PRILOHA I

SUHRN CHARAKTERISTICKYCH VLASTNOSTI LIEKU



1. NAZOV LIEKU

Rasagiline Mylan 1 mg tablety

2. KVALITATIVNE A KVANTITATIVNE ZLOZENIE
Jedna tableta obsahuje razagiliniumtartarat, ¢o zodpoveda 1 mg razagilinu.

Uplny zoznam pomocnych latok, pozri ¢ast’ 6.1.

3. LIEKOVA FORMA
Tableta

Biele az takmer biele, podlhovasté (priblizne 11,5 mm x 6 mm) bikonvexné tablety, s vyrazenym
,»RISE* na jednej strane a ,,1“ na druhej strane.

4. KLINICKE UDAJE
4.1 Terapeutické indikacie

Rasagiline Mylan je indikovany dospelym na lie¢bu idiopatickej Parkinsonovej choroby ako
monoterapia (bez levodopy) alebo ako adjuvantna liecba (s levodopou) u pacientov s fluktuaciou na
konci u¢inku davky.

4.2 Davkovanie a sposob podavania
Dévkovanie

Odportcand davka razagilinu je 1 mg (jedna tableta Rasagiline Mylan) jedenkrat denne, uzivana
s levodopou alebo bez nej.

Starsi pacienti
U starsich pacientov nie je potrebna uprava davky (pozri ¢ast’ 5.2).

Porucha funkcie pecene

Razagilin je kontraindikovany u pacientov so zavaznou poruchou funkcie pecene (pozri Cast’ 4.3). Je
potrebné vyhnuat’ sa podavaniu razagilinu pacientom so stredne zavaznou poruchou funkcie pecene. Na
zaciatku liecby razagilinom u pacientov s miernou poruchou funkcie pecene je potrebna opatrnost’. Pri
progresii poruchy funkcie pecene z miernej na stredne zavaznu sa ma terapia ukoncit’ (pozri Cast’ 4.4
as.2).

Porucha funkcie obliciek
U pacientov s poruchou funkcie obli¢iek nie st potrebné ziadne osobitné opatrenia.

Pediatricka populdacia
Bezpecnost a u€innost’ razagilinu u deti a dospievajtcich neboli stanovené. Pouzitie razagilinu pre
indikaciu Parkinsonovej choroby sa pediatrickej populacie netyka.



Sp6sob podavania

Peroralne pouzitie.

Razagilin sa moze uzivat’ s jedlom alebo bez jedla.

4.3 Kontraindikacie

Precitlivenost’ na lie¢ivo alebo na ktorakol'vek z pomocnych latok uvedenych v ¢asti 6.1.

Stibezna liecba s inymi inhibitormi monoaminooxidazy (MAQO) (vratane liekov a prirodnych
pripravkov, ktorych vydaj nie je viazany na lekarsky predpis, ako napriklad 'ubovnik bodkovany)
alebo s petidinom (pozri Cast’ 4.5). Medzi ukoncenim liecby razagilinom a zacatim liecby inhibitormi
MAO alebo petidinom sa musi pockat’ miniméalne 14 dni.

Zé&vazna porucha funkcie pecene.

4.4 Osobitné upozornenia a opatrenia pri pouZivani

Subezné podavanie razagilinu s inymi liekmi

Je potrebné vyhnut sa siibeZznému uzivaniu razagilinu a fluoxetinu alebo fluvoxaminu (pozri ¢ast’ 4.5).
Medzi ukoncéenim liecby fluoxetinom a zacatim lieCby razagilinom sa ma pockat’ asponi 5 tyzdnov.
Medzi ukoncenim liecby razagilinom a zacatim liecby fluoxetinom alebo fluvoxaminom sa ma pockat’
aspon 14 dni.

Neodporuca sa sibezné poddvanie razagilinu a dextrometorfanu alebo sympatomimetik, ktoré st
pritomné v nosovych a peroralnych dekongestivach, ako ani lickov na nadchu obsahujicich efedrin
alebo pseudoefedrin (pozri Cast’ 4.5).

Subezné podavanie razagilinu a levodopy

Vzhl'adom na to, Ze razagilin zosiliiuje ucinky levodopy, neziaduce reakcie levodopy sa mozu zvysit
a existujuca dyskinéza sa moze zhorsit’. Znizenim davky levodopy sa mézu tieto neziaduce reakcie
zmiernit.

Pri subeznom uZivani razagilinu s levodopou boli zaznamenané hypotenzné G¢inky. Pacienti
s Parkinsonovou chorobou st vzhl'adom na uz existujice problémy s chédzou obzvlast’ citlivi na
vyskyt hypotenzie.

Dopaminergické ucinky

Nadmerna ospalost pocas diia (excessive daytime sleepiness, EDS) a epizody nahleho upadnutia do
spanku (sudden sleep onset, SOS)

Razagilin méze sposobit’ ospalost’ pocas dna, somnolenciu a niekedy, najmé ak sa uziva s inymi
dopaminergickymi liekmi, zaspdvanie pocas kazdodennych ¢innosti. Pacientov je potrebné o tomto
ucinku informovat’ a odporucit’ im, aby boli pri vedeni vozidiel a obsluhovani strojov pocas lieCby
razagilinom opatrni. Pacienti, u ktorych sa vyskytne somnolencia a/alebo epizdda nadhleho upadnutia
do spanku nesmu viest’ vozidla a obsluhovat’ stroje (pozri Cast’ 4.7).

