ANEKS I

CHARAKTERYSTYKA PRODUKTU LECZNICZEGO



1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Tuzulby 20 mg tabletki do rozgryzania i zucia o przedtuzonym uwalnianiu
Tuzulby 30 mg tabletki do rozgryzania i zucia o przedtuzonym uwalnianiu
Tuzulby 40 mg tabletki do rozgryzania i zucia o przedtuzonym uwalnianiu

2. SKLAD JAKOSCIOWY I ILOSCIOWY

Tuzulby 20 mg tabletki do rozgryzania i zucia o przedluzonym uwalnianiu

Kazda tabletka zawiera 20 mg chlorowodorku metylofenidatu, co odpowiada 17,30 mg
metylofenidatu.

Substancja pomocnicza o znanym dzialaniu
Kazda tabletka zawiera 6,1 mg aspartamu (E 951).

Tuzulby 30 mg tabletki do rozgryzania i zucia o przedluzonym uwalnianiu

Kazda tabletka zawiera 30 mg chlorowodorku metylofenidatu, co odpowiada 25,95 mg
metylofenidatu.

Substancja pomocnicza o znanym dziataniu
Kazda tabletka zawiera 9,15 mg aspartamu (E 951).

Tuzulby 40 mg tabletki do rozgryzania i zucia o przedluzonym uwalnianiu
Kazda tabletka zawiera 40 mg chlorowodorku metylofenidatu, co odpowiada 34,59 mg
metylofenidatu.

Substancja pomocnicza o znanym dzialaniu

Kazda tabletka zawiera 12,2 mg aspartamu (E 951).

Pelny wykaz substancji pomocniczych, patrz punkt 6.1.

3. POSTAC FARMACEUTYCZNA
Tabletka do rozgryzania i zucia o przedtuzonym uwalnianiu.

Tabletki do rozgryzania i zucia o przedtuzonym uwalnianiu produktu leczniczego Tuzulby 20 mg sa
powlekane, nakrapiane, biatawe, w ksztalcie kapsutki o wymiarach 6,8 x 14,7 mm, z wyttoczonym
napisem ,,N2” , N2” po jednej stronie i przepolowione po drugiej stronie.

Tabletke do rozgryzania i Zucia mozna podzieli¢ na rowne dawki.

Tabletki do rozgryzania i zucia o przedtuzonym uwalnianiu produktu leczniczego Tuzulby 30 mg sa
powlekane, nakrapiane, bialawe, w ksztatcie kapsutki o wymiarach 7,7 x 16,8 mm, z wytloczonym
napisem ,,N3” | N3” po jednej stronie i przepolowione po drugiej stronie.

Tabletke do rozgryzania i zucia mozna podzieli¢ na rowne dawki.

Tabletki do rozgryzania i zucia o przedtuzonym uwalnianiu produktu leczniczego Tuzulby 40 mg sa

powlekane, nakrapiane, biatawe, w ksztalcie kapsulki, o wymiarach 8,5 x 18,5 mm, z wytloczonym
napisem ,,NP14” po jednej stronie i gtadkie po drugiej stronie.

4. SZCZEGOLOWE DANE KLINICZNE



4,1 Wskazania do stosowania

Produkt leczniczy Tuzulby jest wskazany jako czgs¢ catosciowego programu leczenia zespotu
nadpobudliwosci psychoruchowej z deficytem uwagi (ang. Attention Deficit Hyperactivity Disorder -
ADHD) u dzieci i mtodziezy w wieku 6-17 lat w przypadku, gdy same $rodki zaradcze okaza si¢
niewystarczajace.

Leczenie musi odbywac¢ si¢ pod nadzorem specjalisty zajmujacego si¢ zaburzeniami zachowania u
dzieci. Rozpoznanie powinno zosta¢ postawione zgodnie z kryteriami zawartymi w Podrgczniku
diagnostyczno-statystycznym zaburzen psychicznych, czwarta edycja (DSM-1V) lub wytycznymi
Migdzynarodowej Klasyfikacji Chordb, wersja dziesigta (ICD-10) i powinno opierac si¢ na
szczegbtowym wywiadzie i ocenie Stanu pacjenta. Diagnozy nie mozna postawi¢ wytacznie na
podstawie obecnosci jednego lub kilku objawow.

4.2  Dawkowanie i sposdb podawania

Leczenie musi zosta¢ rozpoczete pod nadzorem przez lekarza specjalizujgcego si¢ w leczeniu
zaburzen zachowania u dzieci i (lub) mtodziezy.

Dawkowanie

Tabletki do rozgrywania i zucia o przedluzonym uwalnianiu produktu leczniczego Tuzulby sktadaja si¢
ze skladnika o natychmiastowym uwalnianiu (30% dawki, ktory zapewnia szybkie rozpoczecie
dziatania produktu leczniczego) i sktadnika o przedtuzonym uwalnianiu (70% dawki, ktory ma na celu
utrzymywanie terapeutycznego stezenia w osoczu przez dluzszy czas). Ten produkt leczniczy jest
przeznaczony do zapewnienia terapeutycznego stezenia leku w osoczu przez okoto 8 godzin po podaniu
(patrz takze punkt 5.2).

Dostosowywanie dawki
Na poczatku leczenia metylofenidatem konieczne jest ostrozne dostosowanie dawki. Dostosowanie
dawki nalezy rozpocza¢ od najnizszej mozliwej dawki.

Dostgpne moga by¢ inne produkty lecznicze zawierajace metylofenidat o innej mocy.

Przejscie z produktow leczniczych zawierajacych metylofenidat o natychmiastowym uwalnianiu na
tabletki do rozgryzania i zucia produktu leczniczego Tuzulby o przedtuzonym uwalnianiu, podawane
w pojedynczej dawce, zapewnia porownywalng og6lng ekspozycje¢ na metylofenidat w poréwnaniu z
takg samg calkowita dawkg produktu o natychmiastowym uwalnianiu podawanego dwa razy na dobe.
Zalecana dawka produktu leczniczego Tuzulby powinna by¢ rowna catkowitej dawce dobowej
produktu leczniczego z metylofenidatem o natychmiastowym uwalnianiu, nie wigkszej niz catkowita
dawka 60 mg. Przyktady podano w ponizszej tabeli.

Dawka metylofenidatu o natychmiastowym | Dawka produktu leczniczego Tuzulby
uwalnianiu

10 mg metylofenidatu dwa razy na dobg 20 mg raz na dobe

15 mg metylofenidatu dwa razy na dobe 30 mg raz na dobe

20 mg metylofenidatu dwa razy na dobe 40 mg raz na dobe

30 mg metylofenidatu dwa razy na dobg 60 mg raz na dobe

Leczenie zaburzen hiperkinetycznych/ADHD u dzieci i mlodziezy (w wieku od 6 do ponizej 18 lat).

W przypadku pacjentow w wieku od 6 do mniej niz 18 lat, zalecana dawka poczatkowa wynosi 20 mg
i produkt leczniczy jest podawany doustnie raz na dob¢ w godzinach porannych. Dawke mozna
zwigkszaé lub zmniejszac co tydzien o 10 mg, 15 mg lub 20 mg. Dawki 10 mg i 15 mg mozna
uzyskac, przetamujac na pot tabletki z nacigciem o mocy odpowiednio 20 mg i 30 mg. Dawke nalezy
ustala¢ indywidualnie, w zalezno$ci od potrzeb terapeutycznych i reakcji pacjenta.

Maksymalna dawka dobowa metylofenidatu wynosi 60 mg w leczeniu dzieci i mtodziezy (w wieku od
6 do ponizej 18 lat) z ADHD.



Dlugotrwale (ponad 12 miesiecy) stosowanie u dzieci i mlodziezy (w wieku od 6 do ponizej 18 lat)
Bezpieczenstwo i skuteczno$é dlugotrwatego stosowania metylofenidatu nie zostaty poddane
systematycznej ocenie w kontrolowanych badaniach. Leczenie metylofenidatem nie powinno i nie
musi by¢ dlugotrwate. Leczenie metylofenidatem zazwyczaj przerywa si¢ w okresie dojrzewania lub
po jego zakonczeniu. Lekarz, ktéry zdecyduje si¢ na stosowanie metylofenidatu u dzieci i mtodziezy z
ADHD (w wieku od 6 do ponizej 18 lat) przez dtuzszy czas (ponad 12 miesigcy), powinien okresowo
dokonywac ponownej oceny przydatnosci dlugoterminowego leczenia u danego pacjenta, odstawiajac
lek na okres probny w celu oceny funkcjonowania pacjenta bez farmakoterapii. Zaleca si¢ odstawienie
metylofenidatu co najmniej raz w roku (najlepiej w okresie wakacji szkolnych), aby oceni¢ stan
dziecka. Poprawa moze utrzymywac si¢ po czasowym lub trwatym odstawieniu produktu leczniczego.

Zmniejszenie dawki i przerwanie leczenia

Leczenie nalezy przerwac, jesli po odpowiednim dostosowaniu dawki objawy nie ulegna ztagodzeniu
w okresie jednego miesigca. W przypadku paradoksalnego nasilenia objawow lub wystapienia innych
ciezkich dziatan niepozadanych nalezy zmniejszy¢ dawke lub przerwac leczenie.

Specjalne grupy pacjentéw

Dorosli

Metylofenidat nie jest wskazany do stosowania przez osoby doroste z ADHD. Bezpieczenstwo
i skuteczno$¢ leku nie zostaly potwierdzone w tej grupie wiekowe;j.

Osoby w podesztym wieku
Metylofenidatu nie nalezy stosowac u 0s6b w podeszlym wieku. Bezpieczenstwo i skutecznos¢ leku
nie zostaly potwierdzone w tej grupie wiekowe;j.

Zaburzenie czynnosci wqgtroby
Nie badano stosowania metylofenidatu u pacjentow z zaburzeniem czynnosci watroby. W przypadki
takich pacjentow nalezy zachowac ostroznosc.

Zaburzenie czynnosci nerek
Nie badano stosowania metylofenidatu u pacjentéw z zaburzeniem czynnosci nerek. W przypadki

takich pacjentéw nalezy zachowac ostroznos¢.

Dzieci i miodziez

Metylofenidat nie powinien by¢ stosowany u dzieci W wieku ponizej 6 lat. Bezpieczenstwo
i skuteczno$¢ metylofenidatu w tej grupie wiekowej nie zostaty ustalone.

Sposéb podawania

Produkt leczniczy Tuzulby przeznaczony jest do podania doustnego.

Produkt leczniczy Tuzulby nalezy przyjmowac doustnie, raz na dobe, rano, niezaleznie od positku
(patrz punkt 5.2).

Tuzulby nalezy zué, nie potyka¢ w cato$ci ani nie kruszy¢.
4.3  Przeciwwskazania

- Nadwrazliwo$¢ na substancje czynng lub na ktorgkolwiek substancj¢ pomocniczg wymieniong
w punkcie 6.1

- Jaskra

- Guz chromochtonny

- W trakcie leczenia inhibitorami monoaminooksydazy (MAO) lub w okresie co najmniej 14 dni
od odstawienia takich produktow leczniczych, ze wzgledu na ryzyko wystapienia przetomu
nadci$nieniowego (patrz punkt 4.5)



- Nadczynno$¢ tarczycy lub tyreotoksykoza

- Rozpoznanie lub w wywiadzie cigzka depresja, jadlowstret psychiczny/zaburzenia
anorektyczne, sktonno$ci samobodjcze, objawy psychotyczne, cigzkie zaburzenia nastroju,
mania, schizofrenia, psychopatyczne/ zaburzenie osobowosci z pogranicza (borderline).

- Rozpoznanie lub w wywiadzie cigzka (typu 1) choroba dwubiegunowa (afektywna) z
wystepowaniem epizodéw (ktdra nie jest dobrze kontrolowana).

- Istniejace wczesniej zaburzenia sercowo-naczyniowe, w tym ci¢zkie nadcis$nienie tetnicze,
niewydolno$¢ serca, choroba okluzyjna tetnic, dtawica piersiowa, hemodynamicznie istotna
wrodzona wada serca, kardiomiopatie, zawat migsnia sercowego, potencjalnie zagrazajace zyciu
zaburzenia rytmu serca i kanatopatie (zaburzenia spowodowane dysfunkcjg kanatéw jonowych)
(patrz punkt 4.4).

- Istniejace wczesniej zaburzenia moézgowo-naczyniowe, tetniak mozgu, nieprawidtowosci
naczyniowe, w tym zapalenie naczyn lub udar mézgu lub znane czynniki ryzyka zaburzen
mdzgowo-naczyniowych.

4.4  Specjalne ostrzezenia i Srodki ostroznosci dotyczace stosowania

Decyzja o zastosowaniu produktu leczniczego musi zosta¢ podjeta po przeprowadzeniu szczegdtowej
oceny ci¢zkosci i przewleklosci objawdéw u dziecka/nastolatka w odniesieniu do jego wieku.

Badania przesiewowe przed rozpoczeciem leczenia

Przed przepisaniem leku konieczne jest przeprowadzenie poczatkowej oceny stanu uktadu sercowo-
naczyniowego pacjenta, obejmujacej pomiar cisnienia tgtniczego krwi i tgtna. W wyczerpujacym
wywiadzie medycznym nalezy udokumentowa¢ przyjmowane jednoczesnie leki, zaburzenia lub
objawy medyczne i psychiatryczne wystepujace wczesniej i obecnie, histori¢ rodzinng naglej Smierci z
przyczyn kardiologicznych lub niewyjasnionych, badz ztosliwe zaburzenia rytmu serca, oraz zapis
doktadnego pomiaru wzrostu i masy ciata przed leczeniem na siatce centylowej (patrz punkty 4.3).

Dlugotrwale stosowanie (ponad 12 miesiecy) u dzieci 1 mtodziezy

Bezpieczenstwo i skutecznos¢ dtugotrwatego stosowania metylofenidatu nie zostaty poddane
systematycznej ocenie w kontrolowanych badaniach. Leczenie metylofenidatem nie powinno i nie
musi by¢ dlugotrwale. Leczenie metylofenidatem zazwyczaj przerywa si¢ w okresie dojrzewania lub
po jego zakonczeniu. W przypadku pacjentow poddawanych dtugotrwatemu leczeniu (tj. ponad

12 miesiecy) nalezy prowadzi¢ staranna, stata obserwacje zgodnie z wytycznymi podanymi w
punktach 4.2 i 4.4 pod katem stanu uktadu sercowo-naczyniowego, wzrostu, apetytu, pojawienia sie de
novo lub pogorszenia istniejagcych wczesniej zaburzen psychiatrycznych. Ponizej opisano zaburzenia
psychiatryczne, ktore nalezy monitorowac. Sg to miedzy innymi: tiki ruchowe i glosowe, agresywne
lub wrogie zachowanie, pobudzenie, lek, depresja, psychoza, mania, urojenia, drazliwo$¢, brak
spontanicznosci, wycofanie i nadmierna perseweracja.

