PRILOHA 1

SUHRN CHARAKTERISTICKYCH VLASTNOSTI LIEKU



vTento liek je predmetom d’alSieho monitorovania. To umozni rychle ziskanie novych informacii
0 bezpecnosti. Od zdravotnickych pracovnikov sa vyzaduje, aby hlasili akékol'vek podozrenia na
neziaduce reakcie. Informacie o tom, ako hlésit’ neziaduce reakcie, najdete v Casti 4.8.

1. NAZOV LIEKU

QUVIVIQ 25 mg filmom obalené tablety

QUVIVIQ 50 mg filmom obalen¢ tablety

2.  KVALITATIVNE A KVANTITATIVNE ZLOZENIE

QUVIVIQ 25 mg filmom obalené tablety

Kazda filmom obalena tableta obsahuje daridorexantium-chlorid, ¢o zodpoveda 25 mg daridorexantu.

QUVIVIQ 50 mg filmom obalené tablety

Kazda filmom obalena tableta obsahuje daridorexantium-chlorid, ¢o zodpoveda 50 mg daridorexantu.

Uplny zoznam pomocnych latok, pozri ¢ast’ 6.1.

3. LIEKOVA FORMA
Filmom obalena tableta (tableta).

QUVIVIQ 25 mg filmom obalené tablety

Svetlofialové filmom obalené tablety v tvare oblukového trojuholnika s vyrazenym oznacenim ,,25% na
jednej strane a ,,i na druhej strane.

QUVIVIQ 50 mg filmom obalené tablety

Svetlooranzové filmom obalené tablety v tvare oblukového trojuholnika s vyrazenym oznacenim ,,50%
na jednej strane a ,,i* na druhej strane.

4. KLINICKE UDAJE

4.1 Terapeutické indikacie

QUVIVIQ je indikovany na liecbu dospelych pacientov s insomniou, ktora sa vyznacuje symptémami
pritomnymi pocas najmenej 3 mesiacov a vyraznym vplyvom na fungovanie pocas dia.

4.2 Davkovanie a sposob podavania

Déavkovanie

Odporucana davka pre dospelych je jedna 50 mg tableta raz za noc, uzivana peroralne vecer do

30 minut pred spanim. Na zaklade klinického postidenia mézu byt’ niektori pacienti lieCeni davkou

25 mg raz za noc (pozri Casti 4.4 a 4.5).

Maximalna denna davka je 50 mg.



Trvanie lieCby ma byt ¢o najkratSie. Vhodnost’ pokracujicej lieCby sa mé posudit’ do 3 mesiacov

a nasledne v pravidelnych intervaloch. K dispozicii st klinické udaje o nepretrzitej liecbe trvajice;j
maximalne 12 mesiacov.

Liecba sa moze ukoncit’ bez titracie na nizsiu davku.

Vynechand davka

Ak pacient zabudne uzit QUVIVIQ pred spanim, tato davka sa nema uzit’ poc¢as noci.

Porucha funkcie pecene

U pacientov s miernou poruchou funkcie pecene nie je potrebna uprava davky. U pacientov so stredne
zavaznou poruchou funkcie pecene je odporucana davka jedna 25 mg tableta raz za noc (pozri

¢ast’ 5.2). U pacientov so zavaznou poruchou funkcie pecene sa daridorexant neskumal a neodporiaca
sa (pozri Cast’ 4.4).

Porucha funkcie obliciek

U pacientov s poruchou funkcie obli¢iek (vratane zavaznej poruchy) nie je potrebna Uprava davky
(pozri Cast’ 5.2).

Subezné podavanie so stredne silnymi inhibitormi CYP3A4

Odporucana davka pri pouziti so stredne silnymi inhibitormi CYP3A4 je jedna 25 mg tableta raz za
noc (pozri Cast’ 4.5).

Vecer je potrebné vyhnut’ sa konzumacii grapefruitov alebo grapefruitovej stavy .

Subezné podavanie s lieckmi utlmujucimi centralny nervovy systém (CNS)

V pripade stibezného podavania s lieckmi utlmujacimi CNS méze byt vzh'adom na potencialne
aditivne ucinky potrebna uprava davky lieku QUVIVIQ a/alebo inych liekov na zéklade klinického
vyhodnotenia (pozri Casti 4.4 a 4.5).

Starsie osoby

U starSich pacientov (> 65 rokov) nie je potrebna Gprava davky. U pacientov starSich ako 75 rokov su
dostupné obmedzené udaje. K dispozicii nie st Ziadne udaje u pacientov starSich ako 85 rokov.

Pediatricka populdcia

Bezpecnost’ a ti¢innost’ daridorexantu u pediatrickych pacientov neboli doteraz stanovené. K dispozicii
nie su ziadne udaje.

Sp6sob podavania

Na peroralne pouzitie.

QUVIVIQ sa mo6ze uzivat s jedlom alebo bez jedla. Uzivanie lieku QUVIVIQ bezprostredne po
velkom jedle vSak moze zniZit' i¢inok na nastup spanku (pozri ¢ast’ 5.2).

4.3 Kontraindikacie

. Precitlivenost’ na lie¢ivo alebo na ktorakol'vek z pomocnych latok uvedenych v Casti 6.1.
o Narkolepsia.
. Stubezné pouzitie so silnymi inhibitormi CYP3A4 (pozri Cast’ 4.5).
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4.4 Osobitné upozornenia a opatrenia pri pouZivani

Starsie osoby
Vzhl'adom na vSeobecné riziko padov u starSich osdb sa ma daridorexant pouzivat’ v tejto populacii

opatrne, hoci sa v klinickych stadiach pri pouzivani daridorexantu nepreukazal zvyseny vyskyt padov
v porovnani s placebom.

QUVIVIQ sa ma podavat’ opatrne u pacientov starSich ako 75 rokov, pretoze idaje o u¢innosti a
bezpecnosti v tejto populdcii s obmedzené.

Uginky liekov utlmujicich CNS

Ked’ze daridorexant pdsobi tak, ze znizuje bdelost’, pacientov treba upozornit’ na vykonavanie
potencialne nebezpecnych ¢innosti, vedenie vozidla alebo obsluhu tazkych strojov, ak sa necitia uplne
ostraziti, najmi pocas prvych dni liecby (pozri Cast’ 4.7).

Pri predpisovani licku QUVIVIQ subezne s lickmi utlmujticimi CNS je potrebna opatrnost’ vzhl'adom
na potencialne aditivne u€inky a je potrebné zvazit’ upravu davky bud’ lieku QUVIVIQ alebo
subeznych liekov utlmujticich CNS.

Pacientov je potrebné upozornit’ na pitie alkoholu pocas liecby liekom QUVIVIQ (pozri Cast 4.5).

Spankova paralyza, halucinacie a symptémy podobné kataplexii

Pri pouZzivani daridorexantu, najmé pocas prvych tyzdnov liecby, sa moze vyskytniit’ spankova
paralyza, neschopnost’ pohybovat’ sa alebo rozpravat’ v trvani niekol'’kych minut poc¢as prechodov
medzi spankom a bdenim a hypnagogické/hypnopompické halucinacie vratane zivych a
znepokojujucich vnemov (pozri Cast’ 4.8).

Pri pouzivani dudlnych antagonistov orexinovych receptorov boli hlasené symptomy podobné miernej
kataplexii.

Je potrebné, aby lekari predpisujuci liek vysvetlili pacientom pri predpisovani lieku QUVIVIQ povahu
tychto udalosti. Ak dojde k takymto udalostiam, pacientov je potrebné d’alej vyhodnotit’ a v zavislosti

od povahy a zévaznosti tychto udalosti treba zvazit ukoncenie lieCby.

Zhor$enie depresie a samovrazedné mySlienky

Najmaé u pacientov s depresiou liecenych hypnotikami bolo hlasené zhorSenie depresie a
samovrazedné myslienky a ¢iny. QUVIVIQ sa ma podavat’ u pacientov so symptémami depresie
opatrne, podobne ako v pripade inych hypnotik.

V klinickych $tadiach 3. fazy boli hlasené izolované pripady samovrazednych myslienok u ucastnikov
s existujucimi psychickymi stavmi a/alebo stresujiicimi zivotnymi podmienkami vo vsetkych
lieCebnych skupinéach vratane placeba. U pacientov s depresiou mézu byt’ pritomné samovrazedné
sklony a m6zu byt’ potrebné ochranné opatrenia.

Pacienti s psychickymi komorbiditami

QUVIVIQ sa ma podavat’ opatrne u pacientov s psychickymi komorbiditami, pretoze tidaje o
ucinnosti a bezpecnosti v tejto populacii pacientov st obmedzené.