Poruchy kontroly impulzov (impulse control disorders, ICD)

U pacientov lieCenych dopaminovymi agonistami a/alebo pri inej dopaminergickej liecbe moze
vzniknat’ porucha kontroly impulzov. Podobné hlasenia tykajuce sa poruchy kontroly impulzov boli
zaznamenané po uvedeni razagilinu na trh. Pacienti majt byt pravidelne monitorovani kvoli
rozvinutiu poruch kontroly impulzov. Pacientov a ich opatrovatel'ov je potrebné upozornit’ na prejavy
v spravani pri poruchach kontroly impulzov, ktoré boli pozorované u pacientov lieGenych razagilinom



vratane pripadov nutkavého spravania, obsesivnych myslienok, patologického hracstva, zvyseného
libida, hypersexuality, impulzivneho spravania sa, chorobného utracania alebo nakupovania.

Melaném

Retrospekivna kohortna $ttidia naznacila pri pouzivani razagilinu mozné zvysené riziko vyskytu
melanomu, hlavne u pacientov s dlh§im trvanim expozicie razagilinu a/alebo pri vy$sej kumulativnej
davke razagilinu. Akékol'vek podozrivé poskodenie koze mé prehodnotit’ Specialista. Pacientov preto

treba poucit’, aby v pripade, Ze sa objavi nova kozna 1ézia alebo zmena koznej 1ézie, vyhl'adali lekara.

Porucha funkcie pe¢ene

Pri zacati lieCby razagilinom je potrebna zvySena opatrnost’ u pacientov s miernou poruchou funkcie
pecene. Je potrebné vyhnit sa podavaniu razagilinu pacientom so stredne zavaznou poruchou funkcie
pecene. LieCba razagilinom sa ma ukon¢it’ v pripade, Ze sa porucha funkcie pe¢ene zhorsi z miernej na
stredne zavazn1 (pozri Cast’ 5.2).

4.5 Liekové a iné interakcie

Inhibitory MAO

Razagilin je kontraindikovany v kombinacii s inymi inhibitormi MAO (vratane liekov a prirodnych
pripravkov, ktorych vydaj nie je viazany na lekarsky predpis, ako napriklad 'ubovnik bodkovany),

pretoze existuje riziko neselektivnej inhibicie MAO, ktord moéze spdsobit’ hypertenznua krizu (pozri
Cast’ 4.3).

Petidin
Zéavazné neziaduce reakcie boli zaznamenané pri subeznom podévani petidinu a inhibitorov MAO
vratane inych selektivnych inhibitorov MAO-B. Subezné podédvanie razagilinu a petidinu je

kontraindikované (pozri Cast’ 4.3).

Sympatomimetika

Pri sibeznom podavani inhibitorov MAO a sympatomimetik boli zaznamenané liekové interakcie.
Vzhl'adom na inhibi¢nu aktivitu razagilinu vo¢i MAO sa neodportca subezné pouzivanie razagilinu
a sympatomimetik, ktoré¢ st pritomné v nosovych a peroralnych dekongestivach, alebo lickov na
nadchu obsahujucich efedrin alebo pseudoefedrin (pozri Cast’ 4.4).

Dextrometorfan
Boli zaznamenané liekov¢ interakcie pri sibeznom podévani dextrometorfanu a neselektivnych
inhibitorov MAO. Vzhl'adom na inhibi¢nu aktivitu razagilinu voci MAO sa stibezné podavanie

razagilinu a dextrometorfanu neodportca (pozri Cast’ 4.4).

SNRI/SSRI/tricyklické a tetracyklické antidepresiva

Je potrebné vyhnut’ sa sibeznému podavaniu razagilinu s fluoxetinom alebo fluvoxaminom (pozri
Cast’ 4.4).

Stubezné pouzitie razagilinu a selektivnych inhibitorov spdtného vychytavania sérotoninu
(SSRI)/selektivnych inhibitorov spiatného vychytdvania sérotoninu a noradrenalinu (SNRI)
v klinickom skuSani, pozri ¢ast’ 4.8.



Zavazné neziaduce reakcie boli hldsené pri sibeznom uzivani SSRI, SNRI, tricyklickych
a tetracyklickych antidepresiv s inhibitormi MAO. Vzhl'adom na inhibi¢nu aktivitu razagilinu voci
MAUO sa antidepresiva maju podavat’ s opatrnost'ou.

Latky, ktoré ovplyviiuju aktivitu CYP1A2

In vitro Studie metabolizmu preukézali, ze cytochrém P450 1A2 (CYP1A2) je hlavnym enzymom
zodpovednym za metabolizmus razagilinu.

Inhibitory CYP1A42

Podévanie razagilinu s ciprofloxacinom (inhibitorom CYP1A2) zvysilo AUC razagilinu o 83 %.
Stubezné podavanie razagilinu s teofylinom (substratom CYP1A2) neovplyvnilo farmakokinetiku ani
jedného z lie¢iv. Silné inhibitory CYP1A2 mézu preto zmenit’ hladinu razagilinu v plazme a maju sa
podavat’ s opatrnost'ou.

Induktory CYPIA2
U fajc¢iacich pacientov existuje riziko zniZenia plazmatickej koncentracie razagilinu vzhl'adom na

indukciu metabolizujuceho enzymu CYP1A2.

