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CHARAKTERYSTYKA PRODUKTU LECZNICZEGO



vNiniej szy produkt leczniczy bedzie dodatkowo monitorowany. Umozliwi to szybkie
zidentyfikowanie nowych informacji o bezpieczenstwie. Osoby nalezace do fachowego personelu
medycznego powinny zglasza¢ wszelkie podejrzewane dzialania niepozadane. Aby dowiedzie¢ sig, jak
zglasza¢ dziatania niepozadane - patrz punkt 4.8.

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO
RAYVOW 50 mg tabletki powlekane

RAYVOW 100 mg tabletki powlekane
RAYVOW 200 mg tabletki powlekane

2. SKLAD JAKOSCIOWY I ILOSCIOWY

RAYVOW 50 mg tabletki powlekane

Kazda tabletka powlekana zawiera 50 mg lasmidytanu (w postaci bursztynianu).

RAYVOW 100 mg tabletki powlekane

Kazda tabletka powlekana zawiera 100 mg lasmidytanu (w postaci bursztynianu).

RAYVOW 200 mg tabletki powlekane

Kazda tabletka powlekana zawiera 200 mg lasmidytanu (w postaci bursztynianu).

Pelny wykaz substancji pomocniczych, patrz punkt 6.1.

3. POSTAC FARMACEUTYCZNA
Tabletka powlekana (tabletka)

RAYVOW 50 mg tabletki powlekane

Jasnoszara, owalna tabletka o wymiarach 8,9 x 4,9 mm, z wytloczeniem “4312” na jednej stronie i
“L-50” na drugiej stronie.

RAYVOW 100 mg tabletki powlekane

Jasnofioletowa, owalna tabletka o wymiarach 11,2 x 6,15 mm, z wyttoczeniem “4491” na jedne;j
stronie i “L-100" na drugiej stronie.

RAYVOW 200 mg tabletki powlekane

Szara, owalna tabletka o wymiarach 14,1 x 7,75 mm, z wyttoczeniem “4736” na jednej stronie i
“L-200 na drugiej stronie.

4. SZCZEGOLOWE DANE KLINICZNE

4.1 Wskazania do stosowania

Produkt leczniczy RAYVOW jest wskazany w doraznym leczeniu bolu gtowy podczas napadu
migrenowego, z aurg badz bez aury, u os6b dorostych.



4.2 Dawkowanie i sposob podawania
Dawkowanie

Na ogo6t zalecana dawka poczatkowa u dorostych to 100 mg lasmidytanu w leczeniu doraznym
napadow migreny. W razie koniecznos$ci dawke te mozna zwigkszy¢ do 200 mg, w celu zwigkszenia
skutecznosci lub zmniejszy¢ do 50 mg, aby poprawi¢ tolerancje.

Jesli migrenowy bol gtowy powrodci w ciagu 24 godzin od poczatkowej odpowiedzi po przyjeciu
lasmidytanu w dawce 50 mg lub 100 mg, mozna przyjac¢ drugg dawke o tej samej mocy. Nie nalezy
przyjmowac drugiej dawki w ciggu 2 godzin po podaniu pierwszej dawki.

Nie nalezy przyjmowac wigcej niz 200 mg w ciggu 24 godzin.

Jesli u pacjenta nie wystapi odpowiedz po podaniu pierwszej dawki, jest mato prawdopodobne, by
przyjecie podczas tego samego napadu migreny drugiej dawki przyniosto korzysci.

Lasmidytan mozna przyjmowa¢ podczas positku lub miedzy positkami.

Osoby w podesztym wieku (> 65 lat)
U pacjentdéw w podesztym wieku nie jest konieczne dostosowywanie dawki (patrz punkt 5.2).

Zaburzenia czynnosci nerek
U pacjentéw z tagodnymi, umiarkowanie ci¢zkimi lub cigzkimi zaburzeniami czynno$ci nerek nie ma
potrzeby dostosowywania dawki (patrz punkt 5.2).

Zaburzenia czynnosci wgtroby

U pacjentéw z tagodnymi i umiarkowanymi zaburzeniami czynnos$ci watroby nie jest konieczne
dostosowanie dawki (patrz punkt 5.2). Nie przeprowadzono badan dotyczacych stosowania
lasmidytanu u 0s6b z cigzkimi zaburzeniami czynnosci watroby, dlatego nie zaleca si¢ stosowania
produktu w tej grupie pacjentow (patrz punkt 5.2).

Drzieci i mlodziez
Nie okreslono dotychczas bezpieczenstwa stosowania ani skutecznosci lasmidytanu u dzieci i
mtodziezy w wieku od 6 do 18 lat. Dane nie sg dostepne.

Stosowanie lasmidytanu u dzieci w wieku ponizej 6 lat nie jest wtasciwe w leczeniu migreny.

Sposdb podawania

Podanie doustne
4.3 Przeciwwskazania

Nadwrazliwos$¢ na substancj¢ czynng lub na ktorgkolwiek substancj¢ pomocniczg wymieniong w
punkcie 6.1.

4.4 Specjalne ostrzezenia i Srodki ostroznosci dotyczace stosowania

Wplyw na osrodkowy ukltad nerwowy (OUN) i zaburzenie zdolnosci prowadzenia pojazdow

Stosowanie lasmidytanu wigze si¢ niepozadanymi dziataniami w obrgbie OUN. W badaniu symulacji

kierowania samochodem u zdrowych 0sob lasmidytan istotnie ostabiat zdolnos$¢ prowadzenia pojazdu
(patrz punkt 4.7). Pacjentom nalezy zaleci¢, aby nie prowadzili pojazdéw ani nie wykonywali innych

czynnos$ci wymagajacych wzmozonej uwagi, dopoki nie uptynie co najmniej 8 godzin od przyjecia



kazdej dawki lasmidytanu, nawet jesli czujg si¢ wystarczajaco dobrze, aby to zrobi¢. Pacjenci, ktorzy
nie mogg przestrzegac tego zalecenia, nie powinni przyjmowac lasmidytanu.

Zespot serotoninowy

Zglaszano przypadki zespotu serotoninowego, ktoéry moze wystapi¢ po podaniu lasmidytanu lub w
przypadku stosowania z innymi produktami leczniczymi o dzialaniu serotoninergicznym

[np. selektywnymi inhibitorami wychwytu zwrotnego serotoniny (SSRI), inhibitorami wychwytu
zwrotnego serotoniny i noradrenaliny (SNRI), tréjpierScieniowymi lekami przeciwdepresyjnymi
(TCA) i inhibitorami monoaminooksydazy (MAO)]. Doswiadczenia kliniczne zwigzane z
zastosowaniem lasmidytanu i tryptandw w krotkim czasie po sobie sg ograniczone. Ryzyka
wystgpienia zespotu serotoninowego mogg si¢ sumowac. Objawami zespotu serotoninowego moga
by¢: zmiany stanu psychicznego (np. pobudzenie, omamy, $pigczka), niestabilnos¢ uktadu
autonomicznego (np. tachykardia, niestabilne ci$nienie krwi, hipertermia), objawy nerwowo-
migsniowe (np. hiperrefleksja, brak koordynacji) i (lub) przedmiotowe oraz podmiotowe objawy ze
strony przewodu pokarmowego (np. nudnosci, wymioty, biegunka). Reakcje te moga mie¢ cigzki
przebieg. Zazwyczaj objawy zaczynaja pojawiac si¢ w ciggu kilku minut do kilku godzin po przyjeciu
pierwszej lub wickszej dawki produktu leczniczego o dziataniu serotoninergicznym. Jesli ze
wzgledow klinicznych uzasadnione jest stosowanie lasmidytanu jednoczesnie z innymi produktami
leczniczymi o dziataniu serotoninergicznym, zaleca si¢ odpowiednig obserwacj¢ stanu pacjenta,
zwlaszcza podczas rozpoczynania terapii i w przypadku zwigkszania dawki. Nalezy przerwac
podawanie lasmidytanu, jesli podejrzewa si¢ zespot serotoninowy.

Leki powodujace zahamowanie czynnosci osrodkowego uktadu nerwowego (OUN)

Ze wzgledu na mozliwo$¢ powodowania sedacji, jak rowniez innych niepozgdanych dziatan w postaci
zaburzen poznawczych i (lub) neuropsychicznych, nalezy zachowac¢ ostroznos¢ stosujac lasmidytan w
skojarzeniu z alkoholem lub innymi substancjami hamujacymi czynno$s¢ OUN.

Mozliwos¢ niewlasciwego stosowania lub naduzywania produktoéw leczniczych

W badaniu potencjatu uzalezniajacego u ludzi prowadzonym z udziatem oséb stosujgcych narkotyki
migkkie (tzw. ,,rekreacyjne”), podawanie lasmidytanu w pojedynczych dawkach 100 lub 200 mg
wigzalo si¢ z wickszym wzmocnieniem pozytywnym uktadu nagrody (ang. drug-liking) niz podawanie
placebo. W osobnym badaniu nie stwierdzono somatycznych objawow odstawienia u zdrowych oséb,
u ktorych nagle zaprzestano podawania produktu po 7 dniach jego stosowania.

Nalezy oceni¢ pacjentéw pod katem ryzyka naduzywania leku i obserwowac, czy nie wystepuja u nich
objawy niewlasciwego stosowania lub naduzywania lasmidytanu.

B6l glowy z naduzywania leku (ang. medication overuse headache, MOH)

Naduzywanie jakiegokolwiek rodzaju produktow leczniczych stosowanych z powodu bolow glowy

moze je nasili¢. W razie stwierdzenia lub podejrzenia takiej sytuacji nalezy zasi¢gna¢ porady lekarza i
przerwac leczenie. Nalezy podejrzewa¢ MOH u pacjentéw, u ktorych bole glowy wystepuja czesto lub
codziennie pomimo (lub z powodu) regularnego stosowania przeciwbolowych produktow leczniczych.

Sod

Ten produkt leczniczy zawiera mniej niz 1 mmol sodu (23 mg) w tabletce, to znaczy lek uznaje si¢ za
»wolny od sodu”.

4.5 Interakcje z innymi produktami leczniczymi i inne rodzaje interakcji

Produkty lecznicze powodujace zwolnienie rytmu serca

Stosowanie lasmidytanu wigzato si¢ ze zwolnieniem akcji serca. Propranolol i lasmidytan stosowane
razem powodowaty zmniejszenie czg¢stosci akcji serca srednio o maksymalnie 19,3 uderzenia na
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minute, tj. dodatkowe zwolnienie akcji serca o 5,1 uderzenia na minut¢ w poréwnaniu z samym
propranololem. Nalezy to wzig¢ pod uwage u pacjentow, u ktorych taki stopien zmniejszenia czegstosci
akcji serca moze stanowi¢ problem, w tym u pacjentéw przyjmujacych produkty lecznicze
powodujace zwolnienie akcji serca.