Pacienti s poruchou respiracnej funkcie

Daridorexant nezvysil frekvenciu udalosti apnoe/hypopnoe, ani nespdsobil desaturaciu kyslikom u
pacientov s miernym az stredne zavaznym (5 az < 30 udalosti za hodinu spanku) alebo zavaznym
(> 30 udalosti za hodinu spanku) obstrukénym spankovym apnoe (obstructive sleep apnoea, OSA).
Nesposobil ani desaturaciu kyslikom u pacientov so stredne zavaznou chronickou obstruk¢nou
chorobou pl'ic (CHOCHP). Daridorexant sa neskiimal u pacientov so zadvaznou CHOCHP

(FEV| <40 % predpokladanej hodnoty).

Pri predpisovani lieku QUVIVIQ pacientom so zavaznou CHOCHP je potrebna opatrnost’.

Potencial zneuzitia a zavislosti

K dispozicii nie su ziadne dokazy o zneuziti alebo abstinenénych symptomoch naznacujice fyzicka
zavislost’ pri vysadeni liecby v klinickych $tudiach s daridorexantom u ti¢astnikov s insomniou.

V stadii skiimajicej nachylnost’ na zneuzitie daridorexantu (50, 100 a 150 mg), ktora sa uskutocnila u
pouzivatel'ov rekreacnych drog bez insomnie (n = 72), viedol daridorexant (100 a 150 mg) k
podobnym hodnoteniam ,,zal'uby v drogach ako zolpidem (30 mg). Ked'Ze u 0séb s anamnézou
zneuzivania alkoholu alebo zavislosti od alkoholu ¢i inych 1atok moze byt’ zvysené riziko zneuzitia
lieku QUVIVIQ, tychto pacientov je potrebné pozorne sledovat’.

Porucha funkcie pe¢ene

Pouzitie sa neodporuca u pacientov so zavaznou poruchou funkcie pecene (pozri Casti 4.2 a 5.2).

Pomocné latky

Sodik
Tento liek obsahuje menej ako 1 mmol sodika (23 mg) v jednej tablete, t. j. v podstate zanedbateI'né
mnozstvo sodika.

4.5 Liekové a iné interakcie

Uginok inych liekov na farmakokinetiku daridorexantu

Inhibitory CYP3A44

U zdravych 0s6b zvysilo subezné podavanie daridorexantu v davke 25 mg so stredne silnym
inhibitorom CYP3A4 diltiazemom (240 mg jedenkrat denne) parametre expozicie daridorexantu AUC
2,4-nasobne a Cmax 1,4-nasobne. U pacientov uzivajucich stredne silné inhibitory CYP3A4 (napr.
erytromycin, ciprofloxacin, cyklosporin) je odportic¢ana davka liecku QUVIVIQ 25 mg.

So silnym inhibitorom CYP3A4 sa nevykonala ziadna klinicka $tudia. Stibezné pouzitie lieku
QUVIVIQ so silnymi inhibitormi CYP3A4 (napr. itrakonazol, klaritromycin, ritonavir) je
kontraindikované (pozri Cast’ 4.3).

Vecer je potrebné vyhnut’ sa konzumacii grapefruitov alebo grapefruitovej stavy.

Induktory CYP3A44

U zdravych 0s6b znizilo sibezné podavanie s efavirenzom (600 mg jedenkrat denne), stredne silnym
induktorom CYP3A4, parameter expozicie daridorexantu AUC o 61 % a parameter Cpax Znizilo o

35 %.

Na zaklade tychto vysledkov subezné pouZitie so stredne silnym alebo silnym induktorom CYP3A4
vyrazne znizuje expoziciu daridorexantu, ¢o moze znizit' i¢innost’.



Modifikatory zZaludocného pH

Rozpustnost’ daridorexantu zavisi od pH. U zdravych osdb znizilo subezné podavanie s famotidinom
(40 mg), inhibitorom vylucovania zaltido¢nej kyseliny, Cnax daridorexantu o 39 %, zatial’ co AUC
ostala nezmenena.

Ked sa QUVIVIQ pouziva subezne s lieCbami, ktoré znizuji kyslost’ Zaladka, nie je potrebna Gprava
davky.

Citalopram

U zdravych os6b nemalo sibezné podavanie citalopramu v davke 20 mg, selektivneho inhibitora
spatného vychytavania sérotoninu (selective serotonin re-uptake inhibitor, SSRI), klinicky vyznamny
ucinok na farmakokinetiku daridorexantu v davke 50 mg.

Ucinok daridorexantu na farmakokinetiku inych liekov

Substraty CYP3A44

V klinickej $tadii uskutocnenej u zdravych osob uzivajucich daridorexant a midazolam, citlivy
substrat CYP3 A4, daridorexant v davke 25 mg neovplyvnil farmakokinetiku midazolamu, ¢o
naznacuje nepritomnost’ indukcie alebo inhibicie CYP3A4 v tejto davke. V klinickej stadii
uskuto¢nenej u zdravych osob uzivajiucich 50 mg daridorexantu a midazolamu sa expozicia (AUC)
midazolamu zvysila o 42 %, ¢o naznacuje miernu inhibiciu CYP3A4. Subezné podavanie 50 mg licku
QUVIVIQ s citlivymi substratmi CYP3A4 s uzkym terapeutickym indexom (napr. vysokodavkovany
simvastatin, takrolimus) sa ma vykonavat’ opatrne. V tej istej Studii daridorexant 50 mg podavany
pocas 7 dni neindukoval CYP3A4, preto sa antikoncepcné pripravky mozu podavat’ stibezne s lickom
QUVIVIQ.

Substraty CYP2C9

V klinickej $tadii uskutoc¢nenej u zdravych osob uzivajucich daridorexant a warfarin, citlivy substrat
CYP2(C9, daridorexant v davke 50 mg neovplyvnili farmakokinetiku a farmakodynamiku warfarinu,
¢o naznacuje nepritomnost’ u€inku na CYP2C9. Substraty CYP2C9 sa m6zu podavat’ s liekom
QUVIVIQ bez upravy davky.

Substraty BCRP alebo transportérov P-gp

V klinickych $tudiach uskuto¢nenych u zdravych ucastnikov uzivajucich 25 mg a 50 mg daridorexantu
a rosuvastatinu, substrat BCRP, daridorexant mg neovplyvnil farmakokinetiku rosuvastatinu, ¢o
naznacuje nepritomnost’ inhibicie BCRP. Substraty BCRP sa m6zu podavat’ s lickom QUVIVIQ bez
upravy davky.

V klinickej §tadii uskutocnenej u zdravych oséb uzivajicich darodorexant 50 mg a dabigatran etexilat,
AUC a Cyax dabigatranu sa zvysili 0 42 % a 29 % v uvedenom poradi, ¢o naznacuje miernu inhibiciu
P-gp. Stibezné podavanie licku QUVIVIQ so substratmi P-gp s uzkym terapeutickym indexom (napr.
digoxin) sa ma vykonavat opatrne.

Alkohol
U zdravych osdb viedol subezny prijem s alkoholom k prediZenej absorpcii daridorexantu (tmax sa
zvysil o 1,25 h). Expozicia daridorexantu (Cmax @ AUC) a ty, sa nezmenili.

Citalopram
U zdravych os6b nebola farmakokinetika citalopramu v rovnovaznom stave ovplyvnena stibeznym

podavanim daridorexantu v davke 50 mg.

Farmakodynamické interakcie

Alkohol
Stubezné podavanie daridorexantu v davke 50 mg s alkoholom viedlo k aditivnym u¢inkom na
psychomotoricky vykon.



Citalopram

Nepozorovala sa ziadna vyznamna interakcia, pokial’ ide o psychomotoricky vykon, ked’ sa podaval
daridorexant v davke 50 mg stibezne s citalopramom v davke 20 mg zdravym osobam v rovnovaznom
stave.

Pediatrickd populacia

Interakéné $tadie sa uskutocnili len u dospelych.
4.6 Fertilita, gravidita a laktacia
Gravidita

Nie su k dispozicii Ziadne idaje o pouziti daridorexantu u gravidnych Zien. Stidie na zvieratach
nepreukazali $kodlivé ucinky z hl'adiska reprodukénej toxicity (pozri Cast’ 5.3).

Preto sa ma QUVIVIQ pouzivat’ pocas gravidity len v pripade, ze klinicky stav gravidnej Zeny si
vyzaduje liecbu daridorexantom.

Dojcenie

Dostupné udaje zo Studie laktacie u 10 zdravych laktujticich Zien, ktoré dostavali 50 mg daridorexantu,
nasvedCuju tomu, ze pritomnost’ daridorexantu v materskom mlieku je nizka a vyluCuje sa doi podiel
0,02 % davky daridorexantu u matky.

Riziko nadmernej somnolencie u dojéeného diet'ata nemdze byt vylu¢ené. Rozhodnutie, ¢i ukonéit
dojcenie alebo ¢i ukoncit/prerusit’ liecbu lieckom QUVIVIQ, sa ma urobit’ po zvazeni prinosu dojcenia
pre dieta a prinosu liecby pre Zenu.

Fertilita

Nie su k dispozicii ziadne udaje o G¢inku expozicie daridorexantu na fertilitu I'udi. Studie na
zvieratach nepreukazali ziadny vplyv na fertilitu samcov ani samic (pozri Cast’ 5.3).