Lekarz, ktory zdecyduje si¢ na stosowanie metylofenidatu u dzieci i mtodziezy z ADHD przez dluzszy
czas (ponad 12 miesiecy), powinien okresowo dokonywaé¢ ponownej oceny przydatnosci
dhugotrwatego leczenia u danego pacjenta, odstawiajac produkt leczniczy na okres prébny w celu
oceny funkcjonowania pacjenta bez farmakoterapii. Zaleca si¢ odstawienie metylofenidatu co
najmniej raz w roku (najlepiej w okresie wakacji szkolnych), aby oceni¢ stan dziecka/nastolatka.
Poprawa moze utrzymywac si¢ po czasowym lub trwalym odstawieniu produktu leczniczego.

Stan ukfadu sercowo-naczynioweqo

U pacjentéw, u ktorych rozwaza si¢ leczenie stymulujgcymi produktami leczniczymi, nalezy
przeprowadzi¢ szczegolowy wywiad (tacznie z wywiadem rodzinnym dotyczacym przypadkow
nagtych zgondw z przyczyn kardiologicznych lub z niewyjasnionych, badz ztosliwych zaburzen
rytmu) oraz przeprowadzi¢ badanie fizykalne w celu oceny obecnosci choroby serca. Powinni oni
rowniez poddac si¢ dalszej specjalistycznej ocenie kardiologicznej, jesli wstepne wyniki wskazuja na
taka histori¢ lub chorobe. Pacjenci, u ktorych w trakcie leczenia metylofenidatem wystgpig objawy



takie, jak kotatanie serca, bol w klatce piersiowej przy wysitku, omdlenia o niewyjasnione;j
przyczynie, duszno$¢ lub inne objawy wskazujace na chorobg serca, powinni zosta¢ niezwlocznie
poddani specjalistycznej ocenie kardiologicznej.

Analizy danych z badan klinicznych z zastosowaniem metylofenidatu u dzieci i mtodziezy z ADHD
wykazaty, ze u pacjentdw stosujacych metylofenidat czesto mogg wystepowaé zmiany ci$nienia
rozkurczowego i skurczowego o ponad 10 mmHg w poréwnaniu do grupy kontrolnej.
Krotkoterminowe i dtugoterminowe konsekwencje kliniczne takich objawdw sercowo-naczyniowych
u dzieci i mtodziezy nie sg znane, jednak nie mozna wykluczy¢ mozliwosci wystapienia powiktan
klinicznych w zwiazku z objawami obserwowanymi W badaniach klinicznych. Nalezy zachowa¢
ostrozno$¢ w przypadku leczenia pacjentow, ktorych choroby podstawowe moga ulec nasileniu w
wyniku wzrostu ci$nienia krwi lub czegstosci akcji serca. Informacje o schorzeniach, w przypadku
ktorych leczenie metylofenidatem jest przeciwwskazane podano w punkcie 4.3.

Nalezy uwaznie monitorowaé stan uktadu sercowo-naczyniowego. Wartosci Ci$nienia krwi i tgtna
nalezy zapisywac na siatce centylowej po kazdej zmianie dawki, a nastgpnie co najmniej raz na
6 miesigcy.

Nagly zgon i istniejgce wezesniej nieprawidtowosci strukturalne serca lub inne powazne zaburzenia
Serca

Zgtaszano przypadki naglego zgonu w zwigzku ze stosowaniem standardowych dawek lekow
pobudzajacych osrodkowy uktad nerwowy (OUN) u dzieci i mtodziezy, z ktorych czes¢ miata
strukturalne nieprawidtowosci serca lub inne cigzkie choroby serca. Mimo ze niektore ci¢zkie choroby
serca same w sobie moga nies$¢ ze soba zwigkszone ryzyko naglego zgonu, stymulujace produkty
lecznicze nie sg zalecane u dzieci i mtodziezy z rozpoznanymi nieprawidtowosciami strukturalnymi
serca, kardiomiopatig, powaznymi zaburzeniami rytmu serca lub innymi powaznymi chorobami
kardiologicznymi, poniewaz mogg one spowodowac zwigkszong podatno$¢ na sympatykomimetyczne
dziatanie stymulujgcych produktéw leczniczych.

Niewlasciwe stosowanie i zdarzenia sercowo-naczyniowe
Niewlasciwe stosowanie lekow pobudzajacych osrodkowy uktad nerwowy moze wigza¢ si¢ z nagtym
zgodnem i innymi powaznymi niepozadanymi reakcjami Sercowo-naczyniowymi.

Zaburzenia mézgowo-naczyniowe

W punkcie 4.3 opisano choroby mézgowo-naczyniowe, w ktorych leczenie metylofenidatem jest
przeciwwskazane. U pacjentéw z dodatkowymi czynnikami ryzyka (takimi jak choroby uktadu
krazenia w wywiadzie, jednoczesne przyjmowanie lekéw podwyzszajacych ci$nienie krwi), po
rozpoczgciu leczenia metylofenidatem nalezy ocenia¢ wystepowanie objawow neurologicznych
podczas kazdej wizyty.

Zapalenie naczyn mézgowych wydaje si¢ by¢ bardzo rzadka, idiosynkratyczng reakcjg na ekspozycje
na metylofenidat. Niewiele dowodow wskazuje na to, ze mozna zidentyfikowac pacjentow o
podwyzszonym ryzyku, a poczatkowe wystapienie objawow moze by¢ pierwszym sygnatem
podstawowego problemu klinicznego. Wczesne rozpoznanie oparte na wysokim stopniu podejrzenia,
moze pozwoli¢ na szybkie odstawienie metylofenidatu i wczesne rozpoczecie leczenia. Dlatego tez
rozpoznanie to nalezy bra¢ pod uwage u kazdego pacjenta, u ktorego w trakcie terapii
metylofenidatem pojawiajg si¢ nowe objawy neurologiczne §wiadczace o niedokrwieniu mozgu.
Objawy te moga obejmowac silny bdl glowy, drgtwienie, ostabienie, porazenie oraz uposledzenie
koordynacji, wzroku, mowy, jezyka lub pamigci.

Zaburzenia psychiczne

Wspotwystepowanie zaburzen psychicznych i ADHD jest czeste i nalezy to bra¢ pod uwage przy
przepisywaniu produktow stymulujacych. W przypadku wystapienia objawow psychiatrycznych lub
zaostrzenia wczesniej wystepujacych zaburzen psychiatrycznych nie nalezy stosowa¢ metylofenidatu,
chyba ze korzysci przewazajg ryzyko dla pacjenta.



Rozwdj nowych lub pogorszenie wystepujacych wcezesniej zaburzen psychicznych nalezy
monitorowa¢ przy kazdej zmianie dawkowania, a nastgpnie co najmniej co 6 miesigcy oraz podczas
kazdej wizyty; wskazane moze by¢ przerwanie leczenia.

Zaostrzenie wczesnie] wystepujacych objawdw psychozy lub manii

U pacjentdéw z objawami psychotycznymi podawanie metylofenidatu moze nasila¢ objawy zaburzen
zachowania i myslenia.

Pojawienie sie nowych objawdw psychozy lub manii

Metylofenidat stosowany w zwyktych dawkach (patrz punkt 4.8) moze spowodowa¢ wystapienie
uaktywniajgcych sie w trakcie leczenia objawdw psychotycznych (omamy
wzrokowe/dotykowe/stuchowe oraz urojenia) lub objawy manii u dzieci i mtodziezy bez
weczesniejszej psychozy lub manii w wywiadzie. W przypadku wystapienia objawow maniakalnych
lub psychotycznych nalezy wzia¢ pod uwage mozliwa przyczynowa role metylofenidatu i moze by¢
wskazane przerwanie leczenia.

Zachowanie agresywne lub wrogie

Pojawienie si¢ lub nasilenie agresji lub wrogosci moze by¢ spowodowane leczeniem lekami
pobudzajacymi. Pacjenci leczeni metylofenidatem powinni by¢ $cisle monitorowani pod katem
pojawienia sie lub nasilenia zachowan agresywnych lub wrogich na poczatku leczenia, po kazdej
zmianie dawki, a nastepnie co najmniej co 6 miesi¢cy i podczas kazdej wizyty. Lekarze powinni
oceni¢ potrzebe dostosowania schematu leczenia u pacjentow, u ktorych wystepuja zmiany w
zachowaniu, pamictajac, ze wlasciwe moze by¢ zwigkszenie lub zmniejszenie dawki.

Sklonno$ci samobojcze

Pacjenci, u ktorych w trakcie leczenia ADHD pojawig si¢ my$li lub zachowania samobojcze, powinni
zosta¢ natychmiast zbadani przez lekarza. Nalezy wzia¢ pod uwage zaostrzenie istniejacego
schorzenia psychicznego i mozliwa przyczynowa role leczenia metylofenidatem. Konieczne moze by¢
leczenie podstawowej choroby psychicznej i nalezy rozwazy¢ ewentualne odstawienie metylofenidatu.
Tiki

Stosowanie metylofenidatu wigze si¢ z wystgpieniem lub zaostrzeniem tikow ruchowych i
werbalnych. Zglaszano takze nasilenie zespotu Tourette'a. Przed rozpoczeciem stosowania
metylofenidatu nalezy przeprowadzi¢ wywiad rodzinny i oceng kliniczng pod katem tikow lub zespotu
Tourette'a u dzieci. W trakcie leczenia metylofenidatem nalezy regularnie monitorowac stan
pacjentow pod katem wystgpienia lub nasilenia tikow. Monitorowanie powinno odbywac si¢ podczas
kazdej zmiany dawki, a nast¢pnie co najmniej co 6 miesi¢cy lub podczas kazdej wizyty kontrolnej.

Stany lekowe, pobudzenie lub napiecie

Stosowanie metylofenidatu wigze si¢ z nasileniem wystepujacych wczesniej stanow lekowych,
pobudzenia lub napig¢cia. Przed zastosowaniem metylofenidatu nalezy przeprowadzi¢ oceng kliniczna
pod katem leku, pobudzenia Iub napigcia. Pacjentdw nalezy regularnie monitorowa¢ pod katem
pojawienia si¢ lub nasilenia takich objawow w trakcie leczenia, po kazdej zmianie dawki i nastgpnie
co najmniej co 6 miesiecy lub podczas kazdej wizyty.

Postacie choroby afektywnej dwubiegunowej

Nalezy zachowa¢ szczego6lng ostroznos¢ podczas stosowania metylofenidatu w leczeniu ADHD u
pacjentow z wspotistniejaca chorobg afektywng dwubiegunowsg (W tym nieleczong chorobe afektywna
dwubiegunowa typu 1 lub innymi postaciami tej choroby) ze wzgledu na ryzyko wystapienia epizodu
mieszanego/maniakalnego u takich pacjentow. Przed rozpoczeciem leczenia metylofenidatem u



pacjentow ze wspotistniejagcymi objawami depresji nalezy przeprowadzi¢ odpowiednie badania
przesiewowe, aby ustali¢, czy wystepuje u nich ryzyko choroby afektywnej dwubiegunowej. Badania
powinny obejmowacé szczegotowy wywiad psychiatryczny, uwzgledniajacy wystgpowanie
samobojstw w wywiadzie rodzinnym, choroby afektywnej dwubiegunowej i depresji. Niezbedne jest
$ciste monitorowanie takich pacjentéw (patrz wyzej ,,Zaburzenia psychiczne” oraz punkt 4.2). Stan
pacjentow pod katem wystepowania objawow nalezy monitorowa¢ podczas kazdej zmiany dawki, a
nastepnie co najmniej co 6 miesiecy i podczas kazdej wizyty kontrolnej.

Rozwadj fizyczny

W przypadku dtugotrwatego stosowania metylofenidatu u dzieci zgtaszano umiarkowane zmniejszony
przyrost masy ciala i op6znienie wzrostu (patrz punkt 4.8).

Wptyw metylofenidatu na ostateczny wzrost i masg ciata nie jest obecnie znany i jest przedmiotem
badan.

Podczas leczenia metylofenidatem nalezy monitorowac¢ rozwdj: informacje na temat wzrostu, masy
ciata i apetytu nalezy odnotowywac co najmniej raz na 6 miesigcy, wypetniajac siatke centylowa.
U pacjentow, ktorzy nie rozwijajg si¢ lub nie rosng lub nie przybieraja na wadze zgodnie z
oczekiwaniami, konieczne moze by¢ przerwanie leczenia.

Napady padaczkowe

Podczas stosowania metylofenidatu u pacjentow z padaczka nalezy zachowaé ostroznos¢.
Metylofenidat moze obniza¢ prog drgawkowy u pacjentow, u ktorych w przesztosci wystgpowaty
napady drgawek, U pacjentow z wczesniejszymi nieprawidtowosciami w zapisie EEG bez napadow
drgawek i rzadko u pacjentéw bez napadow drgawek i bez nieprawidlowosci w zapisie EEG w
wywiadzie. Jesli czesto$¢ napadow wzrosnie lub pojawig si¢ nowe napady, nalezy przerwac
stosowanie metylofenidatu.

Naduzywanie, niewlasciwe stosowanie i stosowanie w niezarejestrowanych wskazaniach

Nalezy uwaznie monitorowac pacjentdow pod katem ryzyka stosowania metylofenidatu w
niezarejestrowanych wskazaniach, niewtasciwego stosowania lub naduzywania leku.

Metylofenidat nalezy stosowac ostroznie u pacjentéw z rozpoznanym uzaleznieniem od narkotykow
lub alkoholu ze wzgledu na ryzyko naduzywania, niewlasciwego stosowania lub stosowania w
niezarejestrowanych wskazaniach.

Przewlekte naduzywanie metylofenidatu moze prowadzi¢ do znacznej tolerancji i uzaleznienia
psychicznego, ktorym towarzysza zachowania anormalne o r6znym stopniu nasilenia. Moga wystapic¢
powazne epizody psychotyczne, zwlaszcza w reakcji na naduzywanie pozajelitowej formy leku.

Podejmujac decyzje o sposobie leczenia ADHD, nalezy wzig¢ pod uwage wiek pacjenta, obecnosé
czynnikow ryzyka zaburzen zwigzanych z uzywaniem substancji psychoaktywnych (takich jak
wspolistniejace zaburzenia opozycyjno-buntownicze, zaburzenia zachowania i choroba afektywna
dwubiegunowa), wczesniejsze lub obecne naduzywanie substancji psychoaktywnych. Nalezy
zachowac ostrozno$¢ w przypadku pacjentéw niestabilnych emocjonalnie, na przyktad tych z historia
uzaleznienia od narkotykow lub alkoholu, poniewaz tacy pacjenci mogg sami z wilasnej inicjatywy
zwigksza¢ dawke.

W przypadku niektorych pacjentow z grupy wysokiego ryzyka naduzywania substancji
psychoaktywnych, metylofenidat i inne leki pobudzajace moga nie by¢ odpowiednie i nalezy

rozwazy¢ leczenie bez ich uzycia.