Produkty lecznicze serotoninergiczne

Jednoczesne podawanie lasmidytanu i produktow leczniczych (np. SSRI, SNRI, TCA) powodujacych
zwigkszenie stezenia serotoniny moze zwigkszy¢ ryzyko wystgpienia zespotu serotoninowego.
Doswiadczenia kliniczne zwigzane z zastosowaniem lasmidytanu i tryptanéw w krotkim czasie po
sobie sg ograniczone. Ryzyka wystgpienia zespotu serotoninowego moga si¢ sumowac. Zaleca si¢
ostrozno$¢ (patrz punkt 4.4).

Mozliwy wplyw lasmidytanu na inne produkty lecznicze

Codzienne podawanie lasmidytanu nie zmieniato farmakokinetyki midazolamu, kofeiny ani
tolbutamidu, ktdre sg substratami, odpowiednio, CYP3A, CYP1A2 i CYP2C9. Podawanie
lasmidytanu jednoczesnie z sumatryptanem (substratem MAO-A i OCT1) lub propranololem
(substratem CYP2D6) nie powodowato istotnych klinicznie zmian ekspozycji na te produkty
lecznicze. Po podaniu pojedynczej dawki lasmidytanu nerkowy klirens kreatyniny w okresie
24 godzin zmniejszyt si¢ nieznacznie (11%) w poréwnaniu z placebo, bez zmian warto$ci
wspotczynnika filtracji klebuszkowej (GFR).

Lasmidytan jest inhibitorem glikoproteiny P (P-gp) i biatka opornosci raka piersi (BCRP) w
warunkach in vitro. W badaniu interakcji z innymi lekami lasmidytan zwigkszat og6lnoustrojowa
ekspozycje na jednoczesnie podawany dabigatran (substrat P-gp) o okoto 25%. Dlatego, gdy produkt
leczniczy RAYVOW podaje si¢ z substratami P-gp o waskim indeksie terapeutycznym (takimi jak
digoksyna), zwigkszenie ogdlnoustrojowej ekspozycji na jednoczes$nie podawany lek moze miec¢
znaczenie kliniczne (patrz punkt 5.2). W tym samym badaniu nie zaobserwowano istotnych zmian w
farmakokinetyce rozuwastatyny (substratu BCRP) podczas jednoczesnego stosowania z
lasmidytanem.

Mozliwy wplyw innych produktow leczniczych na lasmidytan

Nie zaobserwowano zmian w farmakokinetyce lasmidytanu w razie jednoczesnego podawania z
eteksylanem dabigatranu, rozuwastatyna, sumatryptanem lub propranololem. Ze wzgledu na szlaki
klirensu metabolicznego, wptyw inhibitorow lub induktoréw CYP na ekspozycje na lasmidytan jest
malo prawdopodobny i nie obserwowano zmiany farmakokinetyki lasmidytanu podczas
jednoczesnego podawania z topiramatem (induktorem CYP3A4 i inhibitorem CYP2C19).

4.6 Wplyw na plodnosé, cigze i laktacje

Cigza

Istniejg ograniczone dane dotyczace stosowania lasmidytanu u kobiet w okresie cigzy. Badania na
zwierzetach wykazaly szkodliwy wptyw na reprodukcje (patrz punkt 5.3). Nie wiadomo, jaki jest
wplyw lasmidytanu na rozwdj ptodu. Nie zaleca si¢ stosowania produktu RAYVOW w okresie cigzy.

Karmienie piersia

Lasmidytan i (lub) jego metabolity byly wydzielane do mleka samic szczurow w okresie laktacji
(patrz punkt 5.3). Brak danych dotyczacych obecno$ci lasmidytanu w mleku kobiecym, wpltywu
lasmidytanu na niemowle karmione piersig ani wptywu lasmidytanu na wytwarzanie mleka.

Nalezy podja¢ decyzje, czy przerwaé karmienie piersia, czy tez przerwaé leczenie/powstrzymac si¢ od
leczenia produktem RAYVOW, biorgc pod uwage korzysci dla dziecka wynikajace z karmienia



piersig oraz korzys$ci dla kobiety zwigzane z terapig. Narazenie noworodka mozna zminimalizowaé
unikajac karmienia piersig przez 24 godziny po podaniu produktu.

Plodnos$é

Nie jest znany wplyw stosowania lasmidytanu na ptodnos$¢ u ludzi. Badania na zwierzetach nie
wykazaty wptywu na ptodnosc¢ (patrz punkt 5.3).

4.7 Wplyw na zdolno$¢ prowadzenia pojazdow i obslugiwania maszyn

Lasmidytan wywiera znaczny wptyw na zdolno$¢ prowadzenia pojazdow i obstugiwania maszyn.
Zdolno$¢ do prowadzenia pojazdu oceniano przy uzyciu komputerowego programu do symulacji
kierowania samochodem. Pierwszorzedowym parametrem oceny wynikéw byla réznica w porownaniu
z placebo dotyczaca sredniego odchylenia od osi jezdni (ang. Standard Deviation of Lateral

Position, SDLP) stanowiacego miernik zdolnosci do prowadzenia pojazdu. Podanie pojedynczej
dawki lasmidytanu 50 mg, 100 mg lub 200 mg powodowato istotne pogorszenie zdolnosci danej
osoby do kierowania pojazdem 90 minut po zastosowaniu produktu. W innym badaniu z
zastosowaniem lasmidytanu w dawce 100 mg lub 200 mg zdolnos$¢ prowadzenia pojazdu nie osiggneta
wartos$ci progowej ustalonej dla zaburzenia zdolno$ci kierowania pojazdami 8 godzin lub p6zniej po
podaniu produktu RAYVOW w kazdej z dawek.

Pacjentom nalezy zaleci¢, aby nie wykonywali czynno$ci wymagajacych wzmozonej uwagi, takich jak
obstugiwanie maszyn lub prowadzenie pojazdow, przez co najmniej 8 godzin po przyjeciu
jakiejkolwiek z dawek lasmidytanu, nawet jesli czujg si¢ wystarczajaco dobrze, aby to zrobié.
Pacjenci, ktorzy nie mogg przestrzegac tego zalecenia, nie powinni przyjmowac lasmiditanu (patrz
punkt 4.4).

4.8 Dzialania niepozadane

Podsumowanie profilu bezpieczenstwa

Najczesciej wystepujacymi dziataniami niepozadanymi sg zawroty gtowy (19,9%), sennos¢ (7,8%),
zmeczenie (7,7%), parestezje (6,8%), nudnosci (4,9%), zawroty glowy spowodowane zaburzeniami
btednika (2,6%), niedoczulica (2,5%) i ostabienie migsni (2,3%). Wiekszos¢ zdarzen niepozadanych
wykazata zalezno$¢ od podanej dawki.

Tabelaryczne zestawienie dzialan niepozadanych

W tabeli ponizej dziatania niepozadane wymieniono zgodnie z klasyfikacjg uktadow i narzadow
MedDRA oraz wedlug czestosci wystepowania. W obrgbie kazdej grupy o okreslonej czestosci
wystepowania dzialania niepozadane sg wymienione zgodnie ze zmniejszajacym si¢ nasileniem.
Klasyfikacja czgsto$ci wystepowania jest nastepujgca: bardzo czesto (=1/10), czgsto

(>1/100 do <1/10), niezbyt czgsto (=1/1000 do <1/100), rzadko (=1/10 000 do <1/1000).



Tabela 1. Dzialania niepozadane

Klasyfikacja Bardzo czesto Czesto Niezbyt czesto Rzadko
ukladow i
narzadéw
Zaburzenia Nadwrazliwos$¢
ukladu
immunologicznego
Zaburzenia Zaburzenia snu Splatanie
psychiczne Halucynacje
Euforyczny
nastroj
Lek
Niepokdj
Zaburzenia Zawroty gtowy | Brak koordynacji | Letarg Zespot
ukladu Parestezje Zaktocenia uwagi | serotoninowy
nerwowego Niedoczulica Zaburzenia
Senno§¢ poznawcze
Uposledzenie
umystowe
Drzenie
Zaburzenia
mowy
Zaburzenia oka Zaburzenia
widzenia
Zaburzenia ucha i Zawroty glowy
blednika spowodowane
zaburzeniami
btednika
Zaburzenia serca Kotatanie serca
Zaburzenia Dusznos$é
ukladu
oddechowego,
klatki piersiowej i
Srodpiersia
Zaburzenia Wymioty
zoladka i jelit Nudnosci
Zaburzenia Ostabienie Skurcz mig¢$ni
miesniowo- migsni Dyskomfort
szkieletowe i konczyn
tkanki lgcznej
Zaburzenia ogélne Nietypowe Dyskomfort w
i stany w miejscu samopoczucie klatce piersiowej
podania Zmeczenie Uczucie gorgca
Apatia lub zimna

Opis wybranych dziatan niepozadanych

Zwolnienie rytmu serca

W badaniach farmakologii klinicznej podawanie lasmidytanu wigzato si¢ ze zmniejszeniem czgstosci
akcji serca 0 5 do 10 uderzen na minut¢ w poréwnaniu ze zmniejszeniem o 2-5 uderzen na minut¢ w
przypadku podawania placebo. Czgsto$¢ wystepowania bradykardii (<50 uderzen na minute i
zmniejszenie o >15 uderzen na minute w stosunku do wyjsciowej czestosci akeji serca) obserwowana
u 0sob leczonych lasmidytanem wynosita 7% dla dawki 50 mg, 3% dla dawki 100 mg, 4% dla dawki
200 mg i 1% w przypadku stosowania placebo.



Zwigkszenie cisnienia krwi

Podanie pojedynczej dawki lasmidytanu moze powodowac przemijajace zwigkszenie ci$nienia krwi.
U zdrowych ochotnikéw, ktérzy nie byli w podesztym wieku, obserwowano srednie zwigkszenie
skurczowego i rozkurczowego ci$nienia krwi mierzonego w warunkach ambulatoryjnych o okoto

2 do 3 mmHg w stosunku do warto$ci wyjsciowej jedng godzine po podaniu 200 mg lasmidytanu w
poréwnaniu ze zwickszeniem o okoto 1 mmHg po podaniu placebo. U zdrowych ochotnikow w wieku
powyzej 65 lat $rednie zwickszenie skurczowego cisnienia krwi mierzonego w warunkach
ambulatoryjnych w stosunku do warto$ci wyjsciowej wyniosto 7 mmHg jedna godzine po podaniu
200 mg lasmidytanu w porownaniu ze §rednim zwigkszeniem o okoto 4 mmHg po podaniu placebo.
Przed uptywem 2 godzin nie stwierdzono zwigkszenia sredniego ci$nienia krwi po podaniu
lasmidytanu w porownaniu z placebo. Liczba danych klinicznych dotyczacych stosowania
lasmidytanu u pacjentéw z choroba niedokrwienng serca jest ograniczona.