DalSie izoenzymy cytochromu P450

In vitro stadie preukazali, Ze razagilin v koncentracii 1 pg/ml (¢o zodpoveda hladine, ktora je
160-nasobok priemernej hodnoty Cmax ~ 5,9 — 8,5 ng/ml u pacientov s Parkinsonovou chorobou po
opakovanom podani 1 mg razagilinu) neinhiboval izoenzymy cytochromu P450, CYP1A2, CYP2AG6,
CYP2C9, CYP2C19, CYP2D6, CYP2EL, CYP3A4 a CYP4A. Tieto vysledky dokazuju, ze je
nepravdepodobné, aby razagilin v terapeutickych koncentraciach signifikantne interferoval so
substratmi tychto enzymov (pozri Cast’ 5.3).

Levodopa a iné lieky na lie¢bu Parkinsonovej choroby

U pacientov s Parkinsonovou chorobou lie¢enych razagilinom ako adjuvantnou terapiou k chronicke;j
lie¢be levodopou nebol pozorovany ziaden klinicky vyznamny u¢inok liecby levodopou na klirens
razagilinu.

Stbezné podavanie razagilinu a entakaponu zvysilo klirens perordlne podavaného razagilinu o 28%.

Interakcie tyramin/razagilin

Vysledky piatich zadtazovych §tudii s tyraminom (u dobrovolnikov a pacientov s Parkinsonovou
chorobou) spolu s vysledkami domaceho monitorovania krvného tlaku po jedle (u 464 pacientov,
ktorym bolo podavané 0,5 alebo 1 mg razagilinu denne alebo placebo ako adjuvantnd liecba

k levodope pocas 6 mesiacov bez obmedzenia tyraminu) a fakt, ze neboli zaznamenané ziadne
interakcie medzi tyraminom a razagilinom, dokazuju, Ze razagilin sa mdze bezpecne pouzivat’ bez
dietetického obmedzenia tyraminu.

4.6 Fertilita, gravidita a laktacia
Gravidita
Nie st k dispozicii ziadne udaje o pouZiti razagilinu u gravidnych Zien. Stadie na zvieratach

nepreukazali priame alebo nepriame Skodlivé t¢inky z hl'adiska reprodukénej toxicity (pozri Cast’ 5.3).
Ako preventivne opatrenie je vhodnejsie vyhnut’ sa uzivaniu razagilinu pocas gravidity.



Dojcenie

Predklinické udaje naznacujl, Ze razagilin inhibuje sekréciu prolaktinu, a teda moZze inhibovat’
laktaciu.

Nie je zname, ¢i sa razagilin vylucuje do materského mlieka u I'udi. Pri podavani doj¢iacim Zenam je
potrebna opatrnost’.

Fertilita

Nie su k dispozicii ziadne udaje o vplyve razagilinu na fertilitu u 'udi. Predklinické uidaje naznacuju,
ze razagilin nema na fertilitu ziaden vplyv.

4.7 Ovplyvnenie schopnosti viest’ vozidla a obsluhovat’ stroje

U pacientov, u ktorych sa vyskytne somnolencia/epizody nahleho upadnutia do spanku, moze mat’
razagilin vyznamny vplyv na schopnost’ viest’ vozidla a obsluhovat’ stroje.

Pacienti maju byt upozorneni, aby boli obozretni pri ovladani nebezpecnych strojov vratane vedenia
vozidiel, az kym si nebudu dostato¢ne isti, ze razagilin ich uz neziaduco neovplyvnuje.

Pacienti lieceni razagilinom, u ktorych sa prejavi somnolencia a/alebo epizody nahleho upadnutia do
spanku, musia byt’ informovani, aby neviedli vozidla a nezapajali sa do Cinnosti, pri ktorych by
narusena bdelost’ mohla pre nich alebo pre iné osoby predstavovat’ riziko zavazného zranenia alebo
umrtia (napr. obsluha strojov), a to dovtedy, kym nebudu mat’ dostatocné skiisenosti s razagilinom

a inymi dopaminergickymi liekmi na to, aby posudili, ¢i nepriaznivo ovplyviuje ich duSevny a/alebo
pohybovy vykon.

Ak sa kedykol'vek pocas liecby vyskytne zvySena somnolencia alebo nové epizdédy upadnutia do
spanku pocas kazdodennych cinnosti (napr. pri sledovani televizie, cestovani ako pasazier v aute atd’.),
pacienti nesmu viest’ vozidla ani sa zapéjat’ do potencialne nebezpecnych Cinnosti.

Pacienti nesmu pocas liecby viest’ vozidla, obsluhovat’ stroje ani pracovat’ vo vyskach, ak sa uz u nich
pred pouzitim razagilinu vyskytla somnolencia a/alebo zaspali bez varovnych signalov.

Pacienti maju byt upozorneni na mozné aditivne U€inky sedativnych liekov, alkoholu alebo inych
latok tlmiacich centralny nervovy systém (napr. benzodiazepiny, antipsychotika, antidepresiva)

v kombinécii s razagilinom alebo pri suibeznom uzivani liekov, ktoré zvysuju plazmatické hladiny
razagilinu (napr. ciprofloxacin) (pozri Cast’ 4.4).