Odstawienie leku




Podczas odstawiania produktu wymagany jest uwazny nadzor nad pacjentem, poniewaz moze to
ujawni¢ depresje, a takze przewlekta nadaktywnos$¢. Niektorzy pacjenci moga wymagaé dlugotrwatej
obserwacji.

Odstawienie produktu w przypadku osob naduzywajacych go wymaga uwaznego nadzoru, poniewaz
moze wtedy wystgpi¢ ciezka depresja.

WYybor postaci metylofenidatu

Decyzj¢ o wyborze postaci metylofenidatu podejmuje lekarz prowadzacy w oparciu o indywidualne
wskazania i zalezy ona od oczekiwanego czasu trwania dziatania farmakologicznego.

Test przesiewowy na obecnos¢ narkotykow lub lekow

Produkt zawiera metylofenidat, ktéry moze powodowac¢ fatszywie dodatnie wyniki testu
laboratoryjnego na obecno$¢ amfetaminy, szczegélnie w przypadku immunologicznych badan
przesiewowych.

Niewydolnos¢ nerek lub watroby

Nie ma zadnych danych dotyczacych stosowania metylofenidatu u pacjentow z niewydolno$cia nerek
lub watroby.

Skutki hematologiczne

Dhugotrwale bezpieczenstwo leczenia metylofenidatem nie jest w petni znane. W przypadku
wystapienia leukopenii, trombocytopenii, anemii lub innych zaburzen, w tym wskazujacych na
powazne zaburzenia czynno$ci nerek lub watroby, nalezy rozwazy¢ przerwanie leczenia.

Priapizm

W zwiazku ze stosowaniem produktow zawierajgcych metylofenidat zgtaszano przypadki
dlugotrwatych i bolesnych erekcji, glownie w zwigzku ze zmiang schematu leczenia metylofenidatem.
Pacjenci, u ktorych wystepuja nieprawidtowo dtugotrwate lub czeste i bolesne erekcje, powinni
natychmiast zwroci¢ si¢ o pomoc lekarska.

Substancje pomocnicze o znanym dzialaniu

Aspartam (E951)

Kazda tabletka do rozgryzania i zucia produktu Tuzulby 20 mg o przedtuzonym uwalnianiu zawiera
6,1 mg aspartamu (E 951).

Kazda tabletka do rozgryzania i zucia produktu Tuzulby 30 mg o przedtuzonym uwalnianiu zawiera
9,15 mg aspartamu (E 951).

Kazda tabletka do rozgryzania i zucia produktu Tuzulby 40 mg o przedtuzonym uwalnianiu zawiera
12,2 mg aspartamu (E 951).

Aspartam jest zrodtem fenyloalaniny. Moze by¢ szkodliwy dla osob z fenyloketonuria, rzadkie
zaburzenie genetyczne, w ktorym fenyloalanina gromadzi si¢, poniewaz organizm nie moze jej
prawidlowo usung¢.

Sod
Produkt leczniczy zawiera mniej niz 1 mmol sodu (23 mg) na jedng tabletke do rozgryzania i zucia o
przedtuzonym uwalnianiu, to znaczy zasadniczo, ze produkt leczniczy uznaje si¢ za ,,wolny od sodu”.

4.5 Interakcje z innymi produktami leczniczymi i inne rodzaje interakcji

Interakcja farmakokinetyczna




Nie wiadomo, w jaki sposdb metylofenidat moze wptywac na stezenie w osoczu jednoczesnie
przyjmowanych produktow leczniczych. W zwiazku z tym zaleca si¢ ostroznos¢ w taczeniu
metylofenidatu z innymi produktami leczniczymi, zwlaszcza tymi o waskim oknie terapeutycznym.

Metylofenidat nie jest metabolizowany przez cytochrom P450 w stopniu istotnym klinicznie. Nie
oczekuje si¢, aby induktory lub inhibitory cytochromu P450 mialy jakikolwiek istotny wptyw na
farmakokinetyke metylofenidatu. Z drugiej strony enancjomery d- i I- metylofenidatu nie hamujg w
sposéb istotny cytochromu P450 1A2, 2C8, 2C9, 2C19, 2D6, 2E1 ani 3A.

Istniejg jednak doniesienia wskazujace na to, ze metylofenidat moze hamowac¢ metabolizm lekoéw
przeciwzakrzepowych z grupy kumaryny, lekdw przeciwdrgawkowych (np. fenobarbitalu, fenytoiny,
prymidonu) i niektorych lekow przeciwdepresyjnych (trojpierscieniowych lekow przeciwdepresyjnych
i selektywnych inhibitoréw wychwytu zwrotnego serotoniny). Podczas rozpoczynania i przerywania
leczenie metylofenidatem konieczna moze by¢ modyfikacja dawek juz przyjmowanych produktow
leczniczych i ocena ich stgzen w osoczu (lub czasow krzepnigcia w przypadku kumaryny).

Interakcje farmakodynamiczne

Produkty lecznicze stosowane w leczeniu nadcisnienia tetniczego
Metylofenidat moze zmniejszac skuteczno$¢ produktow leczniczych stosowanych w leczeniu
nadci$nienia.

Stosowanie z produktami leczniczymi podnoszqcymi cisnienie krwi

Nalezy zachowa¢ ostroznos¢ u pacjentéw leczonych metylofenidatem w skojarzeniu z innymi
produktami leczniczymi, ktore rowniez moga podwyzsza¢ cisnienie krwi (informacje podano rowniez
w punktach dotyczgcych chordb sercowo-naczyniowych i mézgowo-naczyniowych w punkcie 4.4).

Ze wzgledu na mozliwo$¢ wystapienia przetomu nadcisnieniowego, stosowanie metylofenidatu jest
przeciwwskazane u pacjentow leczonych (obecnie lub w ciggu ostatnich dwoch tygodni) inhibitorami
MAO (patrz punkt 4.3).

Stosowanie z alkoholem

Alkohol moze nasila¢ niepozadane dziatania psychoaktywnych produktow leczniczych, w tym
metylofenidatu, na o§rodkowy uktad nerwowy. W zwigzku z tym zaleca si¢ pacjentom powstrzymanie
si¢ od spozywania alkoholu w czasie leczenia.

Stosowanie z halogenowymi Srodkami znieczulajgcymi
Podczas zabiegu istnieje ryzyko naglego wzrostu ci$nienia krwi i tetna. Jesli planowana jest operacja,
metylofenidatu nie nalezy przyjmowaé¢ w dniu zabiegu.

Stosowanie z agonistami receptoréw alfa-2 (np. klonidyng) o dziataniu osrodkowym

Zglaszano powazne reakcje niepozadane, w tym nagly zgon, podczas jednoczesnego stosowania leku z
klonidyng. Bezpieczenstwo stosowania metylofenidatu w skojarzeniu z klonidyna lub innymi
agonistami receptorow alfa-2 o dziataniu osrodkowym nie zostato systematycznie ocenione.

Stosowanie z dopaminergicznymi produktami leczniczymi

Zaleca si¢ zachowanie ostroznos$ci podczas stosowania metylofenidatu z dopaminergicznymi
produktami leczniczymi, w tym przeciwpsychotycznymi produktami leczniczymi. W zwigzku z tym,
ze dominujacym dziataniem metylofenidatu jest zwigkszanie stezenia dopaminy w plynie
pozakomoérkowym, moze on wchodzi¢ w interakcje farmakodynamiczne z jednocze$nie podawanymi
bezposrednimi i po§rednimi agonistami dopaminy (w tym z DOPA 1 tréjpierscieniowymi lekami
przeciwdepresyjnymi) lub z antagonistami dopaminy (w tym lekami przeciwpsychotycznymi).

4.6  Wplyw na plodnosé, cigze i laktacje

Cigza
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Dane z badania kohortowego obejmujacego tacznie okoto 3400 cigz narazonych na dziatanie leku w
pierwszym trymestrze, nie wskazujg zwigkszonego ryzyka wystapienia ogélnych wad wrodzonych.
Zaobserwowano niewielki wzrost czgstosci wystepowania wad rozwojowych serca (skumulowane
skorygowane ryzyko wzgledne 1,3; 95% CI, 1,0-1,6), co odpowiada 3 noworodkom wigcej
urodzonym z wrodzonymi wadami serca na kazde 1000 kobiet otrzymujacych metylofenidat w
pierwszym trymestrze cigzy, w poréwnaniu z kobietami, ktore w cigzy nie byly narazone na ten

lek. W zgtoszeniach dokonywanych z wiasnej inicjatywy stwierdzano przypadki toksycznosci
sercowo-oddechowej noworodkéw, w szczegdlnosci czestoskurczu u ptodu i niewydolnosci oddechu.

Badania na zwierzetach wykazaty toksyczny wptyw na reprodukcje po dawkach toksycznych dla
matki (patrz punkt 5.3).

Metylofenidat nie nalezy stosowac w okresie cigzy, chyba ze zostanie podjeta decyzja kliniczna,
ze odroczenie leczenia moze stanowi¢ wigksze zagrozenie dla cigzy.

Karmienie piersia

Metylofenidat wykryto w mleku kobiet leczonych tym lekiem.

Odnotowano jeden przypadek niemowlecia, ktore do§wiadczyto nieokre§lonego spadku masy ciata w
okresie ekspozycji na produkt leczniczy, ale powrécito do zdrowia i przybrato na wadze po
zaprzestaniu przez matke leczenie metylofenidatem.

Nie mozna wykluczy¢ ryzyka dla noworodka/niemowlecia.

Nalezy podja¢ decyzje, czy przerwac karmienie piersia, czy tez przerwac/nie stosowac terapii
metylofenidatem, biorac pod uwage korzysci z karmienia piersia dla dziecka i1 korzys$ci z terapii dla
matki.

Plodnos¢

Brak danych dotyczacych wplywu metylofenidatu na ptodno$¢ u ludzi.

Metylofenidat nie zaburzat ptodnosci u myszy ptci meskiej i zenskie;.

Badania na zwierzetach nie wykazaly klinicznie istotnego wptywu na ptodnosé.

4.7  Wplyw na zdolnos$¢ prowadzenia pojazdéw i obslugiwania maszyn

Metylofenidat ma umiarkowany wptyw na zdolno$¢ prowadzenia pojazddéw i obstugiwania maszyn.
Moze on powodowac zawroty glowy, sennosc¢ i zaburzenia widzenia, w tym trudnos$ci z akomodacja
oka, podwojne i niewyrazne widzenie. Nalezy ostrzec pacjentow o takich dziataniach niepozadanych i
doradzi¢ im, aby w przypadku ich wystgpienia unikali potencjalnie niebezpiecznych czynnosci, takich
jak prowadzenie pojazdow lub obstugiwanie maszyn.

4.8 Dzialania niepozadane

Podsumowanie profilu bezpieczenstwa

Zasadniczo najczestszymi dziataniami niepozadanymi zwigzanymi z leczeniem metylofenidatem
zglaszanymi z bardzo duzg czestoscig s3: zmniejszony apetyt, bezsennos$¢, nerwowosé, bol glowy,
nudnosci i sucho$¢ w ustach.

Tabela z wykazem dzialan niepozadanych

W tabeli 1 ponizej przedstawiono wszystkie dziatania niepozadane zglaszane podczas badan klinicznych
i po wprowadzeniu metylofenidatu do obrotu, a takze te dziatania niepozadane, ktoére zglaszano w
przypadku innych postaci chlorowodorku metylofenidatu. Jesli czesto$¢ wystepowania dziatan
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niepozadanych zglaszanych w przypadku metylofenidatu i innych postaci chlorowodorku
metylofenidatu byta r6zna, stosowano najwyzsza czesto$¢ z baz danych dotyczacych bezpieczenstwa.
Dziatania niepozadane sa wymienione wedhug klasyfikacji uktadow i narzadow MedDRA i konwencji
czestosci w nastgpujacy sposob: 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); czestos¢
nieznana (nie mozna oszacowac na podstawie dostgpnych danych). W ramach kazdej grupy czgstosci,
dzialania niepozadane sa przedstawiane w kolejno$ci malejgcego nasilenia.

Tabela 1. Dzialania niepozadane

Klasyfikacja ukladow i narzadéw | Dzialania niepozadane Kategoria czestos$ci
Zakazenia i zarazenia pasozytnicze Zapalenie nosogardta Czesto
Zaburzenia krwi i uktadu chtonnego | Leukopenia, = matoptytkowos¢, | Bardzo rzadko

niedokrwistos¢, plamica

matoptytkowa

Pancytopenia Nieznana
Zaburzenia uktadu Reakcje nadwrazliwosci, takie jak | Niezbyt czgsto
immunologicznego obrzek angioneurotyczny, reakcja

anafilaktyczna, opuchlizna

malzowiny  usznej,  choroby

pecherzowe, zhuszczajace

zapalenie  skory, pokrzywka,
$wiad’, wysypki i wykwity"

Zaburzenia metabolizmu i Zmniejszony apetyt” Bardzo czesto

odzywiania" Anoreksja, umiarkowanie | Czesto
zmniejszona masa ciala,
spowolniony przyrost wzrostu”

Zaburzenia psychiczne” Bezsennos$¢, nerwowosé Bardzo czesto
Zachowania anormalne, agresja’, | Czesto
labilno$¢ emocjonalna,

pobudzenie®, anoreksja, lek’,
depresja’ drazliwo$é, niepokéj”,
zaburzenia  snu™,  obnizone
libido™, atak paniki, stres,

bruksizm
Nadmierna czujnos¢, omamy | Niezbyt czesto
stuchowe, wzrokowe i

dotykowe*, zmieniony nastroj,
wahania nastroju, zto$¢, mysli

samobojcze*, ptaczliwose,
zaburzenia psychotyczne*, tiki*,
nasilenie wystepujacych

wczesniej tikow lub  zespotu
Tourette’a*, napigcie, ubdstwo
emocjonalne

Mania“, dezorientacja, zaburzenia | Rzadko
libido

Proba samobojcza, samobdjstwo”, | Bardzo rzadko
przemijajacy nastroj depresyjny’,
nieprawidlowe myslenie, apatia,
powtarzanie zachowan,
nadmierne skupianie si¢
Urojenia”, zaburzenia myslenia’, | Nieznana
stan  splatania, uzaleznienie,
slowotok*****

Zaburzenia uktadu nerwowego Bél glowy Bardzo czesto
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Drzenie”, senno$¢, zawroty | Czesto
glowy, dyskineza,
nadpobudliwo$¢ psychoruchowa

Uspokojenie polekowe, akatyzja, | Niezbyt czesto

zmniejszony apetyt

Drgawki, ruchy plasawicze,
odwracalny niedokrwienny
deficyt neurologiczny, zlosliwy
zespot neuroleptyczny (NMS) ™