Nadwrazliwosé

U pacjentéw leczonych lasmidytanem wystepowaly przypadki nadwrazliwo$ci, w tym obrzgk
naczynioruchowy, wysypka i nadwrazliwo$¢ na §wiatto. W badaniach klinicznych nadwrazliwos$¢
zgloszono u 0,1% pacjentow leczonych lasmidytanem i u Zadnego pacjenta w grupie otrzymujacej
placebo; wszystkie zdarzenia miaty tagodne lub umiarkowane nasilenie i wystapity w ciagu kilku
minut lub w ciggu jednego dnia po podaniu lasmidytanu. W razie wystgpienia powaznej lub cigzkiej
reakcji nadwrazliwos$ci nalezy wdrozy¢ odpowiednie leczenie i przerwa¢ podawanie lasmidytanu.

Zawroty glowy

W badaniach klinicznych najczesciej wystgpujagcym dziataniem niepozgdanym byty zawroty gtowy,
zglaszane u 19,9% pacjentow. Na og6t mialy one tagodne lub umiarkowane nasilenie (ci¢zkie zawroty
glowy stanowity 1,2%) i ustgpowatly samoistnie, przy czym mediana czasu do ich wystgpienia
wynosita 0,7 godziny, a mediana czasu trwania wynosita 2 godziny. U pacjentow zglaszajacych
zawroty gtowy nie odnotowano zadnych wypadkow ani urazow. Czgsto$¢ zglaszania przez pacjentow
zawrotow glowy i innych czestych zdarzen niepozadanych zazwyczaj zmniejsza si¢ po przyjeciu
kolejnych dawek.

Zglaszanie podejrzewanych dziatan niepozadanych

Po dopuszczeniu produktu leczniczego do obrotu istotne jest zglaszanie podejrzewanych dziatan
niepozadanych. Umozliwia to nieprzerwane monitorowanie stosunku korzysci do ryzyka stosowania
produktu leczniczego. Osoby nalezace do fachowego personelu medycznego powinny zglaszaé
wszelkie podejrzewane dziatania niepozadane za poSrednictwem krajowego systemu zglaszania
wymienionego w zalaczniku V.

4.9 Przedawkowanie

Dos$wiadczenia zwigzane z przedawkowaniem lasmidytanu w badaniach klinicznych sg ograniczone.
W przypadkach zgtoszonych jako przedawkowanie zdarzenia niepozadane byly podobne do
obserwowanych po przyjeciu mniejszych dawek i nalezaty do nich: zawroty glowy, sennos¢,
zmeczenie, parestezje i niedoczulica. Nie stwierdzono zwigkszenia nasilenia dziatan niepozadanych
ani czestosci wystepowania. Jednak ze wzgledu na mozliwos$¢ wystapienia dziatan niepozadanych po
przedawkowaniu, zaleca si¢ obserwacj¢ pacjentow pod katem przedmiotowych lub podmiotowych
objawow dziatan niepozadanych i wdrozenie odpowiedniego leczenia objawowego. Nie jest znana
odtrutka w razie przedawkowania lasmidytanu.

5. WLASCIWOSCI FARMAKOLOGICZNE
5.1 Wlasciwosci farmakodynamiczne

Grupa farmakoterapeutyczna: leki przeciwbolowe, leki przeciwmigrenowe, kod ATC: N02CC08


http://www.ema.europa.eu/docs/en_GB/document_library/Template_or_form/2013/03/WC500139752.doc

Mechanizm dzialania

Lasmidytan jest agonistg receptora 5-hydroksytryptaminy 1F (5-HT\r) o wysokim powinowactwie,
ktory przenika do osrodkowego uktadu nerwowego. Doktadny mechanizm dzialania nie jest znany,
aczkolwiek dziatanie lecznicze lasmidytanu w migrenowych bolach gtowy prawdopodobnie polega na
agonistycznym wptywie na receptor 5-HT ¢, zmniejszeniu uwalniania neuropeptydu oraz hamowaniu
szlakow bolowych, w tym nerwu trojdzielnego.

Dzialanie farmakodynamiczne

W badaniach in vitro dotyczacych wigzania z receptorami, lasmidytan wykazywat ponad 440-krotnie
wiekszg selektywnos$¢ wobec receptora 5-HT ¢ niz wobec receptorow 5-HTg i 5-HTp. Lasmidytan
nie powoduje ex-vivo skurczu ludzkich tetnic wiencowych, ludzkich tetnic piersiowych wewnetrznych
ani ludzkich tgtnic oponowych srodkowych, prawdopodobnie ze wzgledu na jego mate powinowactwo
do receptora 5-HT g odpowiedzialnego za czynno$¢ naczynioskurczows.

Elektrofizjologia mie$nia sercowego

W szczegdlowym badaniu odstepu QT, stosowanie lasmidytanu w poréwnaniu z placebo wigzato si¢
ze zmniejszeniem czestosci akcji serca o 6 uderzen na minute, a podanie supraterapeutycznej dawki
400 mg wskazywato na wydtuzenie skorygowanego odst¢gpu QTc u kobiet. Analizy podgrup
wskazywaty na roznice zwigzane z plcia, poniewaz bardziej wyrazne wydtuzenie skorygowanego
odstepu QT zaobserwowano w podgrupie kobiet. Maksymalna zalecana dawka wynosi 200 mg,
dlatego nie nalezy si¢ spodziewac¢ klinicznie istotnego efektu.

Skutecznos¢ kliniczna i bezpieczenstwo stosowania

Skutecznosc¢ 1 bezpieczenstwo stosowania lasmidytanu oceniano w trzech randomizowanych,
kontrolowanych placebo, podwojnie zaslepionych badaniach fazy Il z udzialem dorostych pacjentow
(N =5910). W tych badaniach wzi¢li udziat pacjenci w wieku 18 lat i starsi, u ktorych wystepowaty

3 — 8 napady migrenowych boloéw glowy w miesigcu, a migrena powodowata co najmnie;j
umiarkowane zaburzenie sprawnosci (wynik oceny w skali Migraine Disability Assessment,

MIDAS >11).

Badania dotyczgce pojedynczego napadu migreny

Grupa pacjentdow wiaczonych do badan dotyczacych pojedynczego napadu migreny (SAMURALIL i
SPARTAN) sktadata si¢ w wigkszosci z kobiet (84%) w wieku $rednio 42,3 roku. U pacjentow
wystepowato przecietnie 5,2 napadéw migreny miesiecznie w okresie 3 miesiecy przed wigczeniem
do badania, a $redni catkowity wynik w skali MIDAS wynosit 31,7 punktu. Z badania SAMURAL ale
nie z badania SPARTAN, wykluczono pacjentow z potwierdzong chorobg wienicowa serca, istotnymi
klinicznie zaburzeniami rytmu serca lub z niekontrolowanym nadci$nieniem tetniczym. U

78,3% pacjentow, oprocz migreny, wystepowal >1 czynnik ryzyka sercowo-naczyniowego, w tym
wiek >40 lat (54,2%), mate stezenie frakcji HDL cholesterolu (31,1%), wysokie ci$nienie krwi lub
nadci$nienie tetnicze (21,3%), aktualne palenie tytoniu (14,3%), duze stgzenie cholesterolu
catkowitego (10,9%) oraz cukrzyca w wywiadzie (5,9%). 21,7% pacjentdw przepisano produkty
lecznicze stosowane w profilaktyce migrenowych bolow gtowy, a 37% pacjentow przyjmowato
tryptany w okresie 3 miesigcy przed przystgpieniem do badania. Najbardziej dokuczliwym objawem
(ang. most bothersome symptom, MBS) byt swiattowstret (50,3%), a po nim nudnosci (22,2%) i
fonofobia (20,6%). W tych badaniach dozwolone bylo podanie drugiej dawki badanego leku lub
innego produktu leczniczego 2 godziny do 24 godzin po podaniu pierwszej dawki w razie
uporczywych lub nawracajacych migrenowych boléw glowy.

W obydwu badaniach pierwszorzedowym i najwazniejszym drugorzedowym punktem koncowym
byly: odsetek pacjentow bez dolegliwosci bolowych oraz odsetek pacjentow bez MBS w poréwnaniu
z placebo 2 godziny po podaniu lekoéw.



W obydwu badaniach spetniono kryteria pierwszorzgdowego i najwazniejszego drugorzgdowego
punktu koncowego. Wykazano, ze wszystkie dawki lasmidytanu powodujg statystycznie istotng i
znaczacg klinicznie poprawg odsetka pacjentdw osiggajacych ustgpienie dolegliwosci bolowych,
ustapienie MBS oraz ztagodzenie bolu (zdefiniowane jako zmniejszenie nasilenia bolu z
umiarkowanego lub silnego w punkcie wyjscia do bolu tagodnego lub niewystepujacego lub z bolu
tagodnego do niewystgpujacego) 2 godziny po podaniu leku (patrz tabela 2). Czas do ustgpienia bolu
pokazano na rycinie 1; poczatek ztagodzenia dolegliwos$ci boélowych przebiegat wedlug tego samego
schematu co ustgpienie bolu po podaniu 50 mg i 100 mg lasmidytanu, przy czym dodatkowo dla
dawki 200 mg obserwowano wczesniejsze rozdzielenie z krzywa dla placebo w punkcie czasowym
wypadajacym 30 minut po podaniu leku (17,7% w przypadku dawki 200 mg w poréwnaniu z 11,6% w
przypadku placebo, p = 0,004 w badaniu SAMURALI; 18,6% w przypadku dawki 200 mg w
porownaniu z 14,7% w przypadku placebo, p = 0,014 w badaniu SPARTAN).

Tabela 2. SAMURAI i SPARTAN: podsumowanie danych dotyczacych skutecznoS$ci

SAMURAI SPARTAN
lasmidytan lasmidytan
100 mg 200 mg | Placebo 50 mg 100 mg 200 mg | Placebo

Brak dolegliwos$ci bolowych po 2 godzinach

N 503 518 524 556 532 528 540
Osoby
odpowiadajace 28,2 32,2 15,3 28,6 31,4 38,8 21,3
na leczenie (%)
Wartos¢ p < 0,001 <0,001 0,006 < 0,001 < 0,001
Brak MBS po 2 godzinach

N 469 481 488 512 500 483 514
Osoby
odpowiadajace 40,9 40,7 29,5 40,8 442 48,7 33,5
na leczenie (%)
Wartos¢ p < 0,001 < 0,001 0,018 < 0,001 < 0,001
Z}agodzenie bélu po 2 godzinach
N 562 555 554 598 571 565 576
Osoby
odpowiadajace 54,1 54,6 39,2 55,5 59,7 60,7 449
na leczenie (%)
Wartos¢ p <0,001 <0,001 < 0,001 <0,001 <0,001
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Rycina 1. Odsetek pacjentéw, u ktorych uzyskano ustgpienie migrenowego bélu glowy w ciggu
2 godzin, w badaniu SAMURAI i SPARTAN.