4.7 Ovplyvnenie schopnosti viest’ vozidla a obsluhovat’ stroje
Hypnotika maja velky vplyv na schopnost’ viest’ vozidla a obsluhovat’ stroje.

V randomizovanej, dvojito zaslepenej, placebom a aktivnym liekom kontrolovanej skriZzenej Studii sa
hodnotili ti¢inky podavania daridorexantu v noci na vykon vedenia vozidla na d’alsi defi rano s
pouzitim simulétora jazdy 9 hodin po podani zdravym t€astnikom bez insomnie vo veku od 50 do

79 rokov. Testovanie sa uskutoc¢nilo po 1 noci (za¢iato¢né davkovanie) a po 4 po sebe nasledujtcich
nociach liecby daridorexantom v davke 50 mg. Ako aktivny porovnavaci liek sa pouzil zopiklon v
davke 7,5 mg.

Rano po podani prvej davky daridorexant narusil vykon simulovanej jazdy na zaklade smerodajne;j
odchylky laterdlnej pozicie (Standard Deviation of the Lateral Position, SDLP). Po 4 po sebe
nasledujtcich nociach podavania lieku sa nezistil Ziadny u¢inok na vykon jazdy. Zopiklon vyrazne
narus$il vykon simulovanej jazdy v obidvoch ¢asovych bodoch.

Pacientov treba upozornit’ na vykonavanie potencialne nebezpecnych ¢innosti, vedenie vozidla alebo
obsluhu tazkych strojov, ak sa necitia uplne ostraziti, najma v prvych dioch lie¢by (pozri Cast’ 4.4).
Na minimalizovanie tohto rizika sa odporaca, aby medzi uzitim licku QUVIVIQ a vedenim vozidla
alebo obsluhou strojov uplynulo aspoil 9 hodin.



4.8 Neziaduce ucinky

Zhrnutie bezpecnostného profilu

Najcastejsie hlasené neziaduce reakcie boli bolest’ hlavy a somnolencia.
Vicsina neziaducich reakcii bola miernej aZ stredne zavaznej intenzity. Nepozorovali sa Ziadne
dokazy o vztahu davky a frekvencie alebo zavaznosti neziaducich reakcii. Profil neziaducich reakcii u

starSich 0s0b bol konzistentny s profilom u mladsich osob.

Zoznam neziaducich reakcii v tabul’ke

V tabul’ke 1 su uvedené neziaduce reakcie, ktoré sa vyskytovali v §tadii 1 a v §tadii 2 alebo po uvedeni
lieku trh.

Frekvencia neziaducich reakcii je definovana s pouZzitim nasledujticich konvencii: vel'mi Casté (>1/10);
Casté (>1/100 az <1/10); menej Casté (>1/1 000 az <1/100); zriedkavé (>1/10 000 az <1/1 000); vel'mi
zriedkavé (<1/10 000); nezname (z dostupnych udajov). V ramci kazdej skupiny frekvencii st
neziaduce reakcie usporiadané v poradi klesajucej zavaznosti.

Bezpecnost’ daridorexantu sa hodnotila v troch placebom kontrolovanych klinickych stadiach 3. fazy.
Celkovo dostavalo 1 847 Gcastnikov (vratane priblizne 40 % starsich ucastnikov [vo veku > 65 rokov])
daridorexant v davke 50 mg (N = 308); 25 mg (N = 618); alebo 10 mg (N = 306) alebo placebo

(N =615). Celkovo bolo 576 ucastnikov lieCenych daridorexantom aspoii 6 mesiacov a 331 aspoii

12 mesiacov.

Tabul’ka 1: Neziaduce reakcie

Trieda orginovych systémov NeZiaduca reakcia Frekvencia

Poruchy imunitného systému Precitlivenost’ (vratane vyrazky, [Menej Casté
urtikarie)

Psychické poruchy Halucinacie Menej Casté
Abnormalne sny, notné mory  |Menej Casté
Somnambulizmus Menej Casté

Poruchy nervového systému Bolest’ hlavy Casté
Somnolencia Casté
Zavrat Casté
Spankové paralyza Menej Casté

Poruchy gastrointestinalneho traktu Nauzea Casté

Celkové poruchy a reakcie v mieste podania Unava Casté

Opis vybranych neziaducich reakcii

Somnolencia

Somnolencia bola hlasena u 3 % ucastnikov lieCenych daridorexantom v davke 25 mgau 2 %
ucastnikov lie¢enych daridorexantom v davke 50 mg v porovnani s 2 % ucastnikov uzivajucich
placebo.

Spankova paralyza a halucindcie

Spankova paralyza bola hlasena u 0,5 % 0s0b uzivajicich daridorexant v davke 25 mg a u 0,3 % osob
uzivajucich daridorexant v davke 50 mg v porovnani so ziadnym pripadom pri uzivani placeba.
Hypnagogické a hypnopompické halucinécie boli hldsené u 0,6 % osob uzivajucich daridorexant v
davke 25 mg v porovnani so Ziadnym pripadom pri pouziti daridorexantu v davke 50 mg alebo
placeba. Spankova paralyza a halucinacie sa vyskytovali najmé pocas prvych tyzdnov liecby.




Hlésenie podozreni na neZiaduce reakcie

Hlasenie podozreni na neziaduce reakcie po registracii lieku je délezité. Umoznuje priebezné
monitorovanie pomeru prinosu a rizika lieku. Od zdravotnickych pracovnikov sa vyzaduje, aby hlasili
akékol'vek podozrenia na neziaduce reakcie na narodné centrum hlasenia uvedené v Prilohe V.

4.9 Predavkovanie

V klinickych farmakologickych $tadiach bola zdravym tcastnikom podana jedna davka do 200 mg
daridorexantu (4-nasobok odportc¢anej davky). Pri supraterapeutickych davkach sa pozorovali
neziaduce reakcie somnolencia, svalova slabost’, porucha pozornosti, inava, bolest’ hlavy a zapcha.
K dispozicii nie je Ziadne Specifické antidotum na predavkovanie daridorexantom. V pripade
predavkovania je potrebné poskytniit’ vSeobecnt symptomaticku a podpornt lekarsku starostlivost’ a
pacientov je potrebné pozorne sledovat’. Nie je pravdepodobné, ze by dialyza bola 0€inna, ked’ze
daridorexant sa vo vel'kej miere viaze na proteiny.

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI

5.1 Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeuticka skupina: psycholeptika, antagonisty orexinového receptora, ATC kod: NOSCJ03

Mechanizmus uéinku

Daridorexant je dualny antagonista orexinovych receptorov, ktory posobi na receptory orexin 1 aj
orexin 2 a ekvipotentne na obidva. Neuropeptidy orexiny (orexin A a orexin B) pdsobia na orexinové
receptory tak, Ze podporuju bdelost’. Daridorexant antagonizuje aktivaciu orexinovych receptorov
neuropeptidmi orexinmi a nasledne znizuje nutkanie bdiet’, ¢o umoziuje nastup spanku bez zmeny
podielu spankovych faz (na zaklade elektroencefalografického zaznamu u hlodavcov alebo
polysomnografie u pacientov s insomniou).

Klinicka t¢innost’ a bezpeénost’

Utinnost daridorexantu sa hodnotila v dvoch multicentrickych, randomizovanych, dvojito
zaslepenych, placebom kontrolovanych studiach v 3. faze s paralelnou skupinou, v §tudii 1 a v $tadii 2,
ktoré mali rovnaky navrh.

Celkovo bolo 1 854 ti¢astnikov s insomnickou poruchou spanku (nespokojnost’ s mnozstvom alebo
kvalitou spanku aspoii poc€as 3 mesiacov s klinicky vyznamnou uzkostou alebo naruSenym
fungovanim pocas diia) randomizovanych na uzivanie daridorexantu alebo placeba raz denne, vecer,
pocas 3 mesiacov. V §tadii 1 bolo 930 ucastnikov randomizovanych na uZivanie daridorexantu v
davke 50 mg (N =310), 25 mg (N = 310) alebo placeba (N = 310). V §tudii 2 bolo 924 ¢astnikov
randomizovanych na uzivanie daridorexantu v davke 25 mg (N = 309), 10 mg (N = 307) alebo placeba
(N =308). Podiel ti¢astnikov so skére indexu zavaznosti insomnie (/nsomnia Severity Index , 1S])

8 — 14 na zaciatku bol 12 %, so skére 15 — 21 bol 58 % a so skore 22 — 28 bol 30 %.

Na konci 3-mesacného obdobia lieCby zahinali obidve potvrdzujuce Studie 7-denné vymyvacie
obdobie pre placebo, po ktorom mohli t¢astnici vstupit’ do 9-mesacénej, dvojito zaslepenej, placebom
kontrolovanej prediZenej $tudie (3tidia 3). Celkovo bolo 576 ugastnikov lie¢enych daridorexantom
aspon 6 mesiacov kumulativnej liecby vratane 331 ticastnikov lieCenych aspoii 12 mesiacov.