Bardzo rzadko

Zaburzenia mozgowo-
naczynioweh” (w tym zapalenie
naczyn, krwotoki modzgowe,
incydenty mézgowo-naczyniowe,
zapalenie  tetnicy mdzgowej,
niedrozno$¢ naczyn mozgowych),
drgawki grand mal’, migrena,
dysfemia

Nieznana

Zaburzenia oka

Podwoéjne widzenie, niewyrazne
widzenie

Niezbyt czesto

Trudnosci z akomodacja wzroku,
nadmierne rozszerzenie zrenic,
zaburzenia widzenia

Rzadko

Zaburzenia serca

Tachykardia, kotatanie
arytmia

serca,

Czesto

Bél w klatce piersiowej

Niezbyt czesto

Dlawica piersiowa

Rzadko

Zatrzymanie pracy serca, zawat
miesnia sercowego

Bardzo rzadko

Czgstoskurcz nadkomorowy, | Nieznana
bradykardia, dodatkowe skurcze
komorowe, dodatkowe skurcze

Zaburzenia naczyniowe Nadci$nienie, chtéd obwodowy™~ | Czesto

Zapalenie tetnic mozgowych i/lub
niedrozno$¢ naczyn moézgowych,
objaw Raynauda

Bardzo rzadko

Zaburzenia zotadka i jelit Nudnosci™, sucho$¢ w jamie | Bardzo czgsto
ustnej”
Bol w jamie brzusznej, biegunka, | Czesto
dyskomfort zotadkowy, wymioty,
niestrawno$¢’, bol zeba’
Zaparcia Niezbyt czesto
Zaburzenia watroby i drog Zwigkszenie aktywnosci | Niezbyt czesto
zotciowych enzymow watrobowych
Nieprawidtowe funkcjonowanie | Bardzo rzadko
watroby, w tym  $piaczka
watrobowa

Zaburzenia skory i tkanki podskornej

Nadpotliwo§¢**, tysienie, $wiad,
wysypka, pokrzywka

Czesto

Obrzek naczynioruchowy,
choroby pecherzowe,
zhuszczajace zapalenie skory

Niezbyt czesto

Wysypka plamista, rumien

Rzadko

Rumien wielopostaciowy, | Bardzo rzadko
zhuszczajace zapalenie  skory,

rumien trwaly

Bol stawow Czesto
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Zaburzenia mig$niowo-szkieletowe i | Bol migéni, drgawki migéni, | Niezbyt czesto
tkanki tgcznej skurcze mig$ni
Kurcze mieéni Bardzo rzadko
Szczgkoscisk Nieznana
Zaburzenia nerek i drog moczowych | Krwiomocz Niezbyt czesto
Nietrzymanie moczu Nieznana
Zaburzenia uktadu rozrodczego i Ginekomastia Rzadko
piersi Zaburzenia erekcji, priapizm, | Nieznana
wzmozona erekcja i przedtuzona
erekcja
Zaburzenia ogdlne i stany w miejscu | Goraczka, opdznienie rozwoju w | Czesto
podania przypadku dhugotrwatego
stosowania u dzieci i mtodziezy’,
uczucie roztrzgsienia,
zmeczenie , pragnienie
Bol w Klatce piersiowej Niezbyt czesto
Nagly zgon sercowy” Bardzo rzadko
Uczucie dyskomfortu w klatce | Nieznana
piersiowej, hiperpireksja
Badania diagnostyczne Zmiany ci$nienia krwi i tetna | Czesto
(zwykle zwiekszenie)®, spadek
masy ciata’
Szmery  serca’, zwickszenie | Niezbyt czesto
aktywnosci enzymow
watrobowych
Zwigkszenie aktywnosci | Bardzo rzadko
fosfatazy zasadowej we Krwi,
podwyzszone stezenie bilirubiny
we krwi, obnizona liczba ptytek
krwi,  nieprawidlowa  liczba
biatych krwinek

Patrz punkt 4.4 "Specjalne ostrzezenia i $rodki ostroznosci dotyczace stosowania"

Dzialania niepozadane z badan klinicznych z udziatem dorostych pacjentow, ktore zgtaszano z
wieksza czestoscia niz u dzieci i mtodziezy.

Zgloszenia byly stabo udokumentowane, a w wigkszosci przypadkdéw pacjenci przyjmowali
réowniez inne produkty lecznicze, wigc rola metylofenidatu jest niejasna.

Wystepuja one zazwyczaj na poczatku leczenia i mozna je ztagodzi¢ poprzez przyjmowanie leku
podczas jedzenia.

Opisano przypadki naduzywania i uzaleznienia, cze$ciej w przypadku produktéw o
natychmiastowym uwalnianiu.

HK
Fkk
Fkkk

Fkkdk

Opis wybranych dziatan niepozadanych

Zglaszano rowniez bardzo rzadkie przypadki naglego zgonu w zwiazku ze stosowaniem lekow
pobudzajacych OUN w zwyktych dawkach u dzieci, z ktéorych cze$¢ miata strukturalne
nieprawidtowosci budowy serca lub inne ci¢zkie choroby serca. Nalezy starannie ocenia¢ i monitorowac
stan uktadu sercowo-naczyniowego (patrz punkt 4.4).

Zglaszanie podejrzewanych dzialan 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 niepozgdane za posrednictwem za posrednictwem krajowego
systemu zglaszania wymienioneg0 W Zataczniku V.

4.9 Przedawkowanie
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W przypadku leczenia pacjentow po przedawkowaniu nalezy wzig¢ pod uwage opoéznione uwalnianie
metylofenidatu w przypadku produktéw o wydtuzonym czasie dziatania.

Objawy przedmiotowe i podmiotowe

Ostre przedawkowanie, gtownie z powodu nadmiernej stymulacji osrodkowego i wspotczulnego
uktadu nerwowego, moze powodowa¢ wymioty, pobudzenie, drzenie, hiperrefleksje, drganie migsni,
drgawki (moze wystapi¢ po nich $pigczka), euforie, splatanie, omamy, majaczenie, pocenie sig,
zaczerwienienie twarzy, bol gtowy, hiperpireksje, tachykardie, kotatanie serca, zaburzenia rytmu
serca, nadci$nienie tetnicze, nadmierne rozszerzenie zrenic, suchos¢ bton sluzowych i rabdomiolize.

Leczenie

Nie ma okreslonego antidotum na przedawkowanie metylofenidatu. Nalezy zastosowa¢ odpowiednie
dorazne $rodki zaradcze.

Nalezy chroni¢ pacjenta przed samookaleczeniem i przed bodzcami zewnetrznymi, ktére moga nasila¢
juz wystepujace nadmierne pobudzenie. Jezeli objawy przedmiotowe i podmiotowe nie sg zbyt
ciezkie, a pacjent jest przytomny, mozna oprozni¢ zotadek, wywotujac wymioty lub wykonujac
plukanie zotadka. Przed wykonaniem ptukania zotgdka nalezy opanowaé pobudzenie i napad drgawek
(jesli wystepuja) oraz zabezpieczy¢ drogi oddechowe. Inne sposoby detoksykacji przewodu
pokarmowego obejmuja podanie wegla aktywnego i §rodka przeczyszczajacego. W przypadku
ciezkiego zatrucia, przed ptukaniem zotadka nalezy poda¢ uwaznie dobrana dawke benzodiazepin.

Aby utrzymac¢ odpowiednie krazenie i wymian¢ oddechowa, nalezy zapewnic¢ intensywna opieke; w
celu zmniejszenia hiperpireksji konieczne moze by¢ zastosowanie zewnetrznego ochladzania.

Nie ustalono skutecznosci dializy otrzewnowej ani hemodializy pozaustrojowej w przypadku
przedawkowania metylofenidatu.

5. WEASCIWOSCI FARMAKOLOGICZNE

51 Wlasciwosci farmakodynamiczne

Grupa farmakoterapeutyczna: psychoanaleptyki, leki psychopobudzajace, leki stosowane w leczeniu
ADHD i leki nootropowe, kod ATC: NO6BA04.

Mechanizm dziatania

Metylofenidat pobudza osrodkowy uktad nerwowy (psychostymulujacym) z silniejszym dziataniem na
osrodkowy uktad nerwowy niz na czynnosci motoryczne. Metylofenidat wystepuje w czterech
stereoizomerach, przy czym forma treo jest konfiguracja farmakodynamicznie aktywna. Izomer D jest
farmakologicznie bardziej aktywny niz izomer L.

Mechanizm dziatania u ludzi nie jest w petni poznany, uwaza si¢ jednak, ze efekt ten wynika z
hamowania wychwytu zwrotnego dopaminy w prazkowiu bez powodowania uwalniania dopaminy.
W szczegolnosci metylofenidat wigze si¢ z transporterami dopaminy (DAT) i transporterami
noradrenaliny (NET), ktore zazwyczaj odpowiadaja za wychwyt zwrotny tych neuroprzekaznikow ze
szczeliny synaptycznej. Lek blokuje te transportery, zwigkszajac poziom dopaminy (DA) i
noradrenaliny (NE) w synapsach oraz pozakomdrkowej DA w prazkowiu, jadrze potlezacym i korze
przedczotowej. Podtypy receptora DA 1 (D1) i 2 (D2) oraz receptor p-opioidowy odgrywajg wazng
role w nagradzajacym i terapeutycznym dziataniu MPH. Niemniej jednak mechanizm, poprzez ktory
metylofenidat wywiera wplyw na funkcje poznawcze i zachowanie, nie zostat jednoznacznie ustalony.

Osrodkowy efekt pobudzajacy wyraza si¢ m.in. w zwigkszeniu zdolnosci koncentracji, gotowosci do
dziatania i podejmowania decyzji, aktywnosci psychofizycznej, a takze w zmniejszeniu uczucia
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zmgczenia i znuzenia fizycznego. Posrednie dziatanie sympatykomimetyczne metylofenidatu u ludzi
moze rowniez powodowaé wzrost ci$nienia krwi, przyspieszenie tgtna i zmniejszenie napigcia migsni
oskrzeli. Efekty te zazwyczaj nie sg bardzo wyrazne. Metylofenidat moze zmniejsza¢ apetyt, a w
duzych dawkach powodowa¢ wzrost temperatury ciala. Podczas stosowania duzych dawek leku lub
przyjmowania go przez dtuzszy czas moga rOwniez wystapic stereotypie behawioralne.

Modelowanie i symulacja farmakokinetyki/farmakodynamiki populacji (PK/PD)

Opracowano modele farmakokinetyki populacyjnej dla metylofenidatu w postaci o przedtuzonym i
natychmiastowym uwalnianiu. Wykazano podobienstwo pomigdzy terapiami o przedtuzonym
uwalnianiu w odniesieniu do wynikéw w zakresie PD.

W modelowaniu i symulacji oceniono wptyw réznic w ksztatcie profilu PK miedzy preparatami o
przedluzonym i natychmiastowym uwalnianiu na skuteczno$¢, reprezentowang jako wynik SKAMP w
docelowej populacji dzieci z ADHD. Wyniki analizy potwierdzity deklarowana kliniczng
rownowaznos$¢ proponowanych preparatow o przedtuzonym uwalnianiu w poréwnaniu z preparatami
o natychmiastowym uwalnianiu po uptywie 12 godzin od podania dawki.

Badania skuteczno$ci klinicznej i bezpieczenstwa

Skutecznos$¢ chlorowodorku metylofenidatu oceniano w wieloosrodkowym, podwdjnie zaslepionym,
randomizowanym badaniu z optymalizacja dawki, z grupa kontrolng otrzymujacg placebo,
przeprowadzonym w laboratoryjnym srodowisku klasy szkolnej z udziatem 90 pacjentow
pediatrycznych. W badaniu mogli wzig¢ udziat chtopcy i dziewczgta w wieku od 6 do 12 lat, ze
zdiagnozowanym ADHD typu mieszanego lub z przewaga zaburzen koncentracji uwagi oraz
wymagajacy leczenia farmakologicznego. Diagnoze postawiono przy uzyciu Skali zaburzen
afektywnych i schizofrenii (K-SADS), Skali ogblnego wrazenia klinicznego cigzkosci objawow
(CGI-S; wynik >3) oraz Skali oceny zespotu nadpobudliwo$ci psychoruchowej z deficytem uwagi
(ADHD-RS; >90.percentyl w podskali nadpobudliwosci psychoruchowej i impulsywnosci, podskali
zaburzen koncentracji uwagi lub wyniku catkowitym). Badanie rozpoczeto si¢ od 6-tygodniowego
otwartego okresu optymalizacji dawki z poczatkowg dawka chlorowodorku metylofenidatu wynoszaca
20 mg. Pacjentom zalecono zucie kazdej tabletki raz na dobg, rano. Dawke¢ mozna byto zwigkszaé co
tydzien o 10-20 mg az do osiagnigcia dawki optymalnej lub maksymalnej dawki wynoszacej

60 mg/dobe. Osiemdziesigciu szesciu (86) z 90 wlaczonych do badania uczestnikow wzieto nastepnie
udziat w tygodniowym okresie leczenia w grupach rownolegtych z randomizacja, prowadzonym
zgodnie z podwoijnie $lepg proba, z indywidualnie zoptymalizowana dawka chlorowodorku
metylofenidatu lub placebo. Pod koniec podwojnie zaslepionego okresu badania osoby oceniajace i
nauczyciele prowadzacy zajecia w laboratoryjnym srodowisku klasy szkolnej oceniali uwagg i
zachowanie uczestnikow w ciggu catego dnia, stosujac skale ocen Swanson, Kotkin, Agler, M-Flynn

i Pelham (SKAMP). Do oceny gltéwnych i najwazniejszych drugorzedowych parametrow w ocenie
skutecznos$ci wykorzystano wynik w potaczonej skali SKAMP mierzony 0,75, 2, 4, 8, 10, 121 13
godzin po podaniu dawki w trakcie zaje¢ w laboratoryjnym srodowisku klasy szkolnej na zakonczenie
podwojnie zaslepionego okresu leczenia. Glownym punktem koncowym w ocenie skutecznosci byta
srednia efektow leczenia we wszystkich punktach czasowych okreslonych powyzej w ciagu dnia zajec
lekcyjnych. Najwazniejszymi drugorzednymi parametrami w ocenie skutecznos$ci byty poczatek
wystapienia i czas trwania efektu klinicznego.