80% — 80% -—

-
—%- LTN200mg B Il

. LTN 100
-+ LTN100mg «=m+ |TN50 mmg
60% — —a&— Placebo s — —#— Placebo ’ 2

40% — 40% —

20% — 20% —

0% — % 0% — #

Ustgpienie dolegliwosci bolowych (%)

Ustgpienie dolegliwosci bolowych (%)

0 0,5godz. 1godz. 1,5godz. 2 godz. 0 0,5 godz. 1godz. 1,5godz. 2 godz.
Czas w godzinach po podaniu dawki Czas w godzinach po podaniu dawki
SAMURAI SPARTAN

1 Istotnos¢ statystyczna dla LTN 200 mg w poréwnaniu z placebo;
1 Istotnos¢ statystyczna dla LTN 100 mg w poréwnaniu z placebo;
* Istotno$¢ statystyczna dla LTN 50 mg w porownaniu z placebo
Skroéty: LTN = lasmidytan

Badanie dotyczqce utrzymywania sig efektu terapeutycznego

W badaniu dotyczgcym oceny utrzymywania si¢ efektu, pacjenci otrzymywali lasmidytan w dawce
100 mg, 200 mg lub lek kontrolny w leczeniu 4 napadéow migrenowych bolow glowy (CENTURION).
W grupie kontrolnej pacjenci otrzymali pojedynczg dawke 50 mg lasmidytanu w leczeniu trzeciego
lub czwartego napadu oraz placebo w przypadku pozostatych napadoéw. Grupa pacjentow wiaczonych
do badania sktadata si¢ w wigkszos$ci z kobiet (84%) ze $rednig wieku 41,4 roku. U pacjentow
wystepowato §rednio 4,9 napadéw migreny miesi¢gcznie w okresie 3 miesigcy przed wlaczeniem do
badania, a sredni catkowity wynik w skali MIDAS wynosit 31,9 punktu. Z badania nie wykluczono
pacjentdw z chorobami ukladu sercowo-naczyniowego, a u 58,5% pacjentow, oprocz migreny,
wystepowat >1 czynnik ryzyka sercowo-naczyniowego, w tym wiek >40 lat (52,8%), duze stgzenie
cholesterolu catkowitego (10,8%), wysokie cisnienie krwi lub nadci$nienie tetnicze (16,9%) oraz
cukrzyca w wywiadzie (3,1%). 28,8% pacjentow przepisano aktualnie produkty lecznicze stosowane
w profilaktyce migrenowych bolow glowy, a 65,0% pacjentéw przyjmowato wczesniej tryptany.
Najbardziej dokuczliwym objawem (MBS) byl §wiattowstret (39,7%), a po nim nudnosci (31,9%) i
fonofobia (19,3%).

Rownorzgdnymi pierwszorzegdowymi punktami koncowymi byty: odsetek pacjentow, u ktérych
2 godziny po podaniu leku stwierdzono brak dolegliwo$ci bolowych w pierwszym napadzie oraz
odsetek pacjentow, u ktorych stwierdzono brak dolegliwosci bolowych w przypadku co najmniej
2 z 3 napadéw, w poréwnaniu z placebo.

W tym badaniu spetniono kryteria pierwszorzedowych i wszystkich najwazniejszych drugorzedowych
punktéw koncowych. Wykazano, ze stosowanie obu dawek lasmidytanu 100 mg i 200 mg powoduje
statystycznie istotne i znaczace klinicznie zwigkszenie odsetka pacjentow, u ktoérych ustgpity
dolegliwosci bolowe, ustapity MBS oraz osiagnigto ztagodzenie bolu (zmniejszenie nasilenia bolu z
umiarkowanego lub silnego w punkcie wyjscia do bolu tagodnego lub niewystepujacego, lub z bolu
tagodnego do niewystgpujacego) 2 godziny po podaniu, a takze utrzymujacy si¢ brak dolegliwosci
bolowych po uptywie 24 godzin (patrz tabela 3). Czas do ustgpienia bolu pokazano na rycinie 2.
Lagodzenie dolegliwosci bolowych i1 ustgpowanie bolu przebiegato wedtug tego samego schematu dla
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dawek 50 mg i 100 mg i zachodzito wczesniej, bo w czasie 30 min, po podaniu dawki 200 mg (22,4%

w przypadku dawki 200 mg w poréwnaniu z 14,0% w przypadku placebo, p = 0,001).

W przypadku obydwu dawek wykazano utrzymywanie si¢ efektu oraz statystycznie istotne i znaczace
klinicznie zwickszenie odsetka pacjentdw, u ktorych ustapily dolegliwosci boélowe oraz osiggni¢to
ztagodzenie bolu podczas co najmniej 2 z 3 napadow (patrz tabela 3).

Tabela 3. CENTURION: Podsumowanie danych dotyczacych skutecznos$ci

lasmidytan

100 mg 200 mg Placebo
Punkty koncowe dotyczace pojedynczego napadu N=419 N=434 N=443
(ITT)
Brak dolegliwos$ci bélowych 2 godziny po podaniu
dawki podczas pierwszego napadu
Osoby odpowiadajace na leczenie (%) 25,8 29,3 8,4
Warto$¢ p w porownaniu z placebo <0,001 <0,001
Z}agodzenie bolu 2 godziny po podaniu dawki
podczas pierwszego napadu
Osoby odpowiadajace na leczenie (%) 65,4 65,2 41,3
Warto$¢ p w porownaniu z placebo <0,001 <0,001
Utrzymujacy sie brak dolegliwosci bolowych do
24 godzin po podaniu dawki podczas pierwszego
napadu
Osoby odpowiadajace na leczenie (%) 13,6 17,3 4,3
Warto$¢ p w porownaniu z placebo <0,001 <0,001
B.rak MBS 2 godziny po podaniu leku podczas N=1376 N =395 N = 396
pierwszego napadu
Osoby odpowiadajace na leczenie (%) 404 39,0 28,0
Warto$¢ p w porownaniu z placebo <0,001 0,001
Punkty koncowe dotyczace utrzymywania si¢
efektu (ITT)
Brak dolegliwos$ci bélowych 2 godziny po podaniu N =340 N =336 N =373
dawki podczas co najmniej 2 z 3 napadéw
Osoby odpowiadajace na leczenie (%) 14,4 24,4 4,3
Warto$¢ p w poréwnaniu z placebo <0,001 <0,001
Ztagodzenie bélu 2 godziny po podaniu dawki N=332 N=333 N =320
podczas co najmniej 2 z 3 napadéw
Osoby odpowiadajace na leczenie (%) 62,3 66,7 36,9
Warto$¢ p w poréwnaniu z placebo <0,001 <0,001

Skroty: ITT = populacja zgodna z zamiarem leczenia (ang. intent to treat)
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Rycina 2. Odsetek pacjentéw, u ktorych uzyskano ustgpienie migrenowego bélu glowy w ciggu 2
godzin, w badaniu CENTURION.
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Ustapienie dolegliwo$ci bolowych (%)

0 0,5 godziny 1 godzina 2 godziny

Czas w godzinach po podaniu dawki

I Istotno$¢ statystyczna dla LTN 200 mg w poréwnaniu z placebo;
T Istotnos¢ statystyczna dla LTN 100 mg w poréwnaniu z placebo;
Skroty: LTN = lasmidytan

Dzieci 1 mlodziez

Europejska Agencja Lekow wstrzymata obowigzek dolaczania wynikow badan produktu leczniczego
RAYVOW w jednej lub kilku podgrupach populacji dzieci i mlodziezy w leczeniu migrenowego bolu
glowy (stosowanie u dzieci i mtodziezy, patrz punkt 4.2).

5.2 Wlasciwos$ci farmakokinetyczne
Wchtanianie

Po podaniu doustnym lasmidytan jest szybko wchianiany, przy czym mediana tmax wynosi

1,8 godziny. U pacjentow z migrenowymi bolami glowy nie stwierdzono réznicy farmakokinetyki
lasmidytanu w czasie napadu migreny i w okresie migdzy napadami. Na podstawie wynikéw analizy
farmakokinetyki populacyjnej przewiduje si¢, ze w przedziale dawek klinicznych od 50 do 200 mg
catkowita dostepnosc¢ biologiczna wyniesie od 50% do 58%. Jednoczesne podawanie lasmidytanu z
positkiem o duzej zawarto$ci thuszczu powodowato zwickszenie srednich warto§ci Cmax 1 AUC
lasmidytanu odpowiednio o 22% i 19% oraz opdznienie mediany tmax 0 1 godzing. Przewiduje si¢, ze
roéznica w ekspozycji nie bedzie znaczaca klinicznie. W badaniach skutecznosci klinicznej lasmidytan
podawany byl w czasie positku lub niezaleznie od positkow.

Dystrybucja

Stopien wigzania lasmidytanu z biatkami osocza ludzkiego wynosi od okoto 55% do 60% i jest
niezalezny od stgzenia w osoczu w przedziale od 15 do 500 ng/ml. Szacunkowa $rednia objetosc
dystrybucji wynosita 304 1.

Metabolizm

Lasmiditan podlega metabolizmowi watrobowemu i pozawatrobowemu i jest metabolizowany
glownie przez enzymy nienalezace do uktadu CYP, przy czym podstawowym szlakiem przemian jest
redukcja ketonow do S-M8. W metabolizmie lasmidytanu nie biorg udzialu nastepujace enzymy:
MAO-A, MAO-B, monooksygenaza flawinowa 3, reduktaza CYP450, oksydaza ksantynowa,
dehydrogenaza alkoholowa, dehydrogenaza aldehydowa i aldo-keto reduktazy.
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Lasmidytan jest takze utleniany na poziomie pierscienia piperydynowego do M7. W poréwnaniu do
lasmidytanu, jego metabolity sg farmakologicznie nieaktywne. Lasmidytan jest substratem P-gp w
warunkach in vitro.

Lasmidytan i jego gtowne metabolity sg in vitro induktorami enzymoéw CYP. Lasmidytan hamuje
CYP2D6 in vitro. Lasmidytan i jego gtdéwny metabolit nie sg inhibitorami MAO-A. Lasmidytan
hamuje in vitro transportery P-gp, BCRP oraz OCT1 typu pompy wyptywowej (ang. efflux).
Lasmiditan hamuje in vitro transportery wychwytu nerkowego OCT2, MATE1 i MATE2-K.

Kliniczne badanie interakcji z innymi lekami wskazuje, ze lasmidytan jest stabym inhibitorem P-gp
(patrz punkt 4.5).