V §tudii 1 mali G¢astnici priemerny vek 55,4 roka (rozsah 18 az 88 rokov) a 39,1 % ucastnikov bolo
vo veku > 65 rokov vratane 5,8 % ucastnikov vo veku > 75 rokov. Vacsinu tvorili zeny (67,1 %).

V §tudii 2 mali G¢astnici priemerny vek 56,7 roka (rozsah 19 az 85 rokov) a 39,3 % ucastnikov bolo
vo veku > 65 rokov vratane 6,1 % ucastnikov vo veku > 75 rokov. Vacsinu tvorili zeny (69,0 %).
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Primarnymi koncovymi ukazovatel'mi ucinnosti pre obidve $tudie boli zmena v ¢akacej dobe na
neprerusovany spanok (Latency to Persistent Sleep, LPS) od zac¢iatku do 1. mesiaca a 3. mesiaca a
zobudenie po nastupe spanku (Wake After Sleep Onset, WASQO) zmerané objektivne
polysomnografiou v spankovom laboratoriu. LPS je meradlom navodenia spanku a WASO je
meradlom udrzania spanku.

Sekundarne koncové ukazovatele zahrnuté v hierarchii Statistického testovania s kontrolou chyb typu 1
zahnali celkovy Cas spanku (Total Sleep Time, sTST) uvadzany pacientom, vyhodnoteny kazdé rano
doma s pouzitim dotaznika spankového dennika (Sleep Diary Questionnaire, SDQ), a fungovanie
pocas dila uvadzané pacientom posudené s pouZzitim oblasti ospalosti v dotazniku vplyvu a
symptomov insomnie pocas dna (Insomnia Daytime Symptoms and Impacts Questionnaire, IDSIQ)
kazdy vecer doma. Vyhodnotilo sa tiez celkové skore IDSIQ, skore bdelosti/kognicie a oblasti nalady
na kompletné posudenie fungovania pocas dia.

Ucinok daridorexantu na spanok a fungovanie pocas dia

V dvoch uvedenych stadiach sa G¢innost’ daridorexantu na objektivne (LPS, WASO) a subjektivne
(sTST) premenné spanku, ako aj na fungovanie pocas dna vyhodnotené pomocou skore IDSIQ v 1. aj
3. mesiaci, zvySovala so stiipajicou davkou.

V §tudii 1 vykazovala davka 50 mg Statisticky vyznamné (p < 0,001) zlepSenia vo vSetkych
primarnych a sekundarnych koncovych ukazovatel'och v porovnani s placebom. Pri pouziti davky

25 mg sa konzistentne dosiahla $tatistickd vyznamnost’ v pripade WASO a sTST v obidvoch studiach
a v pripade LPS v §tudii 1. Davka 10 mg nebola ¢inna.

Uginnost’ daridorexantu bola podobna vo vietkych podskupinach na zaklade veku, pohlavia, rasy a
regionu.

Tabulka 2: U¢innost’ na premenné spanku a fungovanie pocas dia — Studia 1

50 mg 25 mg Placebo
N =310 N =310 N =310
WASO (zobudenie po nastupe spanku, min): udrZanie spanku posudené objektivne pomocou
PSG
Zaciatok Priemerna hodnota (SD) 95 (38) 98 (39) 103 (41)
1. mesiac Priemerna hodnota (SD) 65 (35) 77 (42) 92 (42)
Zmena oproti zaciatku -29 -18 -6
LSM (95 % CL) [-33, -25] [-22, -15] [-10, -2]
Rozdiel oproti placebu -23 -12
LSM (95 % CL) [-28, -18] [-17,-7]
3. mesiac Priemerna hodnota (SD) 65 (39) 73 (40) 87 (43)
Zmena oproti za¢iatku -29 -23 -11
LSM (95 % CL) [-33, -25] [-27,-19] [-15,-7]
Rozdiel oproti placebu -18 -12
LSM (95 % CL) [-24, -13] [-17, -6]

LPS (¢akacia doba na neprerusovany spanok, min): nastup spanku posudeny objektivne
pomocou PSG

Zaciatok Priemerna hodnota (SD) 64 (37) 67 (39) 67 (40)

1. mesiac Priemerna hodnota (SD) 34 (27) 38 (32) 46 (36)
Zmena oproti za¢iatku -31 -28 -20
LSM (95 % CL) [-35, -28] [-32, -25] [-23,-17]
Rozdiel oproti placebu -11 -8
LSM (95 % CL) [-16, -7] [-13, 4]

3. mesiac Priemerna hodnota (SD) 30 (23) 36 (34) 43 (34)
Zmena oproti za¢iatku -35 -31 -23
LSM (95 % CL) [-38, -31] [-34, -27] [-26, -20]
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Rozdiel oproti placebu -12 -8
LSM (95 % CL) [-16, -7] [-12, -3]

sTST (subjektivny celkovy ¢as spanku, min): uvadzany pacientom

Zaciatok Priemerna hodnota (SD) 313 (58) 310 (60) 316 (53)

1. mesiac Priemerna hodnota (SD) 358 (74) 345 (66) 338 (65)
Zmena oproti za¢iatku 44 34 22
LSM (95 % CL) [38, 49] [29, 40] [16,27]
Rozdiel oproti placebu 22 13
LSM (95 % CL) [14, 30] [5,20]

3. mesiac Priemerna hodnota (SD) 372 (79) 358 (72) 354 (73)
Zmena oproti za¢iatku 58 48 38
LSM (95 % CL) [51, 64] [41, 54] [31, 44]
Rozdiel oproti placebu 20 10
LSM (95 % CL) [11,29] [1,19]

Skore oblasti ospalosti IDSIQ (fungovanie pocas diia): uvadzané pacientom

Zaciatok Priemerna hodnota (SD) 22,5(7,2) 22,1 (6,9) 22,3 (6,9)
Priemerna hodnota (SD) 18,6 (7,8) 194 (7,1) 20,3 (6,9)
Zmena oproti zaciatku -3,8 -2,8 -2,0

1. mesiac LSM (95 % CL) [-4,3,-3,2] [-3,3, -2,2] [-2,6, -1,5]
Rozdiel oproti placebu -1,8 -0,8
LSM (95 % CL) [-2,5, -1,0] [-1,5,0,0]
Priemerna hodnota (SD) 16,5 (8,1) 17,3 (7,6) 18,5 (7,8)
Zmena oproti za¢iatku -5,7 -4,8 -3,8

3. mesiac LSM (95 % CL) [-6.,4, -5,0] [-5,5, -4,1] [-4,5,-3,1]
Rozdiel oproti placebu -1,9 -1,0
LSM (95 % CL) [-2,9, -0,9] [-2,0, 0,0]

CL = limity intervalu spol’ahlivosti; IDSIQ = dotaznik vplyvu a symptémov insomnie poc¢as dna;
LSM = priemer najmensich §tvorcov; PSG = polysomnografia; SD = smerodajna odchylka.

Tabulka 3: U¢innost’ na premenné spanku a fungovanie pocas diia — §tudia 2

25 mg Placebo
N =309 N =308
WASO (zobudenie po nastupe spanku, min): udrZanie spanku posudené objektivne pomocou
PSG
Zaciatok Priemerna hodnota (SD) 106 (49) 108 (49)
1. mesiac Priemerna hodnota (SD) 80 (44) 93 (50)
Zmena oproti zaciatku -24 -13
LSM (95 % CL) [-28, -20] [-17, -8]
Rozdiel oproti placebu -12
LSM (95 % CL) [-18, -6]
3. mesiac Priemerna hodnota (SD) 80 (49) 91 (47)
Zmena oproti zaciatku -24 -14
LSM (95 % CL) [-29, -19] [-19, -9]
Rozdiel oproti placebu -10
LSM (95 % CL) [-17, -4]

LPS (¢akacia doba na neprerusovany spanok, min): nastup spanku posudeny objektivne

pomocou PSG

Zaciatok Priemerna hodnota (SD) 69 (41) 72 (46)

1. mesiac Priemerna hodnota (SD) 42 (39) 50 (40)
Zmena oproti zaciatku -26 -20
LSM (95 % CL) [-31,-22] [-24, -16]
Rozdiel oproti placebu -6
LSM (95 % CL) [-12, -1]

3. mesiac Priemerna hodnota (SD) 39 (37) 49 (46)
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Zmena oproti zaciatku -29 -20
LSM (95 % CL) [-33, -24] [-24, -15]
Rozdiel oproti placebu -9
LSM (95 % CL) [-15, -3]

sTST (subjektivny celkovy ¢as spanku, min): uvadzany pacientom

Zaciatok Priemerna hodnota (SD) 308 (53) 308 (52)

1. mesiac Priemerna hodnota (SD) 353 (67) 336 (63)
Zmena oproti zaciatku 44 28
LSM (95 % CL) [38,49] [22, 33]
Rozdiel oproti placebu 16
LSM (95 % CL) [8, 24]

3. mesiac Priemerna hodnota (SD) 365 (70) 347 (65)
Zmena oproti zaciatku 56 37
LSM (95 % CL) [50, 63] [31,43]
Rozdiel oproti placebu 19
LSM (95 % CL) [10, 28]

Skore oblasti ospalosti IDSIQ (fungovanie pocas diia): uvadzané pacientom

Zaciatok Priemerna hodnota (SD) 22,2 (6,2) 22,6 (5,8)
Priemerna hodnota (SD) 18,7 (6,5) 19,8 (6,3)
Zmena oproti za¢iatku -3,5 2,8

1. mesiac LSM (95 % CL) [-4,1,-2,9] [-3.3,-2,2]
Rozdiel oproti placebu -0,8
LSM (95 % CL) [-1,6,0,1]
Priemerna hodnota (SD) 17,0 (7,0) 18,4 (6,6)
Zmena oproti zaciatku -5.3 -4,0

3. mesiac LSM (95 % CL) [-6,0, -4,6] [-4,7, -3,3]
Rozdiel oproti placebu -1,3
LSM (95 % CL) [-2,2,-0,3]

CL = limity intervalu spol'ahlivosti; IDSIQ = dotaznik vplyvu a symptémov insomnie pocas dia;
LSM = priemer najmensich §tvorcov; PSG = polysomnografia; SD = smerodajna odchylka.