Ogotem oceniono 85 uczestnikow, ktorych sredni wiek (odchylenie standardowe, SD) wynidst 9,6
(1,69) lat, zard6wno chtopcow, jak i dziewczeta, pochodzenia hiszpanskiego/latynoskiego lub innego
niz hiszpanskie/latynoskie, 27,1% z nich miato typ ADHD z przewaga zaburzen uwagi, a 72,9% typ
mieszany ADHD, przy czym wszyscy mieli wynik ADHD-RS na poziomie >90 percentyla na
poczatku badania. Ogotem 39 (43,3 %) uczestnikow przyjmowalo wezesniej leki. Najczesciej
stosowanymi wczesniej lekami byly sympatykomimetyki o dziataniu osrodkowym (37,8 %). W
odniesieniu do gtéwnego punktu koncowego wykazano statystycznie istotng przewage chlorowodorku
metylofenidatu nad placebo. Chlorowodorek metylofenidatu wykazat takze poprawe w porownaniu z
placebo po 0,75, 2, 4 i 8 godzinach od podania dawki. Poczatek skutecznosci chlorowodorku
metylofenidatu ustalono na 2 godziny po podaniu dawki, a skutecznos¢ utrzymywata si¢ do 8 godzin.
Wyniki podskali SKAMP byty zgodne z wynikiem potaczonej skali SKAMP. W ponizszej tabeli
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przedstawiono glowne wyniki dotyczace gtownych i najwazniejszych drugorzedowych zmiennych

skutecznosci uzyskane w badaniu (Tabela 2).

Tabela 2. Wyniki dotyczace gléwnych i najwazniejszych drugorzedowych zmiennych

skutecznosci
Punkty koncowe w ocenie skutecznosci | Placebo Chlorowodorek | Réznica w leczeniu
metylofenidatu
Pierwszorzedowy punkt koncowy:
Wyniki w polaczonej skali SKAMP po
podaniu dawki podczas wizyty 9
Ogodlna $rednia punktéw czasowych po 43 42
podaniu dawki 19,1 (1,39) | 12,1 (1,41) -7,0(1,99), p < 0,001
N
Srednia
LS (SE)
Najwazniejsze drugorzedowe punkty
koncowe:
Wyniki w polaczonej skali SKAMP po 18,3 (1,60) | 10,2 (1,62) -8,2 (2,28), p < 0,001
podaniu dawki podczas wizyty 9 20,3 (1,60) | 7,5(1,62) -12,8 (2,28), p <
0.75 godzin po podaniu dawki 19,9 (1,60) | 7,6 (1,62) 0,001
2 godziny po podaniu dawki 19,4 (1,60) | 11,6 (1,62) -12,3(2,28), p <
4 godziny po podaniu dawki 17,7 (1,60) | 14,3 (1,62) 0,001
8 godzin po podaniu dawki 19,4 (1,60) | 16,5 (1,62) -7,8 (2,28), p < 0,001
10 godzin po podaniu dawki 18,5(1,60) | 16,9 (1,62) -3,4 (2,28), p=0,133
12 godzin po podaniu dawki -2,9 (2,28), p = 0,206
13 godziny po podaniu dawki -1,6 (2,28),p=0,496
Wyniki PERMP po podaniu dawki 43 42
podczas wizyty 9 103,5 128,0 (7,30)
Srednia dla wszystkich punktow (7,20)

czasowych po podaniu dawki
N

LS (SE)

Srednia

24,5 (10,25),
p =0,017

LS: najmniejsze kwadraty; PERMP: stala miara wydajnos$ci produktu; SE: btad standardowy;
SKAMP: skala oceny Swanson, Kotin, Agler, M-Flynn i Pelham.
Zaréwno wyniki w skali ogdlnego wrazenia klinicznego-nasilenia (CGI-S), jak i w skali ogdlnego
wrazenia klinicznego-poprawy (CGI-I) ulegly poprawie w prowadzonym zgodnie z otwartg proba
okresie optymalizacji dawki. Pod koniec fazy prowadzonej zgodnie z otwartg proba u wszystkich
uczestnikow stwierdzono znaczng lub bardzo duza poprawe w tescie CGI-1. W okresie optymalizacji
dawki prowadzonym zgodnie z otwarta probg zaobserwowano takze poprawe w skali oceny (rating
scale, RS) ADHD, a wigkszos$¢ pacjentow uznano za osoby, u ktorych wystapita odpowiedz na
leczenie wg skali oceny ADHD. Wszystkie kompleksowe skale oceny psychopatologicznej
(Comprehensive Psychopathological Rating Scale, CPRS) wykazaly obnizenie wynikéw pomiedzy

wizyta poczatkowa a 8. wizyta.
5.2 Wlasciwosci farmakokinetyczne

Wchlanianie

Substancja czynna, chlorowodorek metylofenidatu, wchiania si¢ szybko i prawie catkowicie z tabletek
o natychmiastowym uwalnianiu. Ze wzgledu na znaczny metabolizm pierwszego przej$cia catkowita
biodostepnos¢ wynosita 22+8% dla enancjomeru d i 5+£3% dla enancjomeru 1. Maksymalne stgzenie w
0S0CZU (cmax) Wynoszace okoto 11 ng/ml osiggane jest $rednio po 1-2 godzinach od podania

0,30 mg/kg. Pole pod krzywa stezenia w czasie (AUC) icmaxsg proporcjonalne do dawki.
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Po podaniu pojedynczej dawki doustnej 40 mg chlorowodorku metylofenidatu na czczo, metylofenidat
w osoczu osiagnat maksymalne stezenie (cmax) po medianie czasu wynoszacej 5 godzin po podaniu
dawki. Maksymalne stezenie Cmax metylofenidatu i ekspozycja (obszar pod krzywa, AUC) wynosity
odpowiednio okoto 12 ng/ml i 112 ngxh/ml.

Po podaniu pojedynczej dawki doustnej 40 mg po positku, chlorowodorek metylofenidatu wykazat
warto$ci Cmax 1 AUC wynoszace odpowiednio okoto 15 ng/ml i 133 ngxh/ml. Zaréwno obszar pod
krzywg (AUC), jak i Cmax byty proporcjonalne do dawki w zakresie dawek 20-40 mg po podaniu
pojedynczej dawki tabletek do rozgryzania i zucia o przedtuzonym uwalnianiu zdrowym osobom po
positku.

Wystepuja znaczne rdéznice miedzy- i wewnatrzosobnicze w stezeniu leku w osoczu.

Wplyw jedzenia

Positek wysokotluszczowy nie mial wptywu na czas do osiagnigcia maksymalnego stezenia i
zwigkszalcmax oraz ekspozycje ogodlnoustrojowa (auco-) metylofenidatu odpowiednio o okoto 20% i
4% po podaniu pojedynczej dawki 40 mg chlorowodorku metylofenidatu.

Dystrybucja

W krwi metylofenidat i jego metabolity sa rozprowadzane migdzy osoczem (57 %) a erytrocytami
(43 %). Wiazanie metylofenidatu i jego metabolitow z biatkami w osoczu jest niewielkie i wynosi
10-33 %. Objetos¢ dystrybucji wynosi 2,65+1,11 I/kg dla d-metylofenidatu i 1,80£0,91 I/kg dla
I-metylofenidatu.

Biotransformacja

Metylofenidat jest szybko i niemal catkowicie metabolizowany przez karboksyloesterazg CES1A1.
Rozpada si¢ gtéwnie na kwas ritalinowy. Maksymalne st¢zenie kwasu ritalinowego w osoczu
wystepuje po okoto 2 godzinach od podania dawki w przypadku postaci o natychmiastowym
uwalnianiu i jest od 30 do 50 razy wyzsze niz stgzenie metylofenidatu. Okres pottrwania kwasu
ritalinowego jest okoto dwukrotnie dtuzszy niz metylofenidatu, a klirens ogdlnoustrojowy wynosi
0,17 I/h/kg. Umozliwia to kumulacj¢ u pacjentow z niewydolno$cig nerek. Poniewaz kwas ritalinowy
wykazuje niewielka lub nie wykazuje zadnej aktywnosci farmakodynamicznej, odgrywa on podrzedna
role terapeutyczng. Wykrywa si¢ jedynie niewielkie ilosci metabolitow hydroksylowanych

(np. hydroksy-metylofenidatu i kwasu hydroksyritalinowego).

Aktywno$¢ terapeutyczna wydaje si¢ by¢ ograniczona gtownie do metylofenidatu.

Eliminacja

Po doustnym podaniu chlorowodorku metylofenidatu, stezenia metylofenidatu w osoczu zmniejszaja
si¢ jednofazowo. Po podaniu pojedynczej dawki 40 mg, $redni okres pottrwania metylofenidatu w
osoczu w koncowej fazie eliminacji wynosit okoto 5 godzin u zdrowych ochotnikéw. Tylko niewielkie
ilosci ( < 1 %) niezmienionego metylofenidatu pojawiajg si¢ w moczu. Wigkszos¢ dawki jest
wydalana z moczem w postaci kwasu ritalinowego (60-86%), prawdopodobnie niezalezne od pH.

Wydaje sie, ze nie byto zadnych réznic w farmakokinetyce metylofenidatu u dzieci z zaburzeniami
hiperkinetycznymi/ADHD i u zdrowych 0so6b dorostych. Dane dotyczace eliminacji u pacjentow z
prawidlowg czynnos$cia nerek wskazujg, ze wydalanie nerkowe niezmetabolizowanego metylofenidatu
jest w niewielkim stopniu utrudnione w przypadku uposledzonej czynnosci nerek. Wydalanie
gléwnego metabolitu kwasu ritalinowego przez nerki moze by¢ zmniejszone.

5.3  Przedkliniczne dane o bezpieczenstwie

Rakotwoérczosé
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Badania rakotworczos$ci u szczuréw i myszy przeprowadzone w ciggu catego ich zycia wykazaly
zwigkszong liczbe ztosliwych guzow watroby wylacznie u myszy ptci meskiej. Znaczenie tych
wynikow dla ludzi nie jest znane.

Metylofenidat nie wptywat na reprodukcje ani ptodnos¢ po stosowaniu niskich wielokrotnosci dawki
klinicznej.

Ciaza - rozw0j zarodka/ptodu

Metylofenidat nie jest uwazany za teratogenny dla szczuréw i krélikow. U szczurow obserwowano
toksycznos¢ dla ptodow (tj. catkowitg utrate miotu) i toksyczno$¢ dla matek po dawkach toksycznych
dla matek.

6. DANE FARMACEUTYCZNE
6.1 Woykaz substancji pomocniczych

Sodu polistyrenosulfonian
Powidon (E 1201)

Triacetyna (E 1518)

Octan poliwinylu

Sodu laurylosiarczan

Mannitol (E 421)

Guma ksantanowa (E 415)
Krospowidon (E 1202)

Celuloza mikrokrystaliczna (E 460)
Guma guar (E 412)

Aspartam (E951)

Kwas cytrynowy

Aromat wisniowy

Talk (E 553b)

Krzemionka koloidalna uwodniona
Stearynian magnezu

Alkohol poliwinylowy

Makrogol

Polisorbat 80 (E 433)

6.2 Niezgodnosci farmaceutyczne

Nie dotyczy.

6.3 OKkres waznoSci

3 lata

6.4 Specjalne Srodki ostroznosci podczas przechowywania

Brak specjalnych zalecen dotyczacych temperatury przechowywania produktu leczniczego.
Przechowywac butelke szczelnie zamknigta w celu ochrony przed wilgocia.

6.5 Rodzaj i zawarto$¢ opakowania
Wielko$¢ opakowania: 30 tabletek do rozgryzania i zucia o przedluzonym uwalnianiu w butelce

HDPE o pojemnosci 60 ml, zawierajacej pojemnik z substancja pochtaniajaca wilgo¢ o wadze 2 g,
zakretke zabezpieczajaca przed otwarciem przez dzieci (PP).
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6.6 Specjalne $rodki ostroznos$ci dotyczgace usuwania

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

7. PODMIOT ODPOWIEDZIALNY POSIADAJACY POZWOLENIE NA
DOPUSZCZENIE DO OBROTU

Neuraxpharm Pharmaceuticals, S.L.
Avda. Barcelona 69

08970 Sant Joan Despi — Barcelona
Hiszpania

8. NUMER POZWOLENIA/NUMERY POZWOLEN NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU
EU/1/24/1907/001 (20 mg x 30 tabletek do rozgryzania i zucia o przedluzonym uwalnianiu)

EU/1/24/1907/002 (30 mg x 30 tabletek do rozgryzania i zucia o przedluzonym uwalnianiu)
EU/1/24/1907/003 (40 mg x 30 tabletek do rozgryzania i zucia o przedtuzonym uwalnianiu)

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

Data wydania pierwszego pozwolenia:

10. DATA ZATWIERDZENIA LUB CZESCIOWEJ ZMIANY TEKSTU
CHARAKTERYSTYKI PRODUKTU LECZNICZEGO

Szczegotowe informacje dotyczace tego produktu leczniczego sa dostepne na stronie internetowe;
Europejskiej Agencji Lekow https://www.ema.europa.eu.
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ANEKS 11
PRODUCENT/PRODUCENCI ODPOWIEDZIALNY (-1) ZA ZWOLNIENIE SERII
WARUNKI LUB OGRANICZENIA DOTYCZACE ZAOPATRZENIA I STOSOWANIA
INNE WARUNKI I WYMAGANIA DOTYCZACE DOPUSZCZENIA DO OBROTU

WARUNKI LUB OGRANICZENIA DOTYCZACE BEZPIECZNEGO |
SKUTECZNEGO STOSOWANIA PRODUKTU LECZNICZEGO
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A. PRODUCENT/PRODUCENCI ODPOWIEDZIALNY(-1) ZA ZWOLNIENIE SERII

Nazwa i adres producentéw odpowiedzialnych za zwolnienie serii

Neuraxpharm Pharmaceuticals, S.L.
Avda. Barcelona 69

08970 Sant Joan Despi — Barcelona
Hiszpania

Neuraxpharm Arzneimittel GmbH
Elisabeth-Selbert-StralRe 23
40764 Langenfeld

Niemcy

Wydrukowana ulotka dla pacjenta musi zawiera¢ nazwe i adres wytworcy odpowiedzialnego za
zwolnienie danej serii produktu leczniczego.

B. WARUNKI LUB OGRANICZENIA DOTYCZACE ZAOPATRZENIA I STOSOWANIA

Produkt leczniczy wydawany na receptg do zastrzezonego stosowania (patrz aneks I: Charakterystyka
Produktu Leczniczego, punkt 4.2).

C. INNE WARUNKI | WYMAGANIA DOTYCZACE DOPUSZCZENIA DO OBROTU
. Okresowe raporty o bezpieczenstwie (PSUR)

Wymagania dotyczace sktadania raportow PSUR dla tego produktu leczniczego okreslono w
wykazie unijnych dat referencyjnych (wykaz EURD) podanym w art. 107c ust. 7 dyrektywy
2001/83/WE oraz wszelkich pdzniejszych aktualizacjach publikowanych w europejskim portalu
internetowym dotyczacym lekow.