4.8 Neziaduce ucinky

Suhrn bezpeénostného profilu

V klinickych studiach u pacientov s Parkinsonovou chorobou boli najcastejsie hlasenymi neziaducimi
reakciami: bolest” hlavy, depresia, vertigo a chripka (influenza a rinitida) pri monoterapii; dyskinéza,
ortostaticka hypotenzia, pad, bolest’ brucha, nauzea, vracanie a sucho v ustach pri adjuvantnej lieCbe
k levodope; muskuloskeletalna bolest’ ako bolest’ chrbta a krku, a atralgia pri oboch liecebnych
rezimoch. Tieto neziaduce reakcie neboli spojené so zvysSenou frekvenciou prerusenia lieCby.

Tabul'’kovy zoznam neziaducich reakcii

Neziaduce reakcie su uvedené nizsie v tabul’ke 1 a 2 podl'a triedy organovych systémov a frekvencie
vyskytu na zaklade nasledujucej konvencie: vel'mi ¢asté (= 1/10), €asté (= 1/100 az <1/10), mene;j
¢asté (> 1/1 000 az < 1/100), zriedkavé (> 1/10 000 az < 1/1 000), vel'mi zriedkavé (> 1/10 000),
nezname (z dostupnych udajov).



Monoterapia

Nizsie uvedeny tabul’kovy zoznam obsahuje neziaduce reakcie, u ktorych bol v placebom
kontrolovanych Stidiach zaznamenany vyssi vyskyt u pacientov, ktorym bol podavany 1 mg

razagilinu denne.

Trieda organovych | VePmi Casté Casté Menej ¢asté Nezname

systémov

Infekcie a nakazy chripka

Benigne a maligne rakovina koze

nadory, vratane

nespecifikovanych

novotvarov (cysty

a polypy)

Poruchy krvi leukopénia

a lymfatického

systému

Poruchy alergia

imunitného systému

Poruchy znizena chut’ do

metabolizmu jedla

a vyZivy

Psychické poruchy depresia, poruchy kontroly

halucinacie* impulzov*

Poruchy nervového | bolest hlavy cerebrovaskularna | sérotoninovy

systému prihoda syndrom*,
nadmerna
ospalost’ pocas
dna (EDS)
a epizody nahleho
upadnutia do
spanku (SOS)

Poruchy oka konjunktivitida

Poruchy ucha vertigo

a labyrintu

Poruchy srdca angina pektoris infarkt myokardu

a srdcovej Cinnosti

Poruchy ciev hypertenzia*

Poruchy dychacej rinitida

sustavy, hrudnika

a mediastina

Poruchy flatulencia
gastrointestinalneho

traktu

Poruchy koze dermatitida vezikulobulozny
a podkoZného exantém
tkaniva

Poruchy kostrovej muskuloskeletalna

a svalovej ststavy bolest’,

a spojivového bolest’ krku,

tkaniva artritida

Poruchy obliciek nutkanie na

a mocovych ciest mocenie

Celkové poruchy horucka,

a reakcie v mieste malatnost’

podania




Trieda organovych
systémov

Velmi Casté

Casté

Menej casté

Nezname

*Pozri Cast ,,Opis vybranych neziaducich reakcii*

Adjuvantna terapia

Nizs8ie uvedeny tabul’kovy zoznam obsahuje neziaduce reakcie, ktorych vyskyt bol zaznamenany vo
vysSej miere v placebom kontrolovanych Studiach u pacientov, ktorym bol podavany 1 mg razagilinu

denne.
Trieda Velmi ¢asté Casté Menej Easté Nezname
organovych
systémov
Benigne a maligne kozny melaném*
nadory, vratane
nespecifikovanych
novotvarov (cysty
a polypy)
Poruchy znizena chut’ do
metabolizmu jedla
a vyZivy
Psychické halucinécie*, zmétenost’ poruchy kontroly
poruchy abnormalne sny impulzov*
Poruchy dyskinéza dystonia, cerebrovaskularna | sérotoninovy
nervového syndrom prihoda syndrom*,
systému karpalneho kanala, nadmerna
porucha rovnovéhy ospalost’ pocas
dna (EDS)
a epizddy
nahleho
upadnutia do
spanku (SOS)
Poruchy srdca angina pektoris
a srdcovej ¢innosti
Poruchy ciev ortostaticka hypertenzia*
hypotenzia*
Poruchy bolest’ brucha,
gastrointestinalne zapcha,
ho traktu nauzea a vracanie,
sucho v tstach
Poruchy koze vyrazka
a podkozného
tkaniva
Poruchy kostrovej artralgia,
a svalovej ststavy bolest’ krku

a spojivového

a komplikacie
liecebného
postupu

tkaniva*

Laboratérne zniZenie telesnej
a funkcné hmotnosti
vySetrenia

Urazy, otravy pad

*Pozri Cast’,,Opis vybranych neziaducich reakcii




Opis vybranych neziaducich reakcii

Ortostaticka hypotenzia

V zaslepenych placebom kontrolovanych stadidch bola hlasena zavazna ortostatickd hypotenzia
u jedného pacienta (0,3 %) v skupine s razagilinom (adjuvantné §tidie) a u ziadneho pacienta

v skupine s placebom. Udaje z klinickych skisani d’alej naznaduju, Ze ortostatickd hypotenzia sa
vyskytuje najcastejsie pocas prvych dvoch mesiacov lieCby razagilinom a postupom ¢asu mé
tendenciu klesat’.

Hypertenzia

Razagilin selektivne inhibuje MAO-B a v indikovanej davke (1 mg/det) nie je spojeny so zvySenou
citlivost'ou na tyramin. V zaslepenych placebom kontrolovanych §tidiach (monoterapia a adjuvantna
lie¢ba) nebola hlasend zavaznd hypertenzia u ziadneho pacienta v skupine s razagilinom.