Opiétovny vyskyt insomnie

Potencialny opatovny vyskyt insomnie sa posudzoval poc¢as vymyvaciecho obdobia pre placebo po

3 mesiacoch lie¢by daridorexantom v §tudii 1 a v $tadii 2 skimajucich zmenu LSP, WASO ad sTST
od zaciatku do vymyvacieho obdobia. Priemerné hodnoty pri vymyvani boli pri odporucanej davke
50 mg pre vSetky tri koncové ukazovatele v porovnani so zaciatkom zlepSené (-15, -3 a 43 minat pre
LPS, WASO a sTST, v uvedenom poradi), z ¢oho vyplyva, Ze po ukonceni lieCby sa nepozoroval
ziadny prejav opédtovného vyskytu insomnie.

Bezpecnost’ v priebehu noci

Uginok daridorexantu na bezpeénost’ v priebehu noci sa hodnotil v randomizovanom, placebom
kontrolovanom skusani u 18 zdravych dospelych tcastnikov (< 65 rokov) a 18 zdravych starSich
ucastnikov (> 65 rokov). Vyhodnocovala sa stabilita postoja prostrednictvom hodnotenia vykyvov tela
s pouZzitim zariadenia na meranie vykyvov tela 5 minat po planovanom zobudeni sa 4 hodiny po
podani 25 alebo 50 mg daridorexantu. Vyhodnocovala sa aj schopnost’ zobudit’ sa v odpovedi na
zvukovy stimul a kognitivna funkcia (pamat’).

V podskupine zdravych dospelych (< 65 rokov) viedlo podavanie daridorexantu 25 mg a 50 mg

k zvySenym vykyvom tela v porovnani s placebom s rozdielmi v priemere najmensich §tvorcov
(95 % IS) 64,8 mm (16,0, 113,7) a 97,3 mm (48,4, 146,1) v uvedenom poradi.
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Pediatricka populacia

Euroépska agentura pre lieky udelila odklad z povinnosti predlozit’ vysledky $tudii s daridorexantom v
jednej alebo vo viacerych podskupinach pediatrickej populécie pre insomniu (informacie o pouZziti v
pediatrickej populécii, pozri Cast’ 4.2).

5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Absorpcia

Daridorexant sa po peroralnom podani rychlo absorbuje a dosahuje maximalne plazmatické
koncentracie do 1 — 2 hodin. Pri peroralnej davke 100 mg ma daridorexant absolitnu biologicku
dostupnost’ 62 %.

Plazmaticka expozicia daridorexantu je umerna davke od 25 do 50 mg.

Vplyv jedla

U zdravych os6b jedlo neovplyvnilo celkova expoziciu. Hodnota tmax daridorexantu v davke 50 mg po
podani vysokokalorického jedla s vysokym obsahu tuku bola oneskorena o 1,3 hodiny a Cmax sa zniZila
016 %.

Distribticia

Daridorexant ma distribucny objem 31 1. Daridorexant sa vo vel'kej miere (99,7 %) viaze na
plazmatické proteiny, vac¢Sinou na albumin, a v mensej miere na a-Kysly glykoprotein. Pomer krvi k

plazme je 0,64.

Biotransformacia

Daridorexant podlieha extenzivnemu metabolizmu a je metabolizovany primarne enzymom CYP3A4
(89 %). Iné enzymy CYP nemaju klinicky vyznam a individualne prispievaji k menej ako 3 %
metabolického klirensu. Ziadny z hlavnych udskych metabolitov (M1, M3 a M10) neprispieva k
farmakologickému t¢inku lieku.

Daridorexant inhibuje niekol’ko enzymov CYP in vitro. Najsilnej$ia inhibicia sa pozorovala v pripade
CYP3A4 s hodnotou K; 4,6 — 4,8 uM (pozri ¢ast’ 4.5). Inhibicia CYP2C8, CYP2C9 a CYP2C19 bola
menej vyrazna, s hodnotami ICsy v rozsahu 8,2 — 19 pM. Daridorexant indukuje expresiu mRNA
CYP3A4 v l'udskych hepatocytoch, s hodnotou ECso 2,3 pM, a v mensej miere CYP2C9 a CYP2B6.
Regulacia vSetkych enzymov CYP smerom nahor je sprostredkovana aktivaciou receptora PXR, s
hodnotou ECsy 3 pM. Daridorexant neindukuje CYP1A2.

Daridorexant inhibuje tiez rozne transportéry in vitro a najsilnejsi inhibi¢ny t¢inok mal na BCRP s
hodnotou ICsy 3,0 uM (pozri Cast’ 4.5). Inhibicia inych transportérov vratane OATP, OAT3, OCT],
MATE-2K, MATE]1 a P-gp/MDRI bola menej vyrazna, s hodnotami ICsy v rozsahu 8,4 — 71 pM.
Eliminacia

Primarnou cestou exkrécie je stolica (priblizne 57 %) a potom mo¢ (priblizne 28 %). V moci a stolici
sa zistili len stopy rodi¢ovskej zla¢eniny.

Terminalny polcas daridorexantu je priblizne 8 hodin.

Farmakokineticky profil daridorexantu po podani viacerych davok vykazoval podobné
farmakokinetické parametre ako sa pozorovali po podani jednej davky. Akumulécia sa nepozorovala.
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Farmakokinetika v osobitnych populaciach

Nezistili sa klinicky vyznamné rozdiely vo farmakokinetike daridorexantu na zédklade veku, pohlavia,
rasy alebo telesnej hmotnosti. U pacientov starSich ako 75 rokov st k dispozicii obmedzené
farmakokinetické tidaje.

Porucha funkcie pecene

Po podani jednej 25 mg davky daridorexantu mali osoby s miernou poruchou funkcie pecene (skore

5 — 6 podrl'a Childa-Pugha) podobni expoziciu neviazanému daridorexantu ako zdravé osoby. U 0s6b
so stredne zavaznou poruchou funkcie pecene (skore 7 — 9 podla Childa-Pugha) sa expozicia
neviazanému daridorexantu (AUC) zvysila 1,6-nasobne a polcas sa zvysil 2,1-nasobne v porovnani so
zdravymi osobami.

Na zaklade tychto vysledkov sa u pacientov so stredne zavaznou poruchou funkcie pecene odporuca
uprava davky (pozri Cast’ 4.2).

U pacientov so zavaznou poruchou funkcie pecene (skore > 10 podla Childa-Pugha) sa daridorexant
neskumal a neodportca sa.

Porucha funkcie obliciek
Po podani jednej 25 mg davky boli farmakokinetické parametre daridorexantu u 0sob so zavaznou
poruchou funkcie obli¢iek podobné ako u zdravych osob.

Na zaklade tychto vysledkov sa daridorexant moZze podéavat’ pacientom s akymkol'vek stupiiom
poruchy funkcie obli¢iek bez potreby upravy davky.

5.3 Predklinické tidaje o bezpe¢nosti

Predklinické udaje ziskané na zaklade obvyklych farmakologickych §tadii bezpe¢nosti, toxicity po
opakovanom podavani, genotoxicity, karcinogénneho potencialu, reprodukéne;j toxicity a vyvinu
neodhalili ziadne osobitné riziko pre 'udi. Okrem toho sa v pripade daridorexantu nezistili Ziadne
prejavy naznacujuce moznost’ zneuzitia alebo fyzickej zavislosti.

V studiach toxicity po opakovanom podavani u potkanov pri expoziciach 72-nasobne vyssich a u psov
pri expoziciach 14-nasobne vyssich ako expozicia u I'udi sa pri maximalnej odporucanej davke
50 mg/den nepozorovali Ziadne neziaduce uc¢inky.