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

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

Podmiot odpowiedzialny posiadajacy pozwolenie na dopuszczenie do obrotu 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 wniosek Europejskiej Agencji Lekow;

e w razie zmiany systemu zarzadzania ryzykiem, zwlaszcza w wyniku uzyskania nowych
informacji, ktore mogg istotnie wptyna¢ 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 I11

OZNAKOWANIE OPAKOWAN I ULOTKA DLA PACJENTA
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A. OZNAKOWANIE OPAKOWAN
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INFORMACJE ZAMIESZCZANE NA ZBIORCZYM OPAKOWANIU ZEWNETRZNYM 1
OPAKOWANIU BEZPOSREDNIM

PUDELKO TEKTUROWE / BUTELKA

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Tuzulby 20 mg tabletki do rozgryzania i zucia o przedluzonym uwalnianiu
chlorowodorek metylofenidatu

2. ZAWARTOSC O SUBSTANCJI CZYNNEJ

Kazda tabletka do rozgryzania i zucia o przedtuzonym uwalnianiu zawiera 20 mg chlorowodorku
metylofenidatu

3. WYKAZ SUBSTANCJI POMOCNICZYCH

Zawiera aspartam (E 951). Wigcej informacji podano w ulotce.

4.  POSTAC FARMACEUTYCZNA I ZAWARTOSC OPAKOWANIA

tabletki do rozgryzania i zucia o przedluzonym uwalnianiu

30 tabletek do rozgryzania i zucia o przedtuzonym uwalnianiu

5. SPOSOB | <DROGA> <DROGI> PODANIA

Nalezy zapoznac si¢ z tre$cig ulotki przed zastosowaniem leku.
Podanie doustne

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

Przechowywac¢ w miejscu niewidocznym i niedostepnym dla dzieci.

‘ 7. INNE OSTRZEZENIA SPECJALNE, JESLI KONIECZNE

| 8. TERMIN WAZNOSCI

Termin waznosci (EXP)

9. WARUNKI PRZECHOWYWANIA

Przechowywac butelke szczelnie zamknigta w celu ochrony przed wilgocia.
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10. SPECJALNE SRODKI OSTROZNOSCI DOTYCZACE USUWANIA NIEZU,ZYTE(;O
PRODUKTU LECZNICZEGO LUB POCHODZACYCH Z NIEGO ODPADOW, JESLI
WLASCIWE

‘ 11. NAZWA | ADRES PODMIOTU ODPOWIEDZIALNEGO

Neuraxpharm Pharmaceuticals, S.L.
Avda. Barcelona 69

08970 Sant Joan Despi — Barcelona
Hiszpania

‘ 12. NUMER POZWOLENIA/NUMERY POZWOLEN NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU

EU/1/24/1907/001 (20 mg x 30 tabletek do rozgryzania i zucia o przedtuzonym uwalnianiu)

13. NUMER SERII

Numer serii (Lot)

| 14.  OGOLNA KATEGORIA DOSTEPNOSCI

| 15. INSTRUKCJA UZYCIA

‘ 16. INFORMACJE ALFABETEM BRAILLE'A

Tuzulby 20 mg (tylko na zewngtrz opakowania)

‘ 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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INFORMACJE ZAMIESZCZANE NA ZBIORCZYM OPAKOWANIU ZEWNETRZNYM I
OPAKOWANIU BEZPOSREDNIM

PUDELKO TEKTUROWE / BUTELKA

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Tuzulby 30 mg tabletki do rozgryzania i zucia o przedluzonym uwalnianiu
chlorowodorek metylofenidatu

2.  ZAWARTOSC O SUBSTANCJI CZYNNEJ

Kazda tabletka do rozgryzania i zucia o przedtuzonym uwalnianiu zawiera 30 mg chlorowodorku
metylofenidatu

3. WYKAZ SUBSTANCJI POMOCNICZYCH

Zawiera aspartam (E 951). Wigcej informacji podano w ulotce.

4.  POSTAC FARMACEUTYCZNA I ZAWARTOSC OPAKOWANIA

tabletki do rozgryzania i zucia o przedluzonym uwalnianiu

30 tabletek do rozgryzania i zucia o przedtuzonym uwalnianiu

5. SPOSOB | <DROGA> <DROGI> PODANIA

Przed uzyciem leku nalezy zapoznac si¢ z trescig ulotki dla pacjenta.
Podanie doustne

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

Przechowywac¢ w miejscu niewidocznym i niedostepnym dla dzieci.

‘ 7. INNE OSTRZEZENIA SPECJALNE, JESLI KONIECZNE

| 8. TERMIN WAZNOSCI

Termin waznosci (EXP)

9. WARUNKI PRZECHOWYWANIA

Przechowywac butelke szczelnie zamknigta w celu ochrony przed wilgocia.
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10. SPECJALNE SRODKI OSTROZNOSCI DOTYCZACE USUWANIA NIEZU,ZYTE(;O
PRODUKTU LECZNICZEGO LUB POCHODZACYCH Z NIEGO ODPADOW, JESLI
WLASCIWE

‘ 11. NAZWA | ADRES PODMIOTU ODPOWIEDZIALNEGO

Neuraxpharm Pharmaceuticals, S.L.
Avda. Barcelona 69

08970 Sant Joan Despi — Barcelona
Hiszpania

‘ 12. NUMER POZWOLENIA/NUMERY POZWOLEN NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU

EU/1/24/1907/002 (30 mg x 30 tabletek do rozgryzania i zucia o przedluzonym uwalnianiu)

13. NUMER SERII

Numer serii (Lot)

| 14.  OGOLNA KATEGORIA DOSTEPNOSCI

| 15. INSTRUKCJA UZYCIA

‘ 16. INFORMACJE ALFABETEM BRAILLE'A

Tuzulby 30 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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INFORMACJE ZAMIESZCZANE NA ZBIORCZYM OPAKOWANIU ZEWNETRZNYM I
OPAKOWANIU BEZPOSREDNIM

PUDELKO EKTUROWE / BUTELKA

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Tuzulby 40 mg tabletki do rozgryzania i zucia o przedluzonym uwalnianiu
chlorowodorek metylofenidatu

2.  ZAWARTOSC O SUBSTANCJI CZYNNEJ

Kazda tabletka do rozgryzania i zucia o przedtuzonym uwalnianiu zawiera 40 mg chlorowodorku
metylofenidatu

3. WYKAZ SUBSTANCJI POMOCNICZYCH

Zawiera aspartam (E 951). Wigcej informacji podano w ulotce

4.  POSTAC FARMACEUTYCZNA I ZAWARTOSC OPAKOWANIA

tabletki do rozgryzania i zucia o przedluzonym uwalnianiu

30 tabletek do rozgryzania i zucia o przedtuzonym uwalnianiu

5. SPOSOB | <DROGA> <DROGI> PODANIA

Przed uzyciem leku nalezy zapoznac si¢ z trescig ulotki dla pacjenta.
Stosowanie doustne

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

Przechowywac¢ w miejscu niewidocznym i niedostepnym dla dzieci.

‘ 7. INNE OSTRZEZENIA SPECJALNE, JESLI KONIECZNE

| 8. TERMIN WAZNOSCI

Termin waznosci (EXP)

9. WARUNKI PRZECHOWYWANIA

Przechowywac butelke szczelnie zamknigta w celu ochrony przed wilgocia.
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10. SPECJALNE SRODKI OSTROZNOSCI DOTYCZACE USUWANIA NIEZU,ZYTE(;O
PRODUKTU LECZNICZEGO LUB POCHODZACYCH Z NIEGO ODPADOW, JESLI
WLASCIWE

‘ 11. NAZWA | ADRES PODMIOTU ODPOWIEDZIALNEGO

Neuraxpharm Pharmaceuticals, S.L.
Avda. Barcelona 69

08970 Sant Joan Despi — Barcelona
Hiszpania

‘ 12. NUMER POZWOLENIA/NUMERY POZWOLEN NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU

EU/1/24/1907/003 (40 mg x 30 tabletek do rozgryzania i zucia o przedtuzonym uwalnianiu)

13. NUMER SERII

Numer serii (Lot)

| 14.  OGOLNA KATEGORIA DOSTEPNOSCI

| 15. INSTRUKCJA UZYCIA

‘ 16. INFORMACJE ALFABETEM BRAILLE'A

Tuzulby 40 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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B. ULOTKA DLA PACJENTA
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Ulotka dla pacjenta: Informacje dla uzytkownika

Tuzulby 20 mg tabletki do rozgryzania i Zucia o przedluzonym uwalnianiu
Tuzulby 30 mg tabletki do rozgryzania i Zucia o przedluzonym uwalnianiu
Tuzulby 40 mg tabletki do rozgryzania i Zucia o przedluzonym uwalnianiu

chlorowodorek metylofenidatu

Nalezy uwaznie zapoznad¢ sie z trescia calej 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 zwroci¢ si¢ do lekarza lub farmaceuty.

- Lek ten przepisano $cisle okreslonej osobie. Nie nalezy go przekazywaé innym osobom. Lek
moze zaszkodzi¢ innej osobie, nawet jesli objawy jej choroby sa takie same.

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

T

Spis tresci ulotki

- Ostatni punkt jest specjalnym punktem przeznaczonym do przeczytania przez dziecko lub

mtoda osobe.

Co to jest lek Tuzulby i w jakim celu sie go stosuje

Informacje wazne przed przyjeciem leku Tuzulby

Jak stosowa¢ lek Tuzulby

Mozliwe dziatania niepozadane

Jak przechowywac¢ lek Tuzulby

Zawarto$¢ opakowania i inne informacje

ourLNE

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

Lek Tuzulby zawiera substancje czynng w postaci chlorowodorku metylofenidatu. Nalezy do grupy
lekow wptywajacych na aktywno$¢ mozgu.

Lek Tuzulby jest przeznaczony do leczenia dzieci i mtodziezy w wieku od 6 do 18 lat ze
zdiagnozowanym zespotem nadpobudliwosci psychoruchowej z deficytem uwagi (ADHD).

Lek stosuje si¢ w skojarzeniu z kompleksowymi programami leczenia (takimi jak terapia
psychologiczna, edukacyjna i socjoterapia), w sytuacji gdy same takie programy nie wystarczaja do
kontrolowania objawéw ADHD. Diagnoza powinna by¢ postawiona zgodnie z kryteriami Podrgcznika
zaburzen psychicznych i powinna opiera¢ si¢ na kompletnym wywiadzie i ocenie dziecka/ nastolatka.
Leczenie lekiem Tuzulby nie jest wskazane u wszystkich dzieci z ADHD, a decyzj¢ o zastosowaniu
leku nalezy podejmowa¢ na podstawie nasilenia i utrzymywania si¢ objawow, biorac pod uwage wiek
dziecka/nastolatka.

Lek Tuzulby dziata poprzez poprawg funkcjonowania okreslonych czesci mézgu. Chociaz nie do
konca wiadomo, jak dziata substancja czynna zawarta w leku Tuzulby, uwaza si¢, ze zwigksza ona
poziom dopaminy, hormonu regulujgcego nastroj i uwagg. Dzieje si¢ tak poprzez blokowanie biatek w
mozgu, ktore wehtaniaja lub transportujg dopamineg z powrotem do nerwéw. Pomaga to poprawié
skupienie uwagi i koncentracje oraz moze utatwi¢ kontrolowanie impulsywnych zachowan.

2. Informacje wazne przed przyjeciem leku Tuzulby

Nie nalezy stosowa¢ leku Tuzulby, jesli rodzic/opiekun lub dziecko

- ma uczulenie na metylofenidat lub ktérykolwiek z pozostatych sktadnikow tego leku
(wymienionych w punkcie 6).

- ma nadczynno$¢ tarczycy (hipertyreozg) lub nieprawidtowo wysoka aktywnos$¢ hormonow
tarczycy we krwi (tyreotoksykoze)
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obecnie przyjmuje inhibitory monoaminooksydazy (MAO) (lek na depresje¢) lub przyjmowal(o)

je w ciagu ostatnich 14 dni — patrz ,,Lek Tuzulby i inne leki”

ma jaskre (podwyzszone ci$nienie w oku)

ma guz chromochtonny (guz nadnerczy)

ma bardzo wysokie cisnienie krwi lub chorobe okluzyjna tetnic (zwegzenie naczyn

krwionos$nych)

ma problemy z sercem (np. zawal serca, powazne nieprawidtowe lub nieregularne bicie serca

(arytmia) lub zaburzenia spowodowane kanatami kontrolujacymi aktywno$¢ elektryczna

(kanalopatie), bol i dyskomfort w klatce piersiowej (dtawica piersiowa), niewydolnos$¢ serca,

choroba serca, uszkodzenie mig¢$nia sercowego) [kardiomiopatia])

ma lub miat(o) choroby naczyn krwionosnych mézgu (np. udar, tetniak [obrzek i ostabienie

cze$ci naczyn krwiono$nych], zwezenie lub niedroznos¢ naczyn krwionosnych lub zapalenie

naczyn krwionos$nych [zapalenie naczyn])

ma lub miat(o) zaburzenia psychiczne, takie jak:

- cigzka depresja, mysli samobojcze

- zaburzenia odzywiania, takie jak jadlowstret psychiczny lub inne zaburzenia
anorektyczne

- psychoza (powazne zaburzenie psychiczne, w ktorym chory traci zdolnos¢
rozpoznawania rzeczywistosci lub nawigzywania relacji z innymi), psychopatyczne lub
pograniczne zaburzenie osobowosci

- cigzkie zaburzenia nastroju, mania

- niedostatecznie kontrolowana biezaca lub wczesniej zdiagnozowana ci¢zka i epizodyczna
choroba afektywna dwubiegunowa.

Osoby, ktorych dotyczy dowolny z powyzszych przypadkoéw nie powinny przyjmowac
metylofenidatu. W razie jakichkolwiek watpliwosci, przed przyjeciem metylofenidatu nalezy
skonsultowac¢ si¢ z lekarzem lub farmaceuty.

Ostrzezenia i Srodki ostroznosci
Przed zazyciem leku Tuzulby nalezy skonsultowa¢ si¢ z lekarzem w nastepujacych przypadkach:

Dlugotrwate stosowanie u dzieci i mtodziezy: ponowna ocena dtugotrwatej przydatnosci leku w
celu oceny funkcjonowania pacjenta.

Choroby uktadu krazenia: schorzenia wplywajace na serce i krazenie krwi, w tym przypadki
naglej $mierci lub $mierci z niewyjasnionych przyczyn w rodzinie lub ciezkie zaburzenia rytmu
serca. Przed rozpoczgciem leczenia lekiem Tuzulby lekarz przeprowadzi doktadng ocene stanu
zdrowia, obejmujaca testy oraz przeglad historii medycznej pacjenta i jego rodziny, aby
sprawdzié, czy nie wystepuje choroba serca lub cigzkie zaburzenia rytmu serca. Lekarz bedzie
regularnie sprawdzal cisnienie krwi i tetno w trakcie leczenia, zwlaszcza podczas
dostosowywania dawki, co najmniej raz na 6 miesiecy.