V postregistratnom obdobi boli u pacientov uzivajticich razagilin hlasené pripady zvySeného krvného
tlaku vratane zriedkavych zavaznych pripadov hypertenznej krizy, spojené s uzitim neznameho
mnozstva potravin bohatych na tyramin. V postregistracnom obdobi bol hlaseny jeden pripad
zvySeného krvného tlaku u pacienta uzivajuceho tetrahydrozoliniumchlorid na vazokonstrikciu o¢nych
ciev popri uzivani razagilinu.

Poruchy kontroly impulzov

V placebom kontrolovanej §tidii monoterapie bol hlaseny jeden pripad hypersexuality. Pocas
expozicie po uvedeni lieku na trh boli s neznamou frekvenciou vyskytu hlasené nasledujuce neziaduce
ucinky: nutkavé sprévanie, kompulzivne nakupovanie, dermatilomania, syndrom dopaminovej
dysregulacie, porucha kontroly impulzov, impulzivne spravanie, kleptomania, kradez, obsesivne
myslienky, obsesivno-kompulzivna porucha, stereotypnost’, hracstvo, patologické hracstvo, zvySené
libido, hypersexualita, psychosexudlna porucha, sexualne nevhodné spravanie. Polovica hlasenych
pripadov ICD bola hodnotena ako zavazné. Len v ojedinelych pripadoch nedoslo v Case ich hlasenia

k uprave stavu.

Nadmerna ospalost pocas dna (EDS) a epizody nahleho upadnutia do spanku (SOS)

U pacientov liecenych dopaminovymi agonistami a/alebo pri inej dopaminergickej lieCbe sa moze
vyskytnut’ nadmerna ospalost’ pocas dna (hypersomnia, letargia, sedacia, zachvaty spanku,
somnolencia, nahle upadnutie do spanku). Nadmerna ospalost’ pocas dina podobného charakteru bola
hlasena po uvedeni razagilinu na trh. Hlasené boli pripady pacientov liecenych razagilinom a inymi
dopaminergickymi liekmi, ktori zaspali pocas kazdodennych ¢innosti. Aj ked’ mnohi z tychto
pacientov hlasili somnolenciu pocas lieCby razagilinom spolu s inymi dopaminergickymi liekmi,
niektori nezaznamenali Ziadne varovné signaly, ako je nadmernd ospalost’, a boli presvedceni, zZe tesne
pred touto prihodou boli bdeli. Niektoré z tychto prihod boli hlasené viac ako 1 rok po zacati liecby.

Halucinacie

Parkinsonova choroba je sprevadzana halucinaciami a zmétenost’ou. Podl’a skiisenosti po uvedeni
lieku na trh boli tieto priznaky pozorované aj u pacientov s Parkinsonovou chorobou, ktori boli lie¢eni
razagilinom.

Serotoninovy syndrom

V klinickych skuSaniach razagilinu nebolo povolené subezné pouZzivanie fluoxetinu alebo fluvoxaminu
s razagilinom, avSak bolo povolené subezné pouZitie razagilinu s nasledujicimi antidepresivami

v uvedenych davkach: amitriptylin < 50 mg/den, trazodén < 100 mg/den, citalopram < 20 mg/den,
sertralin < 100 mg/den a paroxetin < 30 mg/den (pozri Cast’ 4.5).

V obdobi po uvedeni lieku na trh boli zaznamenané pripady potencialne Zivot ohrozujiceho
sérotoninového syndréomu s pridruzenou agitaciou, zméatenost'ou, rigiditou, hort¢kou a kir¢ovymi
zaSklbmi svalov (myokloénia) u pacientov lieCenych antidepresivami, meperidinom, tramadolom,
metadéonom alebo propoxyfénom subezne s razagilinom.



Maligny melanom

Frekvencia vyskytu kozného melanomu v placebom kontrolovanych klinickych stadiach bola 2/380
(0,5 %) v skupine s 1 mg razagilinu ako adjuvantna liecba k liecbe levodopou v porovnani

s frekvenciou 1/388 (0,3 %) v skupine s placebom. Dalsie pripady maligneho melanému boli hldsené
pocas obdobia po uvedeni lieku na trh. Tieto pripady boli vo vSetkych spravach povazované za
zavazné.

Hlasenie podozreni na neziaduce reakcie

Hlasenie podozreni na neziaduce reakcie po registrécii lieku je dolezité. 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

Symptomy

Hlasené symptomy z predavkovania razagilinom v rozsahu davok od 3 mg do 100 mg zahtajt
hypomaniu, hypertenznu krizu a sérotoninovy syndrom.

Predavkovanie méze byt spojené s vyznamnou inhibiciou MAO-A aj MAO-B. V studii bola podana
zdravym dobrovolnikom jednorazova davka 20 mg/den a v 10-dnovej $tidii bola podana zdravym
dobrovolnikom davka 10 mg/deni. NeZiaduce reakcie boli mierneho az stredne zdvazného stupiia

a neboli dosledkom liecby razagilinom. V §tadii so zvySovanim davky u pacientov chronicky
lieCenych levodopou, ktorym bol podavany razagilin v davke 10 mg/den, boli zaznamenané
kardiovaskuldrne neziaduce reakcie (vratane hypertenzie a posturdlnej hypotenzie), o vyustilo do
ukoncenia liecby. Tieto symptomy st podobné priznakom pozorovanym pri neselektivnych
inhibitoroch MAO.