Eliminacja

Lasmidytan byt eliminowany ze $rednig geometryczng wartosci t, wynoszacg okoto 5,7 godziny. Nie
obserwowano akumulacji lasmidytanu w przypadku codziennego podawania. Szacunkowy $redni
catkowity klirens ustrojowy wynosit 66,2 I/h. Farmakokinetyka lasmidytanu jest zasadniczo liniowa w
przedziale dawek klinicznych od 50 do 200 mg. Lasmidytan jest usuwany przede wszystkim w drodze
przemian metabolicznych. Wydalanie przez nerki jest drugorzgdng droga klirensu lasmidytanu, a
okoto 3% podanej dawki lasmidytanu odzyskiwana jest w moczu w postaci niezmienionej. Metabolit
S-M8 stanowi okoto 66% podanej dawki w moczu, przy czym wigkszo$¢ odzyskiwana jest w ciagu
48 godzin po podaniu.

Szczegdlne grupy pacjentoOw

Wiek, ptec, rasa, grupa etniczna i masa ciata

Wiek, ple¢, rasa, przynaleznos¢ do grupy etnicznej i masa ciala nie miaty istotnego wptywu na
ekspozycje w analizie farmakokinetyki populacyjnej lasmidytanu. W badaniu pte¢ miata wptyw na
farmakokinetyke lasmidytanu, przy czym wicksze warto$ci Cmax (~20 - 30%) i AUC (~30%)
stwierdzono u kobiet niz u me¢zczyzn, niezaleznie od tego czy lasmidytan podawany byt na czczo, czy
po positku. Nie jest konieczna modyfikacja dawki ze wzgledu na wiek, pte¢, rasg, przynaleznos¢ do
grupy etnicznej ani masg ciata.

Zaburzenia czynnosci nerek

Wykazano, ze po podaniu lasmidytanu osobom z cigzkimi zaburzeniami czynno$ci nerek

(eGFR <30 ml/min/1,73 m?) ekspozycja byta o 18% wigksza [AUC(0-00)], a warto$¢ Cumax, 0 13%
wieksza niz u 0s6b z prawidlowg czynnoscig nerek. Przewiduje sig¢, ze ta roznica w ekspozycji nie
bedzie znaczaca klinicznie. U pacjentow z tagodnymi, umiarkowanymi lub ci¢zkimi zaburzeniami
czynnos$ci nerek modyfikacja dawki nie jest konieczna.

Zaburzenia czynnosci wgtroby

U o0s6b z fagodnymi i umiarkowanymi zaburzeniami czynno$ci watroby (odpowiednio

klasy A i B wg klasyfikacji Child-Pugh) ekspozycja na lasmidytan byta odpowiednio o 11% i 35%
wigksza [AUC(0-0)] niz u 0s6b z prawidtowg czynnoscig watroby. Warto$¢ Cuax byta wicksza
odpowiednio 0 19% 1 33% u 0sob z tagodnymi i umiarkowanymi zaburzeniami czynno$ci watroby.
Przewiduje sig, Ze ta roznica w ekspozycji nie bedzie znaczaca klinicznie. Nie jest konieczna
modyfikacja dawki u pacjentow z fagodnymi lub umiarkowanymi zaburzeniami czynno$ci watroby.
Nie przeprowadzono badan dotyczacych stosowania lasmidytanu u 0sob z cigzkim zaburzeniem
czynnosci watroby i dlatego nie jest zalecane stosowanie produktu w tej grupie pacjentow.

5.3 Przedkliniczne dane o bezpieczenstwie
Rakotwoérczos¢ oceniano w dwuletnim badaniu na szczurach i szesciomiesigcznym badaniu na
transgenicznych myszach. U szczuréw, u meskich osobnikéw obserwowano zwigkszenie liczby

zgondw zwigzanych z guzem przysadki. Znaczenie tych obserwacji w odniesieniu do ryzyka dla ludzi
nie jest znane. Nie zaobserwowano dowodow na dziatanie rakotworcze u myszy.
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Lasmidytan nie dziatal genotoksycznie, jak wykazaty wyniki testu Amesa w komoérkach bakteryjnych,
badania aberracji chromosomowych w komorkach jajnika chomika chinskiego oraz testy
mikrojagdrowe u myszy.

Szkodliwy wplyw na rozrod i rozwoj

W badaniach u szczurow nie stwierdzono wplywu na ptodnos¢ osobnikdéw plei meskiej ani zenskiej.

W badaniach wplywu na rozwoj zarodka i ptodu u szczuréw i krolikow obserwowano zmniejszenie
masy ciata plodow oraz zmiany dotyczace szkieletu kostnego; u krolikow stwierdzono nieznaczne
zwigkszenie odsetka strat po zagniezdzeniu w macicy ($miertelnos¢ zarodkow i ptodow), a czgstosé
wystepowania wad rozwojowych ukladu sercowo-naczyniowego byta niewielka. Ekspozycja w
przypadku podawania dawek, ktére nie wywolywaty zauwazalnych efektow, wynoszacych 175 mg/kg
mc. na dobg (u szczurdéw) 1 75 mg/kg mc. na dobe (u krolikow) byta odpowiednio okoto

37-1 1,5-krotnie wigksza niz u ludzi po podaniu dawki 200 mg.

W badaniu wptywu na okres przed- i poporodowy u szczurow odnotowano wydluzenie czasu trwania
cigzy i porodu oraz zwigkszenie liczby martwo urodzonych mtodych i czgstosci zgonéw po urodzeniu
w przypadku podawania najwigkszej badanej dawki wynoszacej 225 mg/kg mc. na dobe. Przy tak
duzej ekspozycji zmniejszenie sredniej masy ciata mlodych F1 obserwowane w fazie przed
odsadzeniem u obydwu ptci utrzymywato si¢ przez calg faz¢ dojrzewania F1 bez powrotu do normy.
Wedtug danych szacunkowych ekspozycja w przypadku podawania dawki niewywotujace;j
zauwazalnych efektow, wynoszacej 150 mg/kg mc. na dobg byta >19 krotnie wigksza niz u ludzi po
podaniu dawki 200 mg.

Wszystkie dzialania wystepowaty przy narazeniu szkodliwym dla matki, ktore przekraczalo narazenie
wystepujace u ludzi po podaniu dawki klinicznej wynoszacej 200 mg.

W badaniach na zwierzetach wykazano, ze lasmidytan i (lub) jego metabolity byly wydzielane do
mleka samic szczuréw w okresie laktacji.

6. DANE FARMACEUTYCZNE

6.1 Wykaz substancji pomocniczych

Rdzen tabletki

Celuloza mikrokrystaliczna

Kroskarmeloza sodowa

Magnezu stearynian

Skrobia zelowana

Sodu stearylofumaran

Otoczka tabletki (50 mg 1 200 mg)

Alkohol poliwinylowy
Tytanu dwutlenek (E 171)
Makrogol 3350

Talk

Zelaza tlenek czamy (E 172)
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Otoczka tabletki (100 mg)

Alkohol poliwinylowy

Tytanu dwutlenek (E 171)

Makrogol 3350

Talk

Zelaza tlenek czamy (E 172)

Zelaza tlenek czerwony (E 172)

6.2 Niezgodnos$ci farmaceutyczne

Nie dotyczy.

6.3  OKkres waznoSci

3 lata

6.4 Specjalne $rodki ostroznosci podczas przechowywania

Brak specjalnych zalecen dotyczacych przechowywania produktu leczniczego.

6.5 Rodzaj i zawarto$¢ opakowania

Blistry PCTFE/PVC zamknigte folig aluminiowa, z perforacja oddzielajaca pojedyncze dawki,

zawierajace 2x 1,4x1,6x 1,12 x 11 16 x 1 tabletka powlekana.

Blistry PVC zamkniete folig aluminiowa, z perforacja oddzielajaca pojedyncze dawki, zawierajace

2x1,4x1,6x1,12x 1116 x 1 tabletka powlekana.

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

6.6 Specjalne $rodki ostroznosci dotyczace usuwania

Wszelkie niewykorzystane resztki produktu leczniczego lub jego odpady nalezy usunaé zgodnie z

lokalnymi przepisami.

7. PODMIOT ODPOWIEDZIALNY POSIADAJACY POZWOLENIE NA
DOPUSZCZENIE DO OBROTU

Eli Lilly Nederland B.V., Orteliuslaan 1000, 3528 BD Utrecht, Holandia

8. NUMERY POZWOLEN NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU

RAYVOW 50 mg tabletki powlekane

EU/1/21/1587/001
EU/1/21/1587/002
EU/1/21/1587/003
EU/1/21/1587/004
EU/1/21/1587/005
EU/1/21/1587/006
EU/1/21/1587/007
EU/1/21/1587/008
EU/1/21/1587/009
EU/1/21/1587/010
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RAYVOW 100 mg tabletki powlekane

EU/1/21/1587/011
EU/1/21/1587/012
EU/1/21/1587/013
EU/1/21/1587/014
EU/1/21/1587/015
EU/1/21/1587/016
EU/1/21/1587/017
EU/1/21/1587/018
EU/1/21/1587/019
EU/1/21/1587/020

RAYVOW 200 mg tabletki powlekane

EU/1/21/1587/021
EU/1/21/1587/022
EU/1/21/1587/023
EU/1/21/1587/024
EU/1/21/1587/025
EU/1/21/1587/026
EU/1/21/1587/027
EU/1/21/1587/028
EU/1/21/1587/029
EU/1/21/1587/030

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

Data wydania pierwszego pozwolenia na dopuszczenie do obrotu: 17 sierpnia 2022

10. DATA ZATWIERDZENIA LUB CZESCIOWEJ ZMIANY TEKSTU
CHARAKTERYSTYKI PRODUKTU LECZNICZEGO

Szczegotowe informacje o tym produkcie leczniczym sg dostgpne na stronie internetowej Europejskiej
Agencji Lekow https://www.ema.europa.eu
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ANEKS IT

WYTWORCA ODPOWIEDZIALNY ZA ZWOLNIENIE
SERII

WARUNKI LUB OGRANICZENIA DOTYCZACE
ZAOPATRZENIA I STOSOWANIA

INNE WARUNKI I WYMAGANIA DOTYCZACE
DOPUSZCZENIA DO OBROTU

WARUNKI LUB OGRANICZENIA DOTYCZACE

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

Nazwa 1 adres wytworcy odpowiedzialnego za zwolnienie serii

Lilly S.A.

Avda. de la Industria 30
Alcobendas

Madryt

28108

Hiszpania

B. WARUNKI LUB OGRANICZENIA DOTYCZACE ZAOPATRZENIA I STOSOWANIA

Produkt leczniczy wydawany na receptg.

C. INNE WARUNKI I WYMAGANIA DOTYCZACE DOPUSZCZENIA DO OBROTU

. Okresowe raporty o bezpieczenstwie stosowania (ang. Periodic safety update reports,
PSURs)

Wymagania do przedlozenia okresowych raportow o bezpieczenstwie stosowania tego produktu
leczniczego sa okreslone w wykazie unijnych dat referencyjnych (wykaz EURD), o ktorym
mowa w art. 107¢ ust. 7 dyrektywy 2001/83/WE 1 jego kolejnych aktualizacjach oglaszanych na
europejskiej stronie internetowej dotyczacej lekow.