U psov sa pri pozitivnej stimulacii pri hre pozorovali od 7. tyzdna epizody nahlej svalovej slabosti
pripominajtce kataplexiu ako zvysené farmakologické ucinky daridorexantu a po ukonéeni liecby sa
nevyskytovali. Celkova hladina bez pozorovaného ucinku sa stanovila pri expoziciach, ktoré st
45-nasobne (samice) a 78-nasobne (samci) vyssie ako expozicia u I'udi pri ddvke 50 mg/den pre vol'nti
frakciu.

6. FARMACEUTICKE INFORMACIE

6.1 Zoznam pomocnych latok

Jadro tablety

Manitol (E421),

mikrokrystalicka celuloza (E460),
povidon,

sodna sol’ kroskarmelozy,

oxid kremicity,

stearat hore¢naty.
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Film tablety

Hypromeléza (E464),

mikrokrystalicka celuldza (E460),

glycerol,

mastenec (E553),

oxid titanicity (E171),

zIty oxid zelezity (E172; 50 mg tablety),

Cerveny oxid zelezity (E172; 25 mg a 50 mg tablety),
¢ierny oxid zelezity (E172; 25 mg a 50 mg tablety).
6.2 Inkompatibility

Neaplikovatel'né.

6.3 Cas pouzitelnosti

5 roky.

6.4 Specialne upozornenia na uchovavanie
Tento liek nevyzaduje ziadne zvlastne podmienky na uchovavanie.

6.5 Druh obalu a obsah balenia

Blister z polyvinylchloridu (PVC) potiahnuty polyvinylidénchloridom (PVdC) a laminovany PVC
filmom, zataveny hlinikovou féliou, zabaleny v kartonovej skatuli.

Velkost’ balenia: 10, 20 alebo 30 filmom obalenych tabliet.
Na trh nemusia byt uvedené vsetky vel'kosti balenia.

6.6 Specialne opatrenia na likvidaciu

Vsetok nepouzity liek alebo odpad vzniknuty z lieku sa ma zlikvidovat v sulade s narodnymi
poziadavkami.

7. DRZITEL ROZHODNUTIA O REGISTRACII
Idorsia Pharmaceuticals Deutschland GmbH
Marie-Curie-Strasse 8

79539 Lorrach

Nemecko

8. REGISTRACNE CIiSLO (CISLA)
EU/1/22/1638/001

EU/1/22/1638/002

EU/1/22/1638/003

EU/1/22/1638/004

EU/1/22/1638/005
EU/1/22/1638/006
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9. DATUM PRVEJ REGISTRACIE/PREDI.ZENIA REGISTRACIE

Datum prvej registracie: 29. aprila 2022.

10. DATUM REVIZIE TEXTU

Podrobné informacie o tomto lieku su dostupné na internetovej stranke Eurdpskej agentary pre lieky
https://www.ema.europa.eu.
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A.  VYROBCA ZODPOVEDNY ZA UVOINENIE SARZE

Nazov a adresa vyrobcu zodpovedného za uvolnenie Sarze

Idorsia Pharmaceuticals Deutschland GmbH
Marie-Curie-Strasse 8

79539 Lorrach

Nemecko

PharmaKorell GmbH
Georges-Koehler-Str. 2
79539 Lorrach
Nemecko

Tlac¢ena pisomna informacia pre pouzivatel'a licku musi obsahovat’ nazov a adresu vyrobcu
zodpovedného za uvol'nenie prislusnej Sarze.
B. PODMIENKY ALEBO OBMEDZENIA TYKAJUCE SA VYDAJA A POUZITIA

Vydaj lieku je viazany na lekarsky predpis.

C. DALSIE PODMIENKY A POZIADAVKY REGISTRACIE
o Periodicky aktualizované spravy o bezpecnosti (Periodic safety update reports, PSUR)

Poziadavky na predlozenie PSUR tohto lieku st stanovené v zozname referenénych datumov Unie
(zoznam EURD) v stilade s ¢lankom 107c ods. 7 smernice 2001/83/ES a vSetkych naslednych
aktualizacii uverejnenych na eurépskom internetovom portali pre lieky.

D. PODMIENKY ALEBO OBMEDZENIA TYKAJUCE SA BEZPECNEHO A UCINNEHO
POUZIVANIA LIEKU

. Plan riadenia rizik (RMP)

Drzitel’ rozhodnutia o registracii vykona pozadované ¢innosti a zasahy v ramci dohl'adu nad liekmi,
ktoré st podrobne opisané v odsuhlasenom RMP predlozenom v module 1.8.2 registracnej
dokumentacie a vo vsetkych d’alSich odstuhlasenych aktualizacidch RMP.

Aktualizovany RMP je potrebné predlozit™:

o na ziadost’ Europskej agentury pre lieky,

o vzdy v pripade zmeny systému riadenia rizik, predovsetkym v dosledku ziskania novych
informadcii, ktoré moézu viest’ k vyraznej zmene pomeru prinosu a rizika, alebo v dosledku
dosiahnutia délezit¢ho medznika (v ramci dohl'adu nad liekmi alebo minimalizacie rizika).
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PRILOHA 111

OZNACENIE OBALU A PISOMNA INFORMACIA PRE POUZIVATELA
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A. OZNACENIE OBALU
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UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA VONKAJSOM OBALE

VONKAJSIA SKATULA

1. NAZOV LIEKU

QUVIVIQ 25 mg filmom obalené tablety
daridorexant

| 2. LIECIVO (LIECIVA)

Kazda tableta obsahuje 25 mg daridorexantu (vo forme hydrochloridu)

| 3.  ZOZNAM POMOCNYCH LATOK

| 4. LIEKOVA FORMA A OBSAH

Filmom obalena tableta

10 filmom obalenych tabliet
20 filmom obalenych tabliet
30 filmom obalenych tabliet

5. SPOSOB A CESTA (CESTY) PODAVANIA

Pred pouzitim si precitajte pisomnu informaciu pre pouZzivatela.

Peroralne pouzitie

6. SPECIALNE UPOZORNENIE, ZE LIEK SA MUSI UCHOVAVAT MIMO DOHLADU
A DOSAHU DETI

Uchovavajte mimo dohl'adu a dosahu deti.

‘ 7. INE SPECIALNE UPOZORNENIE (UPOZORNENIA), AK JE TO POTREBNE

| 8.  DATUM EXSPIRACIE

EXP

9. SPECIALNE PODMIENKY NA UCHOVAVANIE
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10. SPECIALNE UPOZORNENIA NA LIKVIDACIU NEPOUZITYCH LIEKOV ALEBO
ODPADOV Z NICH VZNIKNUTYCH, AK JE TO VHODNE
11. NAZOV A ADRESA DRZITEI’A ROZHODNUTIA O REGISTRACII

Idorsia Pharmaceuticals Deutschland GmbH
Marie-Curie-Strasse 8

79539 Lorrach

Nemecko

12.

REGISTRACNE CiSLO (CISLA)

EU/1/22/1638/001
EU/1/22/1638/005
EU/1/22/1638/002

13.

CISLO VYROBNEJ SARZE

v

C. Sarze

14.

ZATRIEDENIE LIEKU PODLA SPOSOBU VYDAJA

| 15,

POKYNY NA POUZITIE

| 16.

INFORMACIE V BRAILLOVOM PiSME

QUVIVIQ 25 mg

| 17.

SPECIFICKY IDENTIFIKATOR — DVOJROZMERNY CIAROVY KOD

Dvojrozmerny ¢iarovy kod so Specifickym identifikatorom.

| 18.

SPECIFICKY IDENTIFIKATOR — UDAJE CITATEENE CUDSKYM OKOM

PC
SN
NN
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MINIMALNE UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA BLISTROCH ALEBO
STRIPOCH

BLISTER

| 1.  NAZOV LIEKU

QUVIVIQ 25 mg tablety
daridorexant

| 2. NAZOV DRZITEEA ROZHODNUTIA O REGISTRACII

Idorsia

3.  DATUM EXSPIRACIE

EXP

4. CISLO VYROBNEJ SARZE

C. Sarze

5. INE

23



UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA VONKAJSOM OBALE

VONKAJSIA SKATULA

1. NAZOV LIEKU

QUVIVIQ 50 mg filmom obalené tablety
daridorexant

| 2. LIECIVO (LIECIVA)

Kazda tableta obsahuje 50 mg daridorexantu (vo forme hydrochloridu)

| 3.  ZOZNAM POMOCNYCH LATOK

| 4. LIEKOVA FORMA A OBSAH

Filmom obalena tableta

10 filmom obalenych tabliet
20 filmom obalenych tabliet
30 filmom obalenych tabliet

5. SPOSOB A CESTA (CESTY) PODAVANIA

Pred pouzitim si precitajte pisomnu informaciu pre pouZzivatela.

Peroralne pouzitie

6. SPECIALNE UPOZORNENIE, ZE LIEK SA MUSI UCHOVAVAT MIMO DOHLADU
A DOSAHU DETI

Uchovavajte mimo dohl'adu a dosahu deti.