Liecba

Neexistuje ziadne Specifické antidotum. V pripade predavkovania maju byt pacienti monitorovani
a ma byt’ stanovena vhodnd symptomaticka a podporna liecba.

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI

5.1 Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeuticka skupina: Antiparkinsonika, inhibitory monoaminooxidazy typu B, ATC kod:
N04BD02

Mechanizmus ucinku

Dokazalo sa, Ze razagilin je G€inny ireverzibilny selektivny inhibitor MAO-B, ktory mdze sposobit’
zvySenie extracelularnych hladin dopaminu v striate. ZvySena hladina dopaminu a nasledné zvysenie
dopaminergickej aktivity pravdepodobne sprostredkovava priaznivé ucinky razagilinu, ako sa ukazalo
na modeloch dopaminergickych motorickych dysfunkcii.

I-aminoindan je aktivny hlavny metabolit a nie je inhibitorom MAO-B.

Klinick4 Géinnost’ a bezpeénost’

Utinnost’ razagilinu bola stanovena v troch $tudiach: ako monoterapeuticka lie¢ba v $tudii I a ako
adjuvantna terapia k levodope v stadiach II a II1.
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Monoterapia

V randomizovanej Studii I bolo 404 pacientom podané placebo (138 pacientov), 1 mg razagilinu denne
(134 pacientov) alebo 2 mg razagilinu denne (132 pacientov) a boli lieCeni pocas 26 tyzdnov, bez
aktivneho komparatora.

V tejto stadii bola hlavnym kritériom ucinnosti zmena oproti vychodiskovym hodnotam v celkovom
skore Unifikovanej hodnotiacej skaly Parkinsonovej choroby (Unified Parkinson’s Disease Rating
Scale, UPDRS, casti I-1II). Rozdiel medzi priemernou zmenou medzi zac¢iatkom a koncom liecby, t. j.
26. tyzdnom (metédou LOCF, Last Observation Carried Forward) bol $tatisticky vyznamny (UDPRS,
Casti I-1II: pre razagilin 1 mg v porovnani s placebom —4,2; 95 % IS [-5,7; =2,7], p < 0,0001; pre
razagilin 2 mg v porovnani s placebom -3,6; 95 % IS [-5,0; —2,1], p <0,0001; UDPRS Motor, Cast’ II:
pre razagilin 1 mg v porovnani s placebom -2,7; 95 % CI [-3,87; —1,55], p < 0,0001; pre razagilin

2 mg v porovnani s placebom —1,68; 95 % IS [-2,85; -0,51], p = 0,0050). U&inok bol zrejmy, aj ked’
jeho rozsah bol mierny v tejto populacii pacientov s miernym ochorenim. Pri hodnoteni skalou PD-
QUALLIF bol t¢inok na kvalitu zivota signifikantny a prinosny.

Adjuvantna liecba

V randomizovane;j stadii II, bolo pacientom podané placebo (229 pacientov), alebo 1 mg razagilinu
denne (231 pacientov) alebo inhibitor katechol-O-metyltransferazy (COMT), entakapon 200 mg spolu
so stanovenymi davkami levodopy (LD)/ inhibitora dekarboxylazy (227 pacientov) a boli lieCeni pocas
18 tyzdnov. V randomizovane;j §tadii III bolo pacientom podané placebo (159 pacientov), 0,5 mg
razagilinu denne (164 pacientov) alebo 1 mg razagilinu denne (149 pacientov) a boli lieceni pocas

26 tyzdiov.

V oboch §tadidch bola hlavnym kritériom G¢innosti zmena priemerného poctu hodin stravenych
v ,,OFF“ stave v priebehu diia medzi zaciatkom a ukoncenim liecby (stanovena z doméacich
»24-hodinovych* dennikov vedenych 3 dni pred kazdou navstevou lekara).

V stadii 11, priemerny rozdiel v pocte hodin ¢asu ,,OFF* v porovnani s placebom bol —0,78h, 95 % IS
[-1,18; =0,39], p = 0,0001. Celkovy priemerny denny pokles ¢asu ,,OFF bol podobny v skupine,
ktorej bol podavany entakapon (—0,80h, 95 % IS [-1,20; —0,41], p <0,0001) a v skupine, ktorej bol
podavany razagilin v davke 1 mg. V studii III, priemerny rozdiel v porovnani s placebom bol —0,94 h,
95 % IS [-1,36; —0,51], p <0,0001. Statisticky vyznamné zlepSenie v porovnani s placebom sa
preukazalo aj v skupine s davkou 0,5 mg razagilinu, hoci rozsah zlepSenia bol mensi. Vyznam tychto
vysledkov pre dosiahnutie primarneho kone¢ného ukazovatela i€¢innosti bol potvrdeny skupinou
dodatocnych Statistickych modelov a bol dokézany v troch skupinovych analyzach (Intention-to-treat
(ITT), na protokol a na ukoncené pripady).

Sekundarne kritéria ¢innosti zahrnali celkové zhodnotenie zlepSenia stavu vysetrujicim, Skalou
Dennych Aktivit (Activities of Daily Living, ADL) v ¢ase OFF a motorickou UPDRS v ¢ase ON.
Razagilin vykazoval Statisticky vyznamny prinos v porovnani s placebom.