Podmiot odpowiedzialny powinien przedtozy¢ pierwszy okresowy raport o bezpieczenstwie
stosowania (PSUR) tego produktu w ciggu 6 miesiecy po dopuszczeniu do obrotu.

D. WARUNKI LUB OGRANICZENIA DOTYCZACE BEZPIECZNEGO 1
SKUTECZNEGO STOSOWANIA PRODUKTU LECZNICZEGO

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

Podmiot odpowiedzialny podejmie wymagane dzialania i interwencje z zakresu nadzoru nad
bezpieczenstwem farmakoterapii wyszczego6lnione 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 Lekdw;

e W razie zmiany systemu zarzadzania ryzykiem, zwlaszcza w wyniku uzyskania nowych
informacji, ktére mogg istotnie wptynac na stosunek ryzyka do korzysci, lub w wyniku
uzyskania istotnych informacji, dotyczacych bezpieczenstwa stosowania produktu leczniczego
lub odnoszacych si¢ do minimalizacji ryzyka.
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ANEKS III

OZNAKOWANIE OPAKOWAN I ULOTKA DLA PACJENTA
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A. OZNAKOWANIE OPAKOWAN
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INFORMACJE ZAMIESZCZANE NA OPAKOWANIACH ZEWNETRZNYCH

PUDELKO ZAWIERAJACE TABLETKI POWLEKANE 50 MG

| 1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

RAYVOW 50 mg tabletki powlekane
lasmidytan

| 2. ZAWARTOSC SUBSTANCJI CZYNNEJ

Kazda tabletka powlekana zawiera 50 mg lasmidytanu (w postaci bursztynianu).

| 3. WYKAZ SUBSTANCJI POMOCNICZYCH

| 4. POSTAC FARMACEUTYCZNA I ZAWARTOSC OPAKOWANIA

Tabletki powlekane

2 x 1 tabletka powlekana
4 x 1 tabletka powlekana
6 x 1 tabletka powlekana
12 x 1 tabletka powlekana
16 x 1 tabletka powlekana

5.  SPOSOB I DROGA PODANIA

Nalezy zapoznac¢ si¢ z trescig ulotki przed zastosowaniem leku.
Podanie doustne

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

Lek przechowywaé w miejscu niewidocznym i niedostepnym dla dzieci.

7. INNE OSTRZEZENIA SPECJALNE, JESLI KONIECZNE

Nie prowadzi¢ pojazdow ani nie obstugiwa¢ maszyn przez co najmniej 8 godzin po przyjeciu kazdej
dawki.

8. TERMIN WAZNOSCI

Termin wazno$ci (EXP)

9. WARUNKI PRZECHOWYWANIA
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10. SPECJALNE SRODKI OSTROZNOSCI DOTYCZACE USUWANIA NIEZU’ZYTEQO
PRODUKTU LECZNICZEGO LUB POCHODZACYCH Z NIEGO ODPADOW, JESLI
WLASCIWE

11. NAZWA 1 ADRES PODMIOTU ODPOWIEDZIALNEGO

Eli Lilly Nederland B.V., Orteliuslaan 1000, 3528 BD Utrecht, Holandia

12. NUMERY POZWOLEN NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU

EU/1/21/1587/001 (2 x 1 tabletka powlekana w blistrze PCTFE/PVC/alu)
EU/1/21/1587/002 (4 x 1 tabletka powlekana w blistrze PCTFE/PVC/alu)
EU/1/21/1587/003 (6 x 1 tabletka powlekana w blistrze PCTFE/PVC/alu)
EU/1/21/1587/004 (12 x 1 tabletka powlekana w blistrze PCTFE/PVC/alu)
EU/1/21/1587/005 (16 x 1 tabletka powlekana w blistrze PCTFE/PVC/alu)
EU/1/21/1587/006 (2 x 1 tabletka powlekana w blistrze PVC/alu)
EU/1/21/1587/007 (4 x 1 tabletka powlekana w blistrze PVC/alu)
EU/1/21/1587/008 (6 x 1 tabletka powlekana w blistrze PVC/alu)
EU/1/21/1587/009 (12 x 1 tabletka powlekana w blistrze PVC/alu)
EU/1/21/1587/010 (16 x 1 tabletka powlekana w blistrze PVC/alu)

13. NUMER SERII

Numer serii (Lot)

| 14.  OGOLNA KATEGORIA DOSTEPNOSCI

| 15. INSTRUKCJA UZYCIA

| 16. INFORMACJA PODANA SYSTEMEM BRAILLE’A

RAYVOW 50 mg

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

BLISTER ZAWIERAJACY TABLETKI POWLEKANE 50 MG

| 1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

RAYVOW 50 mg tabletki
lasmidytan

| 2. NAZWA PODMIOTU ODPOWIEDZIALNEGO

Lilly

3.  TERMIN WAZNOSCI

EXP

4. NUMER SERII

Lot

5. INNE
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INFORMACJE ZAMIESZCZANE NA OPAKOWANIACH ZEWNETRZNYCH

PUDELKO ZAWIERAJACE TABLETKI POWLEKANE 100 MG

‘ 1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

RAYVOW 100 mg tabletki powlekane
lasmidytan

| 2. ZAWARTOSC SUBSTANCJI CZYNNEJ

Kazda tabletka powlekana zawiera 100 mg lasmidytanu (w postaci bursztynianu).

‘ 3. WYKAZ SUBSTANCJI POMOCNICZYCH

\ 4. POSTAC FARMACEUTYCZNA I ZAWARTOSC OPAKOWANIA

Tabletki powlekane

2 x 1 tabletka powlekana
4 x 1 tabletka powlekana
6 x 1 tabletka powlekana
12 x 1 tabletka powlekana
16 x 1 tabletka powlekana

5.  SPOSOB I DROGA PODANIA

Nalezy zapoznac¢ si¢ z trescig ulotki przed zastosowaniem leku.
Podanie doustne

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

Lek przechowywaé w miejscu niewidocznym i niedostepnym dla dzieci.

7. INNE OSTRZEZENIA SPECJALNE, JESLI KONIECZNE

Nie prowadzi¢ pojazdow i obslugiwa¢ maszyn przez co najmniej 8 godzin po przyjeciu dawki.

8. TERMIN WAZNOSCI

Termin waznosci (EXP)

9. WARUNKI PRZECHOWYWANIA
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10. SPECJALNE SRODKI OSTROZNOSCI DOTYCZACE USUWANIA NIEZU’ZYTEQO
PRODUKTU LECZNICZEGO LUB POCHODZACYCH Z NIEGO ODPADOW, JESLI
WLASCIWE

11. NAZWA 1 ADRES PODMIOTU ODPOWIEDZIALNEGO

Eli Lilly Nederland B.V., Orteliuslaan 1000, 3528 BD Utrecht, Holandia

12. NUMERY POZWOLEN NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU

EU/1/21/1587/011 (2 x 1 tabletka powlekana w blistrze PCTFE/PVC/alu)
EU/1/21/1587/012 (4 x 1 tabletka powlekana w blistrze PCTFE/PVC/alu)
EU/1/21/1587/013 (6 x 1 tabletka powlekana w blistrze PCTFE/PVC/alu)
EU/1/21/1587/014 (12 x 1 tabletka powlekana w blistrze PCTFE/PVC/alu)
EU/1/21/1587/015 (16 x 1 tabletka powlekana w blistrze PCTFE/PVC/alu)
EU/1/21/1587/016 (2 x 1 tabletka powlekana w blistrze PVC/alu)
EU/1/21/1587/017 (4 x 1 tabletka powlekana w blistrze PVC/alu)
EU/1/21/1587/018 (6 x 1 tabletka powlekana w blistrze PVC/alu)
EU/1/21/1587/019 (12 x 1 tabletka powlekana w blistrze PVC/alu)
EU/1/21/1587/020 (16 x 1 tabletka powlekana w blistrze PVC/alu)

13. NUMER SERII

Numer serii (Lot)

| 14.  OGOLNA KATEGORIA DOSTEPNOSCI

| 15. INSTRUKCJA UZYCIA

‘ 16. INFORMACJA PODANA SYSTEMEM BRAILLE’A

RAYVOW 100 mg

‘ 17. NIEPOWTARZALNY IDENTYFIKATOR - KOD 2D

Obejmuje kod 2D bedacy nosnikiem niepowtarzalnego identyfikatora.

‘ 18. NIEPOWTARZALNY IDENTYFIKATOR — DANE CZYTELNE DLA CZYL.OWIEKA

PC
SN
NN
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MINIMUM INFORMACJI ZAMIESZCZANYCH NA BLISTRACH LUB OPAKOWANIACH
FOLIOWYCH

BLISTER ZAWIERAJACY TABLETKI POWLEKANE 100 MG

‘ 1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

RAYVOW 100 mg tabletki
lasmidytan

‘ 2. NAZWA PODMIOTU ODPOWIEDZIALNEGO

Lilly

3.  TERMIN WAZNOSCI

EXP

4. NUMER SERII

Lot

S. INNE
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INFORMACJE ZAMIESZCZANE NA OPAKOWANIACH ZEWNETRZNYCH

PUDELKO ZAWIERAJACE TABLETKI POWLEKANE 200 MG

‘ 1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

RAYVOW 200 mg tabletki powlekane
lasmidytan

| 2. ZAWARTOSC SUBSTANCJI CZYNNEJ

Kazda tabletka powlekana zawiera 200 mg lasmidytanu (w postaci bursztynianu).

‘ 3. WYKAZ SUBSTANCJI POMOCNICZYCH

\ 4. POSTAC FARMACEUTYCZNA I ZAWARTOSC OPAKOWANIA

Tabletki powlekane

2 x 1 tabletka powlekana
4 x 1 tabletka powlekana
6 x 1 tabletka powlekana
12 x 1 tabletka powlekana
16 x 1 tabletka powlekana

5.  SPOSOB I DROGA PODANIA

Nalezy zapoznac¢ si¢ z trescig ulotki przed zastosowaniem leku.
Podanie doustne

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

Lek przechowywaé w miejscu niewidocznym i niedostepnym dla dzieci.

7. INNE OSTRZEZENIA SPECJALNE, JESLI KONIECZNE

Nie prowadzi¢ pojazdow i obslugiwa¢ maszyn przez co najmniej 8 godzin po przyjeciu dawki.