Zgtaszano przypadki nagltych zgondéw u dzieci przyjmujacych leki stymulujace w zwyktych
dawkach, zwtaszcza u dzieci z cigzkimi chorobami serca lub nieprawidlowosciami
strukturalnymi serca. Nie zaleca si¢ stosowania lekow stymulujacych u dzieci 1 mtodziezy ze
stwierdzonymi ciezkimi chorobami serca, poniewaz mogg zwigckszac ryzyko naglej $mierci.
Jezeli w trakcie leczenia lekiem Tuzulby u pacjenta wystapia objawy choroby serca, takie jak
kotatanie serca, bol w klatce piersiowej podczas wysitku, omdlenia lub dusznos¢, nalezy
natychmiast powiadomi¢ lekarza.

Zaburzenia mbzgowo-naczyniowe; objawy neurologiczne nalezy oceni¢ po rozpoczeciu
leczenia metylofenidatem.

Zaburzenia psychiczne: nalezy je monitorowac przy kazdej zmianie dawkowania.

Nasilenie objawow psychotycznych lub manii.

Pojawienie si¢ nowych objawéw psychozy lub manii.

Zachowanie agresywne lub wrogie.

Tendencje samobojcze.

Tiki.

Lek, pobudzenie lub napigcie.

Posta¢ choroby afektywnej dwubiegunowe;.

Wplyw na rozwoj.
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- Napady padaczkowe.
- Naduzywanie, niewlasciwe stosowanie i stosowanie w niezarejestrowanych wskazaniach.
- Odstawienie leku.

Podczas leczenia u chtopcow i nastolatkow pici meskiej moga wystapic¢ nieoczekiwane, przedtuzone
erekcje. Moze to by¢ bolesne i moze si¢ zdarzy¢ w kazdej chwili. Nalezy natychmiast skontaktowac
si¢ z lekarzem, jezeli erekcja utrzymuje si¢ dtuzej niz 2 godziny, zwlaszcza jezeli jest bolesna.

Przed rozpoczeciem leczenia nalezy poinformowac lekarza lub farmaceute, jesli dowolna z
powyzszych sytuacji ma zastosowanie. Wynika to z faktu, ze metylofenidat moze nasila¢ takie
problemy. Lekarz bedzie monitorowat oddziatywanie leku na organizm.

Nieprawidtowe stosowanie leku Tzulby moze powodowaé anormalne zachowania. Moze to rowniez
oznacza¢ poczatek uzalezniania si¢ od leku. Nalezy poinformowac lekarza o wezesniejszym
naduzywaniu lub uzaleznieniu od alkoholu, lekéw na receptg lub narkotykow.

Kontrole, ktore lekarz przeprowadzi przed rozpoczeciem przyjmowania metylofenidatu
Kontrole te majg na celu ustalenie, czy metylofenidat jest dla odpowiednim lekiem w danym
przypadku Lekarz oméwi z pacjentem:

inne przyjmowane obecnie leki

- czy w rodzinie wystepowaty przypadki nagtych, niewyjasnionych zgondéw

- inne problemy zdrowotne (np. choroby serca), ktore mogg wystepowac u pacjenta lub w
rodzinie

- samopoczucie, np. pobudzenie, obnizony nastrdj, dziwne mysli obecnie lub w przesztosci

- czy w wywiadzie w rodzinie wystepowaty tiki (trudne do opanowania, powtarzajace si¢ drgania
dowolnych czesci ciata lub powtarzanie dzwiekow i stow)

- jakiekolwiek zaburzenia psychiczne lub zachowania u pacjenta lub u innych cztonkoéw rodziny.
Lekarz omowi ryzyko wystapienia wahan nastroju (od manii do depresji, tzw. choroby
afektywnej dwubiegunowej). Sprawdzi histori¢ zdrowia psychicznego i sprawdzi, czy w
rodzinie nie bylo przypadkoéw samobdjstwa, choroby afektywnej dwubiegunowej lub depresji.

Wazne jest, aby poda¢ jak najwiecej informacji. Pomoze to lekarzowi zadecydowac, czy

metylofenidat jest dla pacjenta odpowiednim lekiem w danym przypadku. Lekarz moze zadecydowaé

o konieczno$ci przeprowadzenia innych badan medycznych przed rozpoczeciem przyjmowania leku.

Stosowanie u pacjentéw dorostych i w podeszlym wieku

Metylofenidat nie jest wskazany do stosowania u 0s6b dorostych z ADHD.
Metylofenidatu nie nalezy stosowac¢ u pacjentow w podesztym wieku.
Bezpieczenstwo i skuteczno$¢ leku nie zostaty ustalone w tych grupach wiekowych.

Stosowanie u dzieci w wieku ponizej 6 lat
Metylofenidatu nie nalezy stosowac u dzieci w wieku ponizej 6 lat. Bezpieczenstwo i skuteczno$é¢
leku nie zostaly ustalone w tych grupach wiekowych.

Lek Tuzulby a inne leki
Nalezy poinformowac¢ lekarza lub farmaceute o wszystkich lekach przyjmowanych obecnie lub
ostatnio, a takze o lekach, ktore pacjent planuje przyjmowac.

Metylofenidat, stosowany w skojarzeniu z niektérymi lekami, moze wptywac na skutecznos¢ innych

lekéw lub powodowac dziatania niepozadane. W przypadku jednoczesnego stosowania innych lekoéw

konieczna moze by¢ zmiana dawki leku lub jego catkowite odstawienie. Przed zazyciem

metylofenidatu nalezy skonsultowac¢ si¢ z lekarzem lub farmaceuta, jesli pacjent przyjmuje:

- leki stosowane w leczeniu depresji

- leki stosowane w leczeniu cigzkiej choroby psychicznej (np. schizofrenii)

- leki stosowane w leczeniu padaczki

- leki stosowane w celu obnizenia lub podwyzszenia ci$nienia krwi

- niektore leki stosowane w leczeniu kaszlu i przezigbienia, ktore zawierajg substancje moggce
wptywa¢ na ci$nienie krwi. Kupujac dowolny z tych lekdw nalezy skonsultowac si¢ z
farmaceuta.
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- leki rozrzedzajace krew, zapobiegajace tworzeniu si¢ zakrzepow krwi

- alkohol

- leki dziatajace jako o$rodkowy agonista alfa-2 (hp. klonidyna)

W razie jakichkolwiek watpliwosci, czy dowolny z przyjmowanych lekéw znajduje si¢ na powyzszej
liscie, przed zazyciem metylofenidatu nalezy skonsultowac si¢ z lekarzem lub farmaceuta.

Planowana operacja

W przypadku planowanej operacji nalezy poinformowac o tym lekarza. W przypadku stosowania
halogenowych anestetykow (rodzaj srodkéw znieczulajacych), w dniu operacji nie nalezy przyjmowac
metylofenidatu. Jest to spowodowane tym, ze podczas operacji istnieje ryzyko nagltego wzrostu
ci$nienia krwi i tetna.

Testy na obecnos¢ narkotykow
Ten lek moze da¢ pozytywny wynik testu na obecno$¢ narkotykow. Dotyczy to rowniez testow
stosowanych w sporcie.

Przyjmowanieleku Tuzulby z jedzeniem, piciem i alkoholem
Podczas przyjmowania tego leku nie nalezy spozywac alkoholu. Alkohol moze nasila¢ dziatania
niepozadane tego leku.

Ciaza, karmienie piersia

Metylofenidatu nie nalezy stosowac w okresie ciazy, chyba ze lekarz uzna, ze korzysci wynikajace ze
stosowania tego leku przewyzszajg ryzyko dla nienarodzonego dziecka.

Podczas stosowanialeku Tuzulby nie nalezy karmi¢ piersia, chyba ze tak zaleci lekarz.

o Jesli kobieta karmi piersia, przypuszcza, ze moze by¢ w cigzy lub planuje mie¢ dziecko, powinna
poradzi¢ si¢ lekarza lub farmaceuty przed zastosowaniem tego leku

Prowadzenie pojazdow i obstugiwanie maszyn

Podczas przyjmowania metylofenidatu moga wystapi¢ zawroty gtowy, trudnosci z koncentracja lub
niewyrazne widzenie. W takiej sytuacji niebezpieczne moga by¢ takie czynnosci, jak prowadzenie
pojazdow, obstugiwanie maszyn, jazda na rowerze, jazda konna czy wspinanie si¢ na drzewa.

Ten lek zawiera aspartam

Kazda tabletka do rozgryzania i zucia 20 mg zawiera 6,1 mg aspartamu (E 951).

Kazda tabletka do rozgryzania i zucia 30 mg zawiera 9,15 mg aspartamu (E 951).

Kazda tabletka do rozgryzania i zucia 40 mg o przedtuzonym uwalnianiu zawiera 12,2 mg aspartamu
(E 951).

Aspartam jest zrodtem fenyloalaniny. Moze by¢ szkodliwy dla osob z fenyloketonurig, rzadkim
zaburzeniem genetycznym, w ktoérym fenyloalanina gromadzi si¢, poniewaz organizm nie moze jej
prawidtowo usunac.

Ten lek zawiera sod
Ten lek zawiera mniej niz 1 mmol sodu (23 mg) na jedng tabletk¢ do rozgryzania i zucia o
przedluzonym uwalnianiu, to znaczy zasadniczo lek uznaje si¢ za ,,wolny od sodu”.

3. Jak stosowaé lek Tuzulby

Ten lek nalezy zawsze przyjmowac zgodnie z zaleceniami lekarza. W przypadku watpliwosci nalezy
skonsultowac si¢ z lekarzem lub farmaceuta.

Leczenie musi odbywac si¢ pod nadzorem specjalisty zajmujacego si¢ zaburzeniami zachowania u
dzieci.

- Lekarz zazwyczaj rozpoczyna leczenie od matej dawki (20 mg) i stopniowo ja zwicksza
zgodnie z potrzeba. Maksymalna dawka dobowa wynosi 60 mg.
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- W przypadku 0sob przyjmujacych juz metylofenidat o natychmiastowym uwalnianiu, lekarz
moze zamiast tego przepisa¢ rownowazng dawke leku Tuzulby (metylofenidat o przedtuzonym
uwalnianiu).

- Lek Tuzulby nalezy przyjmowac raz na dobe. Lek Tuzulby mozna przyjmowac z jedzeniem lub
bez jedzenia. Tuzulby to tabletka do rozgryzania i zZucia o przedtuzonym uwalnianiu. Oznacza
to, ze po zazyciu tabletki lek jest uwalniany w organizmie przez caty dzien.

- Tabletki nalezy zu¢.

- Przyjmowanie metylofenidatu w trakcie positku moze pomoc w zapobieganiu bolom brzucha,
nudnosciom i wymiotom.

- Tabletki do rozgryzania i zucia Tuzulby o mocy 20 mg i 30 mg maja nacietg lini¢ podziatu
(podzielone na pot) i mozna je przecina¢. Tuzulby 20 mg i 30 mg mozna podzieli¢ na rowne
dawki.

Nie nalezy potyka¢ opakowania z substancja pochtaniajaca wilgo¢ znajdujacego si¢ w butelce.

Leczenie dlugotrwale

W przypadku o0séb przyjmujacych Tuzulby przez okres dluzszy niz rok, lekarz powinien przerwaé
leczenie na krotki czas, aby sprawdzi¢, czy lek nadal jest konieczny. Mozna to zaplanowac na czas
wakacji szkolnych. Poprawa obserwowana w trakcie stosowania leku moze utrzymywac si¢ po jego
odstawieniu.

Zazycie wiekszej niz zalecana dawki leku Tuzulby

Przyjecie zbyt duzej dawki leku Tuzulby moze prowadzi¢ do powaznych skutkéw ubocznych ze
strony uktadu nerwowego. W przypadku zazycia zbyt duzej dawki leku, nalezy natychmiast
skontaktowac si¢ z lekarzem lub wezwac karetkg. Nalezy poinformowac o przyjetej dawce leku.

Objawy przedawkowania moga obejmowac: wymioty, uczucie pobudzenia, drzenie, zwickszona
liczbe niekontrolowanych ruchoéw, drgania mig$niowe, drgawki (po ktoérych moze dojs¢ do $piaczki),
uczucie euforii, dezorientacj¢, widzenie, czucie lub styszenie rzeczy, ktore nie istnieja (omamy),
nasilone pocenie si¢, zaczerwienienie twarzy, bol glowy, wysokg gorgczke, zmiany rytmu serca
(wolny, szybki lub nieregularny), wysokie ci$nienie krwi, rozszerzone zrenice, sucho$¢ w nosie i
jamie ustnej, kurcze migéni, goragczke, czerwonobragzowy mocz, co moze $wiadczy¢ o
nieprawidlowym rozpadzie miesni (rabdomiolizie). W przypadku wystapienia dowolnego z tych
objawdw nalezy natychmiast skontaktowac si¢ z lekarzem.

Pominigcie dawki leku Tuzulby
Nie nalezy przyjmowac podwoéjnej dawki w celu uzupetnienia pominietej dawki. Po pominigciu dawki
nalezy poczeka¢ do czasu przyjecia nastgpnej dawki.

Przerwanie stosowania leku Tuzulby

Nagte przerwanie stosowania tego leku moze spowodowaé nawro6t objawoéw ADHD lub wystapienie
dziatan niepozadanych, np. depresji. Lekarz moze zaleci¢ stopniowe zmniejszanie dobowej dawki
leku, zanim zostanie on catkowicie odstawiony. Przed przerwaniem stosowania leku Tuzulby nalezy
skonsultowac si¢ z lekarzem.

W razie jakichkolwiek dalszych watpliwosci zwigzanych ze stosowaniem tego leku, nalezy zwrocic
si¢ do lekarza lub farmaceuty.
4, Mozliwe dzialania niepozadane

Podobnie jak kazdy inny lek, ten lek moze powodowac dziatania niepozadane, chociaz nie wystapia
one u kazdego pacjenta. Lekarz omdwi z pacjentem dziatania niepozadane.

Niektore dzialania niepozadane moga by¢ ciezkie. W przypadku wystapienia dowolnego z
wymienionych nizej dzialan niepozadanych, nalezy natychmiast zglosic¢ si¢ do lekarza:

Czesto (moga wystepowac rzadziej niz u 1 na 10 osob)
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- nierownomierne bicie serca (kolatanie serca, tachykardia, arytmia).
- zmiany lub wahania nastroju lub zmiany osobowosci.

Niezbyt czesto (moga wystepowacd rzadziej niz u 1 na 100 osob)

- mys$lenie lub che¢ odebrania sobie zycia (tendencje samobdjcze).

- samobojstwo.

- odczuwanie lub styszenie rzeczy, ktore nie istnieja, sa to objawy psychozy.

- niekontrolowana mowa i ruchy ciata (zespo6t Tourette'a), ubostwo emocjonalne.

- objawy alergii, takie jak wysypka, swedzenie lub pokrzywka na skorze, obrzek twarzy, warg,
jezyka lub innych czegéci ciata, duszno$¢, §wiszczacy oddech lub trudno$ci w oddychaniu,
pokrzywka, $wiad.