5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Absorpcia

Razagilin sa vstrebava rychlo a dosahuje maximalnu plazmatickl koncentraciu (Cmax) za priblizne
0,5 hodiny. Absolutna biologickd dostupnost’ jednorazovej davky razagilinu je priblizne 36 %.

Jedlo nema vplyv na tmax razagilinu, aj ked’ Crnax bola zniZzena o priblizne 60 % a expozicia (AUC)
o priblizne 20 %, ak bol liek podany s jedlom s vysokym obsahom tuku.

Pretoze AUC nie je vyrazne ovplyvnené jedlom, razagilin sa moze podavat’ s jedlom aj bez jedla.
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Distribticia
Priemerny objem distribucie po podani jednorazovej intraven6znej davky razagilinu je 243 1.

Vizba plazmatickymi proteinmi po podani jednorazovej peroralnej davky '*C-zna¢eného razagilinu je
priblizne 60 az 70 %.

Biotransformacia

Razagilin sa pred vylucenim skoro Uplne biotransformuje v peceni. Razagilin sa metabolizuje dvoma
hlavnymi cestami: N-dealkylaciou a/alebo hydroxylaciou so vznikom: 1-aminoindanu, 3-hydroxy-N-
propargyl-1 aminoindanu a 3-hydroxy-1-aminoindanu. /n vitro experimenty dokazuju, Ze obe
metabolické cesty razagilinu zavisia od systému cytochromu P 450, pricom najdolezitejSiu tlohu

v metabolizme razagilinu zohrava izoenzym CYP1A2. Konjugdacia razagilinu a jeho metabolitov je
takisto dolezit4 cesta eliminacie so vznikom glukuronidov. Pokusy ex vivo a in vitro dokazuju, ze
razagilin nie je inhibitorom ani induktorom hlavnych enzymov CYP450 (pozri Cast’ 4.5).

Eliminacia
Perorédlne podany *C-znadeny razagilin sa eliminuje hlavne mo¢om (62,6 %), sekundarne stolicou
(21,8 %) a celkova elimindcia predstavuje 84,4 % davky v priebehu 38 dni. Menej ako 1 % razagilinu

sa vylu¢i mocom v nezmenenej forme.

Linearita/nelinearita

Farmakokinetika razagilinu je u pacientov s Parkinsonovou chorobou linedrna v rozmedzi davky
0,5 — 2 mg. Polcas rozpadu je 0,6 — 2 hodiny.

Porucha funkcie pe¢ene

Pacienti s poruchou funkcie pecene: u pacientov s miernou poruchou funkcie pecene sa AUC zvysSilo
0 80 % a Cmax 0 38 %. U pacientov so stredne zavaznou poruchou funkcie pecene sa AUC zvysilo
0 568 % a Crax 0 83 % (pozri Cast’ 4.4).

Porucha funkcie obli¢iek

Pacienti s poruchou funkcie obliCiek: farmakokinetické vlastnosti razagilinu u pacientov s miernou
(CLecr 50 — 80 ml/min) a stredne zdvaznou (CLcr 30 — 49 ml/min) poruchou funkcie obliciek boli
podobné akou zdravych osob.

Starsi pacienti

Vek ma u starSich pacientov (> 65 rokov) maly vplyv na farmakokinetické vlastnosti razagilinu (pozri
Cast’ 4.2).

5.3 Predklinické tidaje o bezpec¢nosti

Predklinické tidaje ziskané na zaklade obvyklych farmakologickych stadii bezpecnosti, toxicity po
opakovanom podavani, genotoxicity, karcinogenity, reprodukcie a vyvinu neodhalili Ziadne osobitné
riziko pre l'udi.

Razagilin nepreukazoval genotoxicky potencial in vivo a vo viacerych in vitro systémoch
pouzivajucich baktérie alebo hepatocyty. Pri metabolickej aktivacii razagilin indukoval narast
chromozomalnych aberacii pri koncentraciach s nadmernou cytotoxicitou, ktoré sit nedosiahnutel'né
pri klinickom pouziti.
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Pri systémovej expozicii na potkanoch razagilin nebol karcinogénny pri 84 — 339-nasobkoch
ocakavanej plazmatickej expozicie u l'udi v davke 1 mg/den. U mysi bol pozorovany zvyseny vyskyt
kombinovaného bronchialneho/alveolarneho adenému a/alebo karcindmu pri systémovej expozicii pri
144 — 213-nasobkoch oc¢akavanej plazmatickej expozicie u l'udi v davke 1 mg/den.

6. FARMACEUTICKE INFORMACIE

6.1 Zoznam pomocnych latok

mikrokrystalicka celuldza

kyselina vinna

kukuri¢ny skrob

predzelatinovany kukuri¢ny $krob

mastenec

kyselina stearova

6.2 Inkompatibility

Neaplikovatelné.

6.3 Cas pouzitelnosti

30 mesiacov

6.4 Specialne upozornenia na uchovavanie

Uchovavajte pri teplote neprevysujicej 25 °C.

6.5 Druh obalu a obsah balenia

oPA/A1/PVC/Al blistrové balenie po 7, 10, 28, 30, 100 alebo 112 tabliet.

PVC/PVDC/ALl blistrové balenie po 7, 10, 28, 30, 100 alebo 112 tabliet.