8. TERMIN WAZNOSCI

Termin waznosci (EXP)

9. WARUNKI PRZECHOWYWANIA
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10. SPECJALNE SRODKI OSTROZNOSCI DOTYCZACE USUWANIA NIEZU’ZYTEQO
PRODUKTU LECZNICZEGO LUB POCHODZACYCH Z NIEGO ODPADOW, JESLI
WLASCIWE

11. NAZWA 1 ADRES PODMIOTU ODPOWIEDZIALNEGO

Eli Lilly Nederland B.V., Orteliuslaan 1000, 3528 BD Utrecht, Holandia

12. NUMERY POZWOLEN NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU

EU/1/21/1587/021 (2 x 1 tabletka powlekana w blistrze PCTFE/PVC/alu)
EU/1/21/1587/022 (4 x 1 tabletka powlekana w blistrze PCTFE/PVC/alu)
EU/1/21/1587/023 (6 x 1 tabletka powlekana w blistrze PCTFE/PVC/alu)
EU/1/21/1587/024 (12 x 1 tabletka powlekana w blistrze PCTFE/PVC/alu)
EU/1/21/1587/025 (16 x 1 tabletka powlekana w blistrze PCTFE/PVC/alu)
EU/1/21/1587/026 (2 x 1 tabletka powlekana w blistrze PVC/alu)
EU/1/21/1587/027 (4 x 1 tabletka powlekana w blistrze PVC/alu)
EU/1/21/1587/028 (6 x 1 tabletka powlekana w blistrze PVC/alu)
EU/1/21/1587/029 (12 x 1 tabletka powlekana w blistrze PVC/alu)
EU/1/21/1587/030 (16 x 1 tabletka powlekana w blistrze PVC/alu)

13. NUMER SERII

Numer serii (Lot)

| 14.  OGOLNA KATEGORIA DOSTEPNOSCI

| 15. INSTRUKCJA UZYCIA

‘ 16. INFORMACJA PODANA SYSTEMEM BRAILLE’A

RAYVOW 200 mg

17. NIEPOWTARZALNY IDENTYFIKATOR - KOD 2D

Obejmuje kod 2D bedacy nosnikiem niepowtarzalnego identyfikatora.

18. NIEPOWTARZALNY IDENTYFIKATOR — DANE CZYTELNE DLA CZL.OWIEKA

PC
SN
NN
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MINIMUM INFORMACJI ZAMIESZCZANYCH NA BLISTRACH LUB OPAKOWANIACH
FOLIOWYCH

BLISTER ZAWIERAJACY TABLETKI POWLEKANE 200 MG

‘ 1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

RAYVOW 200 mg tabletki
lasmidytan

‘ 2. NAZWA PODMIOTU ODPOWIEDZIALNEGO

Lilly

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

RAYVOW 50 mg tabletki powlekane

RAYVOW 100 mg tabletki powlekane

RAYVOW 200 mg tabletki powlekane
lasmidytan

vNiniej szy produkt leczniczy bedzie dodatkowo monitorowany. Umozliwi to szybkie
zidentyfikowanie nowych informacji o bezpieczenstwie. Uzytkownik leku tez moze w tym pomoc,
zglaszajac wszelkie dziatania niepozadane, ktore wystapily po zastosowaniu leku. Aby dowiedzie¢ sie,
jak zglasza¢ dziatania niepozadane — patrz punkt 4.

Nalezy uwaznie zapoznac sie¢ z treScig ulotki przed zastosowaniem leku, poniewaz zawiera ona
informacje wazne dla pacjenta.

- Nalezy zachowac t¢ ulotke, aby w razie potrzeby moc ja ponownie przeczytac.

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

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

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

Spis tresci ulotki

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

Mozliwe dziatania niepozadane

Jak przechowywa¢ lek RAYVOW

Zawarto$¢ opakowania i inne informacje

AN e

1. Co to jest lek RAYVOW i w jakim celu si¢ go stosuje

RAYVOW zawiera jako substancje czynng lasmidytan, ktory jest stosowany u dorostych osob w
leczeniu ostrego napadu migrenowego bolu glowy, z aurg badz bez aury.

RAYVOW pomaga ztagodzi¢ lub wyeliminowac bol oraz inne objawy zwigzane z migrenowym
bolem glowy. Ztagodzenie bolu moze by¢ odczuwalne juz 30 minut po przyjeciu leku RAYVOW.

2. Informacje wazne przed zastosowaniem leku RAYVOW

Kiedy nie stosowa¢ leku RAYVOW
- jesli pacjent ma uczulenie na lasmidytan lub ktoérykolwiek z pozostatych sktadnikow tego leku
(wymienionych w punkcie 6).

Ostrzezenia i Srodki ostroznosci

Nie nalezy wykonywac¢ czynnosci wymagajacych petnej uwagi, takich jak prowadzenie pojazdow lub
obslugiwanie maszyn, w ciggu 8 godzin po przyjeciu kazdej dawki leku RAYVOW, nawet gdy
pacjent czuje si¢ wystarczajgco dobrze, aby to zrobi¢. Badania wykazaty, ze lek moze wptywac na
zdolnos¢ prowadzenia pojazdow lub bezpieczne obstugiwanie maszyn. Jesli pacjent nie moze tego
unikng¢, to nie powinien przyjmowac leku RAYVOW.

Przed rozpoczgciem stosowania leku RAYVOW nalezy omowic¢ z lekarzem lub farmaceuta, jesli:

- pacjent przyjmuje leki, ktore zwickszajg poziom serotoniny (patrz ,,RAYVOW a inne leki”).
Leki te zwigkszaja ryzyko wystapienia dziatan niepozadanych, takich jak zespot serotoninowy
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(rzadka reakcja, ktéra moze powodowaé¢ zmiany psychiczne, takie jak widzenie rzeczy
nieistniejgcych (omamy), pobudzenie lub $pigczke; szybkie bicie serca; zmiany ci$nienia krwi;
wysokg temperature ciata, napigcie migsni, trudnosci w chodzeniu, nudnosci, wymioty lub
biegunke).

- pacjent przyjmuje inne leki lub substancje powodujace sennos¢, takie jak tabletki nasenne, leki
na zaburzenia psychiczne lub alkohol.

- pacjent byt kiedykolwiek uzalezniony od lekow wydawanych na recepte, alkoholu lub innych
srodkow.

Wielokrotne stosowanie jakichkolwiek lekow w leczeniu migreny przez kilka dni lub tygodni moze
powodowac dtugotrwate codzienne bole glowy. Nalezy poinformowac lekarza, jesli to nastapi,
poniewaz moze by¢ konieczne przerwanie leczenia na jakis$ czas.

Dzieci i mlodziez
Leku RAYVOW nie nalezy stosowac u pacjentow w wieku ponizej 18 lat, poniewaz nie ma
wystarczajaco duzo danych dotyczacych dziatania leku w tej grupie wiekowe;j.

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

W szczegolnosci przed rozpoczeciem stosowania leku RAYVOW nalezy powiedzie¢ lekarzowi lub
farmaceucie, o przyjmowaniu nastepujacych lekow:
- leki, ktére zmniejszaja czestos¢ akcji serca, takie jak propranolol
- leki, ktore zwigkszaja poziom serotoniny (w tym selektywne inhibitory zwrotnego wychwytu
serotoniny [SSRI], inhibitory wychwytu zwrotnego serotoniny i noradrenaliny [SNRI],
trojpierscieniowe leki przeciwdepresyjne, inhibitory monoaminooksydazy [IMAO] Iub

tryptany)
- digoksyna (stosowana w leczeniu chorob serca).

Stosowanie leku RAYVOW z alkoholem
Nalezy zachowac ostrozno$¢ w razie spozycia alkoholu podczas stosowania leku RAYVOW.

Cigza, karmienie piersia i wplyw na ptodnosé

Jesli pacjentka jest w cigzy, przypuszcza ze moze by¢ w cigzy lub gdy planuje mie¢ dziecko, powinna
poradzi¢ si¢ lekarza przed zastosowaniem tego leku. Nie wiadomo, czy lek RAYVOW nie zaszkodzi
nienarodzonemu dziecku. Nie zaleca si¢ stosowania leku RAYVOW w czasie cigzy.

Kobiety karmigce piersig powinny poradzi¢ si¢ lekarza przed przyj¢ciem tego leku. Nie wiadomo, czy
lasmidytan nie jest wydzielany do pokarmu kobiecego. Nalezy unika¢ karmienia piersig przez

24 godziny po przyjeciu leku, aby zminimalizowac ilo$¢ lasmidytanu przekazywanego do organizmu
dziecka.

Nie wiadomo, czy RAYVOW wplywa na ptodnos$¢.

Prowadzenie pojazdow i obstugiwanie maszyn

RAYVOW wptywa na zdolno$¢ prowadzenia pojazdow i obstugiwania maszyn. Pacjenci nie powinni
wykonywac czynno$ci wymagajacych petnej uwagi, takich jak prowadzenie pojazdoéw lub
obslugiwanie maszyn, przez co najmniej 8 godzin po przyjeciu kazdej dawki lasmidytanu, nawet jesli
czuja si¢ wystarczajgco dobrze, aby to zrobic. Jesli nie mozna spetni¢ tego wymagania, nie nalezy
przyjmowac leku RAYVOW.

RAYVOW zawiera sod.

Ten lek zawiera mniej niz 1 mmol sodu (23 mg) w jednej tabletce, to znaczy lek uznaje si¢ za ,,wolny
od sodu”.

33



3. Jak stosowaé lek RAYVOW

Ten lek nalezy zawsze stosowa¢ zgodnie z zaleceniami lekarza lub farmaceuty. W razie watpliwos$ci
nalezy zwroci¢ si¢ do lekarza lub farmaceuty.

- Zalecana dawka poczatkowa to 100 mg lasmidytanu. Lekarz prowadzacy zdecyduje, jaka dawka
lasmidytanu jest odpowiednia dla pacjenta.

- Jesli po przyjeciu pierwszej tabletki bol nie ustapi, nie nalezy przyjmowaé drugiej tabletki
podczas tego samego napadu, poniewaz jest mato prawdopodobne, aby bylo to skuteczne.

- Jesli po przyjeciu pierwszej tabletki 50 mg lub 100 mg migrenowy bol glowy catkowicie ustapi,
a nastgpnie powrdci, mozna przyjac¢ drugg tabletke o tej samej mocy, ale nie wczesniej niz po
2 godzinach od przyj¢cia pierwszej dawki.

- Nie nalezy przyjmowac wigcej niz 200 mg w ciagu 24 godzin.

- Jesli przepisana dawka 100 mg nie tagodzi migrenowego bolu gtowy lub powoduje dziatania
niepozadane, nalezy poradzi¢ si¢ lekarza, ktory moze zaleci¢ przyjmowanie wickszej (200 mg)
lub mniejszej (50 mg) dawki.

Stosowanie u dzieci i mlodziezy oraz u pacjentéw z zaburzeniami czynnosci watroby
Nie zaleca si¢ stosowania RAYVOW u dzieci i mtodziezy (w wieku ponizej 18 lat) ani u pacjentow z
cigzkimi zaburzeniami czynno$ci watroby.