‘ 7. INE SPECIALNE UPOZORNENIE (UPOZORNENIA), AK JE TO POTREBNE

| 8.  DATUM EXSPIRACIE

EXP

9. SPECIALNE PODMIENKY NA UCHOVAVANIE
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10. SPECIALNE UPOZORNENIA NA LIKVIDACIU NEPOUZITYCH LIEKOV ALEBO
ODPADOV Z NICH VZNIKNUTYCH, AK JE TO VHODNE
11. NAZOV A ADRESA DRZITEI’A ROZHODNUTIA O REGISTRACII

Idorsia Pharmaceuticals Deutschland GmbH
Marie-Curie-Strasse 8

79539 Lorrach

Nemecko

12.

REGISTRACNE CiSLO (CISLA)

EU/1/22/1638/003
EU/1/22/1638/006
EU/1/22/1638/004

13.

CISLO VYROBNEJ SARZE

v

C. Sarze

14.

ZATRIEDENIE LIEKU PODLA SPOSOBU VYDAJA

\ 15. POKYNY NA POUZITIE
| 16. INFORMACIE V BRAILLOVOM PiSME
QUVIVIQ 50 mg
| 17.  SPECIFICKY IDENTIFIKATOR — DVOJROZMERNY CIAROVY KOD

Dvojrozmerny ¢iarovy kod so Specifickym identifikatorom.

| 18.

SPECIFICKY IDENTIFIKATOR — UDAJE CITATEENE CUDSKYM OKOM

PC
SN
NN
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MINIMALNE UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA BLISTROCH ALEBO
STRIPOCH

BLISTER

| 1.  NAZOV LIEKU

QUVIVIQ 50 mg tablety
daridorexant

| 2. NAZOV DRZITEEA ROZHODNUTIA O REGISTRACII

Idorsia

3.  DATUM EXSPIRACIE

EXP

4. CISLO VYROBNEJ SARZE

C. Sarze

5. INE
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B. PISOMNA INFORMACIA PRE POUZIVATELA
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Pisomna informacia pre pouZivatela

QUVIVIQ 25 mg filmom obalené tablety
QUVIVIQ 50 mg filmom obalené tablety
daridorexant

vTento liek je predmetom d’alSiecho monitorovania. To umozni rychle ziskanie novych informacii
o0 bezpecnosti. MoZete prispiet’ tym, Ze nahlasite akékol'vek vedlajSie ucinky, ak sa u vas vyskytnu.
Informacie o tom, ako hlasit’ vedl'ajsie u¢inky, najdete na konci Casti 4.

Pozorne si precditajte celd pisomnu informaciu predtym, ako za¢nete uzivat’ tento liek, pretoze

obsahuje pre vas délezité informacie.

- Tito pisomnu informaciu si uschovajte. Mozno bude potrebné, aby ste si ju znovu precitali.

- Ak mate akékol'vek d’alSie otdzky, obratte sa na svojho lekara alebo lekarnika.

- Tento liek bol predpisany iba vam. Nedavajte ho nikomu inému. M6ze mu uskodit’, dokonca aj
vtedy, ak ma rovnaké prejavy ochorenia ako vy.

- Ak sa u vas vyskytne akykol'vek vedlajsi uc¢inok, obrat'te sa na svojho lekara alebo lekarnika.
To sa tyka aj akychkol'vek vedl'ajsich ucinkov, ktoré nie su uvedené v tejto pisomnej informacii.
Pozri Cast’ 4.

V tejto pisomnej informacii sa dozviete:

Co je QUVIVIQ a na ¢o sa pouziva

Co potrebujete vediet predtym, ako uzijete QUVIVIQ
Ako uzivat QUVIVIQ

Mozné vedlajsie u¢inky

Ako uchovavat QUVIVIQ

Obsah balenia a d’alsie informéacie

A e

1. Co je QUVIVIQ a na &o sa pouZiva

QUVIVIQ obsahuje lie¢ivo daridorexant, ktoré patri do triedy liekov nazyvanych ,,antagonisty
orexinovych receptorov*.

QUVIVIQ je ureny na lie¢bu nespavosti u dospelych.

Ako QUVIVIQ posobi

Orexin je latka produkovana v mozgu, ktord vdm pomaha udrziavat’ sa v bdelom stave. Blokovanim
pdsobenia orexinu vam QUVIVIQ umoznuje rychlejsie zaspat’, dlhSie spat’ a zlepSuje vasu schopnost’
normalne fungovat pocas dna.

2. Co potrebujete vediet’ predtym, ako uZijete QUVIVIQ

Neuzivajte QUVIVIQ
- ak ste alergicky na daridorexant alebo na ktorukol'vek z d’alsich zloziek tohto lieku (uvedenych
v Casti 6),
- ak mate narkolepsiu, ochorenie, ktoré spdsobuje, Ze nahle a neocakavane kedykol'vek zaspite,
- ak uzivate lieky, ktoré mozu zvysit hladinu liecku QUVIVIQ v krvi, napriklad:
- peroralne lieky na liecbu mykotickych infekcii, napriklad ketokonazol, pozakonazol,
vorikonazol, itrakonazol,
- urcité lieky na liecbu bakterialnych infekcii, napriklad antibiotika klaritromycin,
josamycin, telitromycin, troleandomycin,
- urcité lieky na liecbu infekcie HIV, napriklad ritonavir, elvitegravir, indinavir, sachinavir,
telaprevir, danoprevir, lopinavir, nelfinavir, boceprevir,
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- urcité lieky na liecbu rakoviny, napriklad ceritinib, idelalisib, ribociklib, tukatinib.
Opytajte sa svojho lekara, ¢i vadm liek, ktory uzivate, brani v uzivani lieku QUVIVIQ.

Upozornenia a opatrenia
Predtym, ako zacnete uzivat QUVIVIQ, obrat’te sa na svojho lekara alebo lekarnika, ak:

- mate depresiu, mate alebo ste niekedy mali samovrazedné myslienky,

- mate psychicku poruchu,

- v stcasnosti uzivate lieky, ktoré ovplyvinuji mozog, napriklad lieky na uzkost alebo depresiu,

- ste pravidelne uzivali drogy (okrem liekov), alebo ste boli zavisly od drog alebo alkoholu,

- mate problémy s pecetiou: v zavislosti od ich zadvaznosti sa QUVIVIQ nemusi odporucit’ alebo
moze byt potrebna nizsia davka,

- mate problémy s dychanim (ako je zavazna chronicka obstrukéna choroba plic),

- ste v minulosti utrpeli pady a mate viac ako 65 rokov (pretoze u pacientov > 65 rokov existuje
vo vSeobecnosti vyssie riziko padov).

Vas lekar mozno bude chciet’ sledovat’, ako na vas liek posobi.

Povedzte svojmu lekérovi, ak sa u vas pocas uzivania lieku QUVIVIQ vyskytne ktorykol'vek z
nasledujucich vedl'ajsich u¢inkov:

- spankova paralyza: doCasna neschopnost’ pohybovat sa alebo rozpravat’ trvajica niekol’ko
minut pri zobudzani sa alebo zaspavani,

- halucinacie: videnie alebo pocutie zivych alebo znepokojujucich veci pri zobudzani sa alebo
zaspavani, ktoré nie st skutocné.

Ak mate depresiu a pocitujete zhorSenie, alebo mate myslienky na sebaposkodzovanie, okamzite
vyhladajte lekara.

Deti a dospievajuci
Tento liek nie je ur¢eny detom a dospievajucim mladsim ako 18 rokov, pretoze QUVIVIQ sa
netestoval v tejto vekovej skupine.

Iné lieky a QUVIVIQ
Ak teraz uzivate alebo ste v poslednom Case uzivali, ¢i prave budete uzivat’ d’alSie lieky, povedzte to
svojmu lekarovi alebo lekarnikovi, pretoze:

- urcité antibiotika (erytromycin, ciprofloxacin, klaritromycin, rifampicin), imunosupresiva
(cyklosporin), antimykotické lieky (itrakonazol), lieky na rakovinu (ceritinib) alebo lieky na
lie¢bu HIV (ritonavir, efavirenz) mézu zvysit’ alebo znizit’ hladinu lieku QUVIVIQ v krvi.
Niektoré z tychto liekov mozu byt pri lieku QUVIVIQ kontraindikované (pozri ¢ast’
»Neuzivajte QUVIVIQ®). Vas lekar vam v tejto zalezitosti poradi.

- urcité lieky, ktoré pdsobia v mozgu (napr. diazepam, alprazolam), by mohli reagovat’ s lickom
QUVIVIQ. Vas lekar vam v tejto zalezitosti poradi,

- urcité lieky na liecbu poruchy zrdzania krvi, napriklad dabigatran, by mohli reagovat’ s liekom
QUVIVIQ, ¢o by vyzadovalo urcité bezpecnostné opatrenia. Vas lekar vam v tejto zalezitosti
poradi,

- urcité lieky na liecbu srdcovej poruchy, napriklad digoxin, by mohli reagovat’ s lieckom
QUVIVIQ, ¢o by vyZzadovalo urcité bezpenostné opatrenia. Vas lekar vam v tejto zaleZitosti
poradi.