PVC/PVDC/AL blistroveé balenie s perforaciou, umoziujuce oddelenie jednotlivej davky po 7 x 1, 10 x
1,28x1,30x 1,100 x 1 alebo 112 x 1 tabliet.

Na trh nemusia byt uvedené vsetky vel'kosti balenia.

6.6  Specialne opatrenia na likvidaciu

Ziadne zvlastne poziadavky na likvidaciu.

7. DRZITEL: ROZHODNUTIA O REGISTRACII

Mylan Pharmaceuticals Limited
Damastown Industrial Park,
Mulhuddart, Dublin 15,
DUBLIN

frsko
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8. REGISTRACNE CISLA

EU/1/16/1090/001 (7 tabliet — oPA/alu/PVC/alu)
EU/1/16/1090/002 (10 tabliet — oPA/alu/PVC/alu)
EU/1/16/1090/003 (28 tabliet — oPA/alu/PVC/alu)
EU/1/16/1090/004 (30 tabliet — oPA/alu/PVC/alu)
EU/1/16/1090/005 (100 tabliet — oPA/alu/PVC/alu)
EU/1/16/1090/006 (112 tabliet — oPA/alu/PVC/alu)
EU/1/16/1090/007 (7 tabliet — PVC/PVDC/alu)
EU/1/16/1090/008 (10 tabliet — PVC/PVDC/alu)
EU/1/16/1090/009 (28 tabliet — PVC/PVDC/alu)
EU/1/16/1090/010 (30 tabliet — PVC/PVDC/alu)
EU/1/16/1090/011 (100 tabliet — PVC/PVDC/alu)
EU/1/16/1090/012 (112 tabliet — PVC/PVDC/alu)
EU/1/16/1090/013 (7 x 1 tabliet — PVC/PVDC/alu)
EU/1/16/1090/014 (10 x 1 tabliet — PVC/PVDC/alu)
EU/1/16/1090/015 (28 x 1 tabliet — PVC/PVDC/alu)
EU/1/16/1090/016 (30 x 1 tabliet — PVC/PVDC/alu)
EU/1/16/1090/017 (100 x 1 tabliet — PVC/PVDC/alu)
EU/1/16/1090/018 (112 x 1 tabliet — PVC/PVDC/alu)

9. DATUM PRVEJ REGISTRACIE/PREDLZENIA REGISTRACIE
Datum prvej registracie: 4. aprila 2016

Datum posledného predlZenia registracie: 20. novembra 2020

10. DATUM REVIZIE TEXTU

Podrobné informécie o tomto lieku st dostupné na internetovej stranke Europskej agentury pre lieky
http://www.ema.europa.eu.
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PRILOHA 11

VYROBCA (VYROBCOVIA) ZODPOVEDNY
(ZODPOVEDNI) ZA UVOLNENIE SARZE

PODMIENKY ALEBO OBMEDZENIA TYKAJUCE SA
VYDAJA A POUZITIA

DALSIE PODMIENKY A POZIADAVKY REGISTRACIE

PODMIENKY ALEBO OBMEDZENIA TYKAJUCE SA
BEZPECNEHO A UCINNEHO POUZIVANIA LIEKU
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A.  VYROBCA (VYROBCOVIA) ZODPOVEDNY (ZODPOVEDNI) ZA UVOIENENIE
SARZE

Nazov a adresa vyrobcu (vyrobcov) zodpovedného (zodpovednych) za uvol'nenie Sarze

Synthon Hispania S.L.

C/ Castell6 nol, Pol. Las Salinas

08830, Sant Boi de Llobregat, Barcelona
Spanielsko

Mylan Hungary Kft
Mylan utca 1
H-2900 Komarom
Mad’arsko

Synthon s.r.0.
Brnénska 32/¢p. 597
678 01 Blansko
Ceska republika

Tlacena pisomna informécia pre pouzivatel’a lieku musi obsahovat’ ndzov a adresu vyrobcu
zodpovedného za uvolnenie 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 licku su stanovené v zozname referenénych datumov
Unie (zoznam EURD) v stlade s ¢lankom 107c ods. 7 smernice 2001/83/ES a vsetkych
naslednych aktualizicii uverejnenych na eurdpskom 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 su podrobne opisané v odsuhlasenom RMP predloZzenom v module 1.8.2
registracnej dokumentécie a vo vSetkych d’al§ich odsuhlasenych aktualizdciach RMP.

Aktualizovany RMP je potrebné predlozit’:
e na ziadost Eurdpskej agentary pre lieky,
e vzdy v pripade zmeny systému riadenia rizik, predovsetkym v doésledku ziskania novych
informacii, ktoré mozu viest’ k vyraznej zmene pomeru prinosu a rizika, alebo v désledku
dosiahnutia dolezitého 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

SKATULKA PRE BLISTER

1. NAZOV LIEKU

Rasagiline Mylan 1 mg tablety
razagilin

2.  LIECIVO (LIECIVA)

Jedna tableta obsahuje razagiliniumtartarat, ¢o zodpoveda 1 mg razagilinu.

| 3.  ZOZNAM POMOCNYCH LATOK

|4 LIEKOVA FORMA A OBSAH

Tableta

7 tabliet

10 tabliet

28 tabliet

30 tabliet

100 tabliet
112 tabliet

7 x 1 tabliet
10 x 1 tabliet
28 x 1 tabliet
30 x 1 tabliet
100 x 1 tabliet
112 x 1 tabliet

5. SPOSOB A CESTA