Droga podania

RAYVOW nalezy przyjmowaé doustnie. Tabletke nalezy potkna¢, popijajac wodg, podczas
napadu migrenowego bolu glowy. Tabletke mozna przyjmowac¢ w czasie positku lub pomiedzy
positkami.

Zastosowanie wiekszej niz zalecana dawki leku RAYVOW
W razie zastosowania wigkszej niz zalecana dawki leku RAYVOW nalezy niezwtocznie zgtosi¢ si¢ do
lekarza. Mogg wystapi¢ niektore z dziatan niepozadanych opisanych w punkcie 4.

Pominie¢cie przyjecia leku RAYVOW
Lek RAYVOW jest wskazany w doraznym leczeniu napadu migrenowego bolu gtowy i powinien
by¢ przyjmowany tylko wtedy, gdy to konieczne.

W razie jakichkolwiek dalszych watpliwos$ci zwigzanych ze stosowaniem tego leku, nalezy zwrocic
si¢ do lekarza lub farmaceuty.

4. Mozliwe dzialania niepozadane
Jak kazdy lek, lek ten moze powodowac dziatania niepozadane, chociaz nie u kazdego one wystapia.

Nalezy natychmiast powiedzie¢ lekarzowi, jesli po przyjeciu tego leku u pacjenta wystapi

ktorekolwiek z ponizszych ciezkich dziatan niepozadanych:

- reakcje alergiczne, w tym wysypka i obrzgk powiek, twarzy lub ust (niezbyt czgsto)

- objawy przedmiotowe i podmiotowe zespotu serotoninowego, rzadkiej reakcji, ktora moze
powodowac zmiany psychiczne, takie jak widzenie rzeczy, ktorych nie ma (omamy),
pobudzenie lub $pigczka; szybkie bicie serca; zmiany cis$nienia t¢tniczego krwi; wysoka
temperatura ciata; napigcie migsni; trudnosci z chodzeniem; objawy ze strony przewodu
pokarmowego, takie jak nudnosci; wymioty lub biegunka.
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Inne dzialania niepozadane:

Bardzo czeste dzialania niepozadane (mogg wystapi¢ u wigcej niz 1 na 10 osob)
- zawroty glowy

Czeste dzialania niepozadane (moga wystapi¢ maksymalnie u 1 na 10 osdb)
- sennos¢

- zmeczenie

- uczucie ktucia lub mrowienia skory

- mdtosci

- dretwienie

- uczucie ogdlnego dyskomfortu

- uczucie wirowania i utrata rownowagi

- ostabienie mig$ni

- problemy z kontrolowaniem ruchow ciata, np. brak koordynacji
- nietypowe samopoczucie

- wymioty

- zaburzenia snu

- uczucie kotatania serca w klatce piersiowej, np. palpitacje

- zaburzenia widzenia, np. niewyrazne widzenie

Niezbyt czeste dzialania niepozadane (moga wystapi¢ u nie wigcej niz 1 na 100 osob)
- uczucie niepokoju psychoruchowego lub niemoznosci usiedzenia lub ustania w miejscu
- roztrzesienie lub drzenie

- uczucie Igku

- uczucie goraca lub zimna

- skurcze mig¢sni

- uczucie ospatosci (ociezatosci)

- dolegliwos$ci ramion lub nog

- problemy z koncentracja

- zmiany myslenia, takie jak utrata pamigci lub mgliste mys$lenie

- uczucie pogorszenia zdolnosci umystowych

- trudno$ci w mowieniu np. niewyrazna mowa

- uczucie dezorientacji

- uczucie dyskomfortu w klatce piersiowe;j

- wrazenie skrajnego szcze$cia lub ekscytacji

- widzenie lub styszenie rzeczy nieistniejacych

- dusznos¢ lub trudnosci z oddychaniem.

Stosowanie lasmidytanu wigzalo si¢ ze zmniejszeniem czgstosci akcji serca (Srednio o okoto
5 do 10 uderzen na minutg) oraz niewielkim zwigkszeniem cis$nienia tetniczego krwi w ciggu kilku
godzin po podaniu dawki leku.

Zglaszanie dzialan niepozadanych

Jesli wystapia jakiekolwiek objawy niepozadane, w tym wszelkie objawy niepozadane niewymienione
w ulotce, nalezy powiedzie¢ o tym lekarzowi lub farmaceucie. Dziatania niepozadane mozna zgtaszaé¢
bezposrednio do ,.krajowego systemu zglaszania” wymienionego w zataczniku V. Dzigki zgtaszaniu
dziatan niepozgdanych mozna bedzie zgromadzi¢ wigcej informacji na temat bezpieczenstwa
stosowania leku.
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5. Jak przechowywaé lek RAYVOW
Lek nalezy przechowywa¢ w miejscu niewidocznym i niedostgpnym dla dzieci.

Nie stosowac tego leku po uplywie terminu wazno$ci zamieszczonego na blistrze i pudetku po: EXP.
Termin waznos$ci oznacza ostatni dzien podanego miesigca.

Ten lek nie wymaga szczegolnych warunkdéw przechowywania.

Lekow nie nalezy wyrzucaé do kanalizacji. Nalezy zapyta¢ farmaceute, jak usuna¢ leki, ktorych si¢ juz
nie uzywa. Takie postgpowanie pomoze chroni¢ Srodowisko.

6. Zawartos¢ opakowania i inne informacje

Co zawiera RAYVOW
- Substancja czynng leku jest lasmidytan
o RAYVOW 50 mg tabletki powlekane
Kazda tabletka powlekana zawiera 50 mg lasmidytanu (w postaci bursztynianu).

o RAYVOW 100 mg tabletki powlekane
Kazda tabletka powlekana zawiera 100 mg lasmidytanu (w postaci bursztynianu).

o RAYVOW 200 mg tabletki powlekane
Kazda tabletka powlekana zawiera 200 mg lasmidytanu (w postaci bursztynianu).

- Pozostale sktadniki to: kroskarmeloza sodowa, stearynian magnezu, celuloza
mikrokrystaliczna, laurylosiarczan sodu, skrobia zelowana

o 50 mg i 200 mg - mieszanka barwnikéw szara: alkohol poliwinylowy, tytanu dwutlenek
(E171), makrogol 3350, talk, zelaza tlenek czarny (E172)
o 100 mg - mieszanka barwnikéw fioletowa: alkohol poliwinylowy, tytanu dwutlenek

(E171), makrogol 3350, talk, zelaza tlenek czarny (E172), zelaza tlenek czerwony (E172)

Jak wyglada RAYVOW i co zawiera opakowanie
RAYVOW jest dostgpny w tabletkach o 3 mocach: 50 mg, 100 mg i 200 mg

- tabletki powlekane 50 mg sa jasnoszare, owalne z oznaczaniem “4312” na jednej stronie i
“L-50" na drugiej stronie

- tabletki powlekane 100 mg sg jasnofioletowe, owalne z oznaczaniem “4491” na jednej stronie i
“L-100” na drugiej stronie

- tabletki powlekane 200 mg sg szare, owalne, z oznaczaniem “4736” na jednej stronie i “L-200”
na drugiej stronie.

RAYVOW jest dostepny w blistrach (PCTFE/PVC) i blistrach (PVC) z perforacja oddzielajaca
pojedyncze dawki, zamknietych aluminiowg folig, zawierajacych2x 1,4x1,6x1,12x 11
16 x 1 tabletka powlekana. Nie wszystkie wielkosci opakowan musza znajdowac si¢ w obrocie.

Podmiot odpowiedzialny
Eli Lilly Nederland B.V.,
Orteliuslaan 1000,

3528 BD Utrecht,
Holandia
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Wytworca

Lilly S.A.,

Avda. de la Industria, 30,
28108 Alcobendas,
Madryt,

Hiszpania

W celu uzyskania bardziej szczegdtowych informacji dotyczacych tego leku nalezy zwrocié si¢ do
miejscowego przedstawiciela podmiotu odpowiedzialnego:

Belgié/Belgique/Belgien Lietuva

Eli Lilly Benelux S.A./N.V. Eli Lilly Lietuva

Tél/Tel: + 32-(0)2 548 84 84 Tel. +370 (5) 2649600
bbarapus Luxembourg/Luxemburg
TII "Enu JIunu Henepnaun" b.B. - bearapus Eli Lilly Benelux S.A./N.V.
Ten. + 359 2 491 41 40 Tél/Tel: + 32-(0)2 548 84 84
Ceska republika Magyarorszag
ELILILLY CR, s.r.o. Lilly Hungaria Kft.

Tel: + 420 234 664 111 Tel: + 36 1 328 5100
Danmark Malta

Eli Lilly Danmark A/S Charles de Giorgio Ltd.
TIf.: +45 45 26 60 00 Tel: + 356 25600 500
Deutschland Nederland

Organon Healthcare GmbH Eli Lilly Nederland B.V.

Tel. + 0800 3384 726 (+49 (0) 8920 400 2210) Tel: + 31-(0) 30 60 25 800
dpoc.germany@organon.com

Eesti Norge

Eli Lilly Nederland B.V. Eli Lilly Norge A.S.

Tel: +372 6 817 280 TIf: + 47 22 88 18 00

E)\Gda Osterreich
OAPMAXEPB-AIAAY A.EB.E. Eli Lilly Ges.m.b.H.

TnA: +30 210 629 4600 Tel: +43-(0) 1 711 780
Espaiia Polska

Organon Salud, S.L. Eli Lilly Polska Sp. z o.0.

Tel: +34 91 591 1279 Tel: +48 22 440 33 00

France Portugal

Organon France Lilly Portugal Produtos Farmacéuticos, Lda
Tél: +33-(0) 1 57 77 32 00 Tel: + 351-21-4126600
Hrvatska Romania

Eli Lilly Hrvatska d.o.o. Eli Lilly Romania S.R.L.

Tel: +385 1 2350 999 Tel: + 40 21 4023000

Ireland Slovenija

Eli Lilly and Company (Ireland) Limited Eli Lilly farmacevtska druzba, d.o.o.
Tel: + 353-(0) 1 661 4377 Tel: +386 (0)1 580 00 10
island Slovenska republika
Icepharma hf. Eli Lilly Slovakia s.r.o.

Simi: + 354 540 8000 Tel: + 421 220 663 111

Italia Suomi/Finland

Eli Lilly Italia S.p.A. Oy Eli Lilly Finland Ab

Tel: + 39- 055 42571 Puh/Tel: + 358-(0) 9 85 45 250
Kvbmpog Sverige

Phadisco Ltd Eli Lilly Sweden AB

TnA: +357 22 715000 Tel: +46-(0) 8 7378800
Latvija

Eli Lilly (Suisse) S.A Parstavnieciba Latvija
Tel: +371 67364000
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Data ostatniej aktualizacji ulotki:
Inne Zrodia informacji

Szczegotowe informacje o tym leku znajdujg si¢ na stronie internetowej Europejskiej Agencji Lekow
https://www.ema.europa.eu
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