QUVIVIQ a jedlo, napoje a alkohol
Pitie alkoholu s lickom QUVIVIQ moéze zvysit riziko poruchy rovnovahy a koordinacie.

Vecer sa vyhnite konzumacii grapefruitov alebo grapefruitovej §tavy, pretoZze mézu zvysit’ hladinu
lieku QUVIVIQ v krvi.
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Tehotenstvo, dojcenie a plodnost’
Ak ste tehotnd alebo dojcéite, ak si myslite, Ze ste tehotna alebo ak planujete otehotniet’, porad’te sa so
svojim lekarom predtym, ako za¢nete uzivat tento liek.

Nie je zname, ¢i QUVIVIQ moze poskodit’ vase nenarodené diet’a.

Malé mnozstvo liecku QUVIVIQ prechadza do materského mlieka. Porozpravajte sa so svojim lekarom
o najlepSom sposobe vyzivy vasho dietat’a pocas liecby lickom QUVIVIQ.

Nie je zname, ¢i QUVIVIQ ovplyviiuje plodnost’ u l'udi.

Vedenie vozidiel a obsluha strojov

Odporuca sa, aby medzi uzitim liecku QUVIVIQ a vedenim vozidla alebo obsluhou strojov uplynulo
priblizne 9 hodin. Rano po uziti lieku QUVIVIQ bud’te opatrny pri vedeni vozidla alebo obsluhe
strojov. Nevykonavajte potencialne nebezpecné ¢innosti, ak si nie ste isty, Ze ste uplne ostrazity,
najma pocas prvych par dni liecby.

QUVIVIQ obsahuje sodik
Tento liek obsahuje menej ako 1 mmol sodika (23 mg) v jednej tablete, t. j. v podstate zanedbateI'né
mnozstvo sodika.

3. Ako uzivat QUVIVIQ

Vzdy uzivajte tento liek presne tak, ako vam povedal vas lekar. Ak si nie ste nie¢im isty, overte si to
u svojho lekara alebo lekarnika.

Korko lieku QUVIVIQ uzit’
Vas lekar vam odporuci davku lieku QUVIVIQ, ktori mate uzivat'.

Odporucana davka je jedna 50 mg tableta lieku QUVIVIQ za noc.

Ak mate problémy s pecetiou alebo uzivate urcité in€ lieky, vas lekar vam moze predpisat’ nizsiu
davku jednej 25 mg tablety lieku QUVIVIQ za noc.

Trvanie liecby ma byt ¢o najkratsie. Vas lekar posudi vhodnost’ pokracovania liecby do 3 mesiacov a
potom bude vhodnost’ pokrac¢ovania lieCby opdtovne posudzovat’ v pravidelnych intervaloch.

- QUVIVIQ uzivajte Gstami raz za noc, do pol hodiny pred no¢nym spankom.
- QUVIVIQ mozete uzivat' s jedlom alebo bez jedla. Ak vSak liek uzijete s jedlom alebo ihned’ po
vel'kom jedle, moze trvat’ dlhSie, kym zacne ucinkovat'.

Ak uzijete viac lieku QUVIVIQ, ako mate
Ak uzijete viac licku QUVIVIQ, ako mate, mo6Zze sa u vas vyskytniat nadmerna ospalost’ a svalova
slabost’. Okamzite kontaktujte svojho lekara.

AK zabudnete uzit’ QUVIVIQ
Ak QUVIVIQ zabudnete uzit’ pred spanim, nemate ho uzit’ neskér poc¢as noci, pretoze rano mozete
pocitovat’ ospalost’. Neuzivajte dvojnasobnll davku, aby ste nahradili vynechanu tabletu.

Ak prestanete uzivat’ QUVIVIQ
Liecba lieckom QUVIVIQ sa mdze ukoncit’ bez potreby postupného znizovania davky a bez skodlivych

ucinkov.

Ak mate akékol'vek d’alSie otazky tykajuce sa pouzitia tohto lieku, opytajte sa svojho lekara alebo
lekarnika.
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4. Mozné vedPajsie uc¢inky

Tak ako vsetky lieky, aj tento lieck mdZe spdsobovat’ vedl'ajSie ucinky, hoci sa neprejavia u kazdého.
Pri pouziti tohto lieku sa mézu vyskytnut’ nasledujtiice vedl'ajsie ucinky:

Casté (mdzu postihovat’ az 1 osobu z 10):
- bolest’ hlavy,

- nadmerna ospalost’,

- zavrat,

- unava,

- nevolnost’ (nauzea).

Menej ¢asté (mdzu postihovat’ az 1 osobu zo 100):

- docasna neschopnost’ pohybovat sa alebo rozpravat (spankova paralyza) trvajuca nickol’ko
minut, ked’ idete spat’ alebo sa zobudzate (pozri Cast’ 2),

- videnie alebo pocutie zivych alebo znepokojujucich veci, ktoré nie s skuto¢né (halucinécie;
pozri Cast’ 2),

- alergické reakcie (vratane vyrazky, zihlavky),

- nezvycajné sny, nocné mory,

- namesacnost’.

Ak sa u vas vyskytne ¢okol'vek z uvedeného, obrat'te sa na svojho lekara.

Hlasenie vedl’ajsich ucinkov

Ak sa u vas vyskytne akykol'vek vedl'ajsi Gi¢inok, obrat’te sa na svojho lekara alebo lekarnika. To sa
tyka aj akychkol'vek vedl'ajsich ucinkov, ktoré nie su uvedené v tejto pisomnej informacii. Vedl'ajsie
ucinky moézete hlasit’ aj priamo na narodné centrum hlasenia uvedené v Prilohe V. Hlasenim
vedrlajSich u¢inkov moézete prispiet’ k ziskaniu d’al§ich informacii o bezpecnosti tohto lieku.

5.  Ako uchovavat’ QUVIVIQ

Tento liek uchovavajte mimo dohl'adu a dosahu deti.

Nepouzivajte tento liek po datume exspiracie, ktory je uvedeny na Skatuli a blistri po EXP.
Datum exspiracie sa vzt'ahuje na posledny den v danom mesiaci.

Tento liek nevyZzaduje ziadne zvlastne podmienky na uchovavanie.

Nelikvidujte lieky odpadovou vodou alebo domovym odpadom. Nepouzity liek vratte do lekarne.
Tieto opatrenia pomdzu chranit’ zivotné prostredie.

6. Obsah balenia a d’alSie informacie

Co QUVIVIQ obsahuje
Liecivo je daridorexant.

QUVIVIQ 25 mg filmom obalené tablety
Kazda tableta obsahuje daridorexantium-chlorid, ¢o zodpoveda 25 mg daridorexantu.

QUVIVIQ 50 mg filmom obalené tablety
Kazda tableta obsahuje daridorexantium-chlorid, ¢o zodpoveda 50 mg daridorexantu.
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Dalsie zlozky st
Jadro tablety: manitol (E421), mikrokrystalicka celuldoza (E460), povidon, sodna sol’ kroskarmelozy
(pozri ¢ast’ 2 ,,QUVIVIQ obsahuje sodik™), oxid kremicity, stearat horeCnaty

Filmovy obal tablety: hypromeloza (E464), mikrokrystalicka celuléza (E460), glycerol, mastenec
(E553), oxid titani€ity (E171), ¢erveny oxid zelezity (E172), ¢ierny oxid Zelezity (E172), ZIty oxid
zelezity (E172; len 50 mg tablety).

Ako vyzera QUVIVIQ a obsah balenia
Filmom obalena tableta (tableta)

QUVIVIQ 25 mg filmom obalené tablety
Svetlofialova trojuholnikova tableta s oznacenim ,,25 na jednej strane a ,,i* (logo spoloc¢nosti Idorsia)
na druhe;j strane.

QUVIVIQ 50 mg filmom obalené tablety
Svetlooranzova trojuholnikova tableta s oznacenim ,,50% na jednej strane a ,,i* (logo spolo¢nosti
Idorsia) na druhej strane.

QUVIVIQ je k dispozicii v blistrovych baleniach po 10, 20 alebo 30 filmom obalenych tabliet.
Na trh nemusia byt uvedené vSetky velkosti balenia.

Drzitel’ rozhodnutia o registracii

Idorsia Pharmaceuticals Deutschland GmbH
Marie-Curie-Strasse 8

79539 Lorrach

Nemecko

Vyrobca

Idorsia Pharmaceuticals Deutschland GmbH
Marie-Curie-Strasse 8

79539 Lorrach

Nemecko

PharmaKorell GmbH
Georges-Koehler-Str. 2
79539 Lorrach
Nemecko

Tato pisomna informacia bola naposledy aktualizovana v

Podrobné informacie o tomto lieku su dostupné na internetovej stranke Europskej agentary pre lieky
https://www.ema.europa.eu.
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