Rzadko (moga wystepowac rzadziej niz u 1 na 1000 osob)
- uczucie niezwyklego pobudzenia, nadaktywnosci i braku zahamowan (mania).

Bardzo rzadko (mogg wystepowa¢ rzadziej niz u 1 na 10 000 os6b)

- atak serca, zawal mieénia sercowego.

- drgawki (napady padaczkowe, drgawki, padaczka).

- luszczenie si¢ skory lub powstawanie fioletowoczerwonych plam, rumien wielopostaciowy.

- kurcze migs$ni, ktérych nie mozna kontrolowac, wptywajace na oczy, gtowe, szyje, ciato i uktad
nerwowy - spowodowane chwilowym brakiem doptywu krwi do mézgu.

- porazenie lub problemy z poruszaniem si¢ i wzrokiem, trudnosci z méwieniem; moga to by¢
objawy problemdéw z naczyniami krwiono$nymi w mozgu.

- zmniejszenie liczby krwinek (czerwonych, biatych i plytek krwi), co moze zwigksza¢ podatnos¢
na zakazenia, powodowac latwiejsze krwawienie i powstawanie siniakdw oraz zmniejszy¢
liczbg¢ bialych krwinek.

- nagly wzrost temperatury ciata, bardzo wysokie cisnienie krwi i silne drgawki (ztosliwy zespot
neuroleptyczny). Nie ma pewnosci, czy to dziatanie niepozadane jest wywotywane przez
metylofenidat czy tez przez inne leki przyjmowane w skojarzeniu z metylofenidatem.

Czesto$¢ nieznana (czesto$ci nie mozna oszacowac na podstawie dostepnych danych)

- nawracajgce zaburzenia my$lenia.

- niewyjasnione omdlenia, b6l w klatce piersiowej, duszno$¢; moga to by¢ objawy choroby serca.
- niekontrolowane oddawanie moczu (nietrzymanie moczu).

- skurcz migéni zuchwy utrudniajacy otwieranie ust (szczgkoscisk).

- jakanie.

Jesli wystapi ktorykolwiek z wymienionych wyzej dziatan niepozadanych, nalezy natychmiast zgtosi¢
si¢ do lekarza.

Inne dzialania niepozadane obejmuja te wymienione nizej. Jesli beda ciezkie, nalezy powiadomi¢
lekarza lub farmaceute:

Bardzo czesto (cze$ciej niz u 1 na 10 osob)

- zmniejszony apetyt

- bol glowy

- uczucie nerwowosci.

- zaburzenia shu (bezsennosc¢)

- nudnosci

- sucho$¢ w jamie ustne;.

Czesto (moga wystepowac rzadziej niz u 1 na 10 oséb)
- bol stawow (artralgia)

- wysoka temperatura (goraczka)

- nietypowe wypadanie lub przerzedzenie wtoséw

- uczucie niezwyklej sennosci lub ospatosci

- utrata apetytu (jadlowstret)

- ataki paniki
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- zmniejszony poped seksualny

- bol zebow

- nadmierne zgrzytanie z¢gbami (bruksizm).

- zapalenie nosogardta

- swiad, wysypka lub wypukla, czerwona, swedzaca wysypka (pokrzywka)

- nadmierne pocenie sie

- kaszel, bdl gardta lub podraznienie nosa i gardia, dusznos$¢ lub bdl w klatce piersiowej

- zmiany ci$nienia krwi (zwykle wysokie ci$nienie krwi, przyspieszone bicie serca (tachykardia),
zimne dlonie i stopy.

- trzesienie si¢ lub drzenie, zawroty glowy, ruchy, ktorych nie mozna kontrolowa¢, niezwykta
aktywno$¢

- odczuwanie agresji, pobudzenia, lgku, depresji, drazliwosci i nietypowe zachowania, problemy
ze snem, zmeczenie

- bol brzucha, biegunka, nudnosci, niestrawnos¢ i wymioty.

Wystepuja one zazwyczaj na poczatku leczenia i mozna je ztagodzi¢, przyjmujac lek w

trakcie positku.

Niezbyt czesto (moga wystepowacé rzadziej niz u 1 na 100 oséb)

- zaparcia.

- uczucie dyskomfortu w klatce piersiowe;.

- krew w moczu (krwiomocz).

- podwaojne widzenie lub niewyrazne widzenie (diplopia).

- b6l migséni, drganie migsni, napigcie migsni.

- podwyzszone wyniki testow watrobowych (widoczne w badaniu krwi).
- zto$¢, uczucie niepokoju lub ptaczliwo$ci, nadmierna $wiadomo$¢ otoczenia, napigcie.
- uspokojenie polekowe, zmniejszony apetyt.

- zhuszczajace zapalenie skory.

- szmery W sercu.

Rzadko (moga wystepowacd rzadziej niz u 1 na 1000 oséb)

- zmiany w popedzie seksualnym.

- uczucie zdezorientowania.

- rozszerzone zrenice, problemy ze wzrokiem.

- dtawica piersiowa.

- obrzek piersi u mezczyzn (ginekomastia).

- zaczerwienienie skory, czerwona, wypukta wysypka skorna.

Bardzo rzadko (moga wystepowa¢ rzadziej niz u 1 na 10 000 os6b)

- zawat serca.

- nagly zgon.

- skurcze migéni.

- male, czerwone plamki na skorze.

- zapalenie lub niedroznos¢ tetnic w mozgu.

- nieprawidtowa czynnos¢ watroby, w tym niewydolnos¢ watroby i $pigczka.

- zmiany w wynikach badan — w tym badan watroby i krwi.

- proba samobdjcza, nieprawidtowe myslenie, brak uczué lub emocji, ciggle powtarzanie
czynno$ci, obsesyjne myslenie o jednej rzeczy.

- uczucie drgtwienia, mrowienia i zmiany koloru palcow rak i nog (z biatego na niebieski,
a nastgpnie na czerwony) pod wptywem zimna (tzw. objaw Raynauda).

Czesto$¢ nieznana (czestoSci nie mozna oszacowa¢é na podstawie dostepnych danych)
- migrena.

- bardzo wysoka goraczka.

- wolne, szybkie lub dodatkowe uderzenia serca.

- silny atak padaczkowy (drgawki typu grand mal), migrena.

- wiara w rzeczy, ktore nie sa prawdziwe, splatanie, urojenia.

- silny bol brzucha, czesto z towarzyszacym uczuciem nudnosci i wymiotow.
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- problemy z naczyniami krwiono$nymi moézgu (udar, zapalenie tetnicy mozgowej lub
niedrozno$¢ naczyn mézgowych).

- zaburzenia erekcji, trwale erekcje, ktore czasami sg bolesne, lub czgstsze erekcje.

- Zaburzenia komoérek krwi (zwigkszenie i zmniejszenie liczby komorek).

- nadmierne niekontrolowane mowienie.

- Pancytopenia.

Wplyw na rozwdj

Stosowanie metylofenidatu przez okres dtuzszy niz rok moze powodowac¢ zahamowanie rozwoju

u niektorych dzieci i mtodziezy. Wystepuje to rzadziej niz u 1 na 10 dzieci.

- Moze wystapi¢ zatrzymanie przyrostu masy ciata lub wzrostu.

- Lekarz bedzie uwaznie monitorowal wzrost i mase ciala, a takze sposob odzywiania.

- W przypadku os6b, ktore nie bedg rozwijaty si¢ w oczekiwany sposob, leczenie
metylofenidatem moze zosta¢ na krétki czas przerwane.

Zglaszanie dzialan niepozadanych

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

5. Jak przechowywac lek Tuzulby
Lek nalezy przechowywa¢ w miejscu niewidocznym i niedostepnym dla dzieci.
Przechowywac butelke szczelnie zamknigta w celu ochrony przed wilgocia.

Nie stosowa¢ tego leku po uptywie terminu waznosci zamieszczonego na etykiecie i pudetku
tekturowym. Data waznos$ci oznacza ostatni dzien podanego miesigca.

Lekow nie nalezy wyrzucaé¢ do kanalizacji ani domowych pojemnikéw na odpadki. Nalezy zapytaé
farmaceutg, jak usunac¢ leki, ktorych si¢ juz nie uzywa. Takie postgpowanie pomoze chronié
srodowisko.

6. Zawarto$¢ opakowania i inne informacje

Co zawiera lek Tuzulby
- Substancjg czynng leku jest chlorowodorek metylofenidatu.

Kazda tabletka do rozgryzania i zucia 20 mg zawiera 20 mg chlorowodorku metylofenidatu.
Kazda tabletka do rozgryzania i zucia 30 mg zawiera 30 mg chlorowodorku metylofenidatu.
Kazda tabletka do rozgryzania i zucia 40 mg zawiera 40 mg chlorowodorku metylofenidatu.

- Inne substancje pomocnicze to sodu polistyrenosulfonian, powidon (E 1201), triacetyna
(E 1518), octan poliwinylu, sodu laurylosiarczan, mannitol (E 421), guma ksantanowa (E 415),
krospowidon (E 1202), celuloza mikrokrystaliczna (E 460), guma guar (E 412), aspartam
(E 951), kwas cytrynowy, aromat wisniowy, talk (E 553b), krzemionka koloidalna uwodniona,
stearynian magnezu, alkohol poliwinylowy, makrogol, polisorbat 80 (E 433).

Jak wyglada lek Tuzulby i co zawiera opakowanie

Tabletki do rozgryzania i zucia o przedtuzonym uwalnianiu Tuzulby 20 mg sg powlekane, nakrapiane,
biatawe, w ksztalcie kapsutki o wymiarach 6,8 x 14,7 mm, z wyttoczonym napisem ,,N2” , N2” po
jednej stronie i przepotowione po drugiej stronie.

Tabletke do rozgryzania i zucia mozna podzieli¢ na rowne dawki.
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Tabletki do rozgryzania i zucia o przedtuzonym uwalnianiu Tuzulby 30 mg sa powlekane, nakrapiane,
biatawe, w ksztalcie kapsutki o wymiarach 7,7 x 16,8 mm, z wytloczonym napisem ,,N3” ,N3” po
jednej stronie i przepotowione po drugiej stronie.

Tabletke do rozgryzania i zucia mozna podzieli¢ na rowne dawki.

Tabletki do rozgryzania i zucia o przedtuzonym uwalnianiu Tuzulby 40 mg sa powlekane, nakrapiane,
biatawe, w ksztalcie kapsultki, o wymiarach 8,5 x 18,5 mm, z wytloczonym napisem ,,NP14” po jednej
stronie i gltadkie po drugiej stronie.

Lek Tuzulby jest dostepny w butelce zawierajacej 2 g pochtaniacza wilgoci, z zakretka
zabezpieczajacg przed otwarciem przez dzieci, zawierajacej 30 tabletek do rozgryzania i zucia o
przedluzonym uwalnianiu.

Podmiot odpowiedzialny posiadajacy pozwolenie na dopuszczenie do obrotu
Neuraxpharm Pharmaceuticals, S.L.

Avda. Barcelona 69

08970 Sant Joan Despi — Barcelona

Hiszpania

Telefon: +34 93 602 24 21

E-mail: medinfo@neuraxpharm.com

Producent

Neuraxpharm Pharmaceuticals, S.L.
Avda. Barcelona 69

08970 Sant Joan Despi — Barcelona
Hiszpania

Neuraxpharm Arzneimittel GmbH
Elisabeth-Selbert-StralRe 23
40764 Langenfeld

Niemcy

W celu uzyskania informacji na temat tego leku nalezy zwrocic si¢ do lokalnego przedstawiciela
podmiotu odpowiedzialnego posiadajacego pozwolenie na dopuszczenie do obrotu:

Belgié/Belgique/Belgien Lietuva

Neuraxpharm France Neuraxpharm Pharmaceuticals, S.L.
Tel/Tel: +32 474 62 24 24 Tel: +34 93 602 24 21

Buarapus Luxembourg/Luxemburg
Neuraxpharm Pharmaceuticals, S.L. Neuraxpharm France

Ten.: +34 93 602 24 21 Tél/Tel: +32 474 62 24 24

Ceska republika Magyarorszag

Neuraxpharm Bohemia s.r.o. Neuraxpharm Bohemia s.r.o.
Tel:+420 495 736 145 Tel.: +36 (30) 542 2071

Denmark Malta

Neuraxpharm Sweden AB Neruaxpharm Pharmaceuticals, S.L.
TIf: +46 (0)8 30 91 41 Tel: +34 93 602 24 21

(Sverige)

Deutschland Nederland

neuraxpharm Arzneimittel GmbH Neuraxpharm Netherlands B.V
Tel.: +49 2173 1060 0 Tel.: +31 70 208 5211
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Eesti

Neruaxpharm Pharmaceuticals, S.L.

Telefon: +34 93 602 24 21

E\Lada

Neuraxpharm Pharmaceuticals, S.L.

TnA: +34 93 602 24 21

Espafia
Neuraxpharm Spain, S.L.U.
Telefon: +34 93 602 24 21

France
Neuraxpharm France
Tél: +33 1.53.62.42.90

Hrvatska

Neuraxpharm Pharmaceuticals, S.L.

Ten.: +34 93 602 24 21

Ireland
Neuraxpharm Ireland Ltd.
Tel: +353 1428 7777

Island

Neuraxpharm Sweden AB
Simi: +46 (0)8 30 91 41
(Svipj6o)

Italia

Neuraxpharm lItaly S.p.A.
Tel: +39 0736 980619

Kvnpog

Neuraxpharm Pharmaceuticals, S.L.

TnA: +34 93 602 24 21

Latvija
Laboratorios Lesvi, S.L.
Telefon: +34 93 602 24 21

Data ostatniej aktualizacji ulotki {MM/RRRR}.

Inne Zrédla informacji

Norge

Neuraxpharm Sweden AB
TIf:+46 (0)8 30 91 41
(Sverige)

Osterreich
Neuraxpharm Austria GmbH
Tel.:+43 2236 389836

Polska
Neuraxpharm Polska Sp. z.0.0.
Telefon: +48 783 423 453

Portugal
Neuraxpharm Portugal, Unipessoal Lda
Tel: +351 910 259 536

Romaénia
Neuraxpharm Pharmaceuticals, S.L.
Ten.: +34 93 602 24 21

Slovenija
Neruaxpharm Pharmaceuticals, S.L.
Telefon: +34 93 602 24 21

Slovenska republika
Neuraxpharm Bohemia s.r.0.
Tel: +421 255 425 562

Suomi/Finland
Neuraxpharm Sweden AB
Puh/Tel: +46 (0)8 30 91 41
(Ruotsi/Sverige)

Sverige
Neuraxpharm Sweden AB
Tel: +46 (0)8 30 91 41

Szczegbélowe informacje dotyczace leku sa dostepne na stronie internetowej Europejskiej Agencji

Lekow:
https://www.ema.europa.eu.
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