:

- chlorowodorek meksyletyny, ktorego ilos¢ odpowiada 166,62 mg meksyletyny (substancji
czynnej)

- pozostate sktadniki [skrobia kukurydziana, krzemionka koloidalna bezwodna, stearynian
magnezu, zelatyna, zelaza tlenek (111) uwodniony (E 172), tytanu dwutlenek (E 171)].

Jak wyglada lek Namuscla i co zawiera opakowanie

Namuscla 62 mg kapsulki twarde

Kapsutki twarde leku Namuscla (kapsutki) sg barwy biatej, majg twardg otoczke zelatynows i sg
wypelnione biatym proszkiem.

Lek Namuscla 62 mg kapsutki twarde jest dostgpny w opakowaniach blistrowych po 30, 50, 100, 200 i
300 kapsutek w pudetku tekturowym.

Namuscla 83 mg kapsutki twarde

Kapsulki twarde leku Namuscla (kapsutki) to czerwonopomaranczowo-biate twarde kapsutki w
otoczce zelatynowej wypehione biatym proszkiem.

Lek Namuscla 83 mg kapsulki twarde jest dostepny w blistrach zawierajacych 30, 50, 100, 200 lub
300 kapsutek w pudetku tekturowym.

Namuscla 167 mg kapsutki twarde

Kapsutki twarde leku Namuscla (kapsutki) to czerwonopomaranczowo twarde kapsutki w otoczce
zelatynowej wypetnione biatym proszkiem.

Lek Namuscla 167 mg kapsulki twarde jest dostepny w blistrach zawierajacych 30, 50, 100 lub
200 kapsutek w pudetku tekturowym.

Nie wszystkie wielko$ci opakowan muszg znajdowac si¢ w obrocie.

Podmiot odpowiedzialny
Lupin Europe GmbH
Hanauer Landstralie 139-143,
60314 Frankfurt nad Menem
Niemcy

Wytworca

Hormosan Pharma GmbH
Hanauer Landstrale 139-143,
60314 Frankfurt nad Menem
Niemcy

W celu uzyskania bardziej szczegdtowych informacji dotyczacych tego leku nalezy zwrécié sie do
miejscowego przedstawiciela podmiotu odpowiedzialnego:

AT, BE, BG, CZ, CY, DK, EE, EL, ES, FR, DE
FI, HR, IE, IS, IT, LV, LT, LU, HU, MT, NL,
NO, PL, PT, RO, SI, SK, SE

Lupin Europe GmbH Lupin Europe GmbH
Tel: +49 69 96759087 Tel: +49 (0) 800 182 4160
Email: customerserviceLEG@Ilupin.com Email: customerserviceLEG@Ilupin.com

Data ostatniej aktualizacji ulotki

Szczegotowe informacje o tym leku znajduja sie na stronie internetowej Europejskiej Agencji Lekow
https://www.ema.europa.eu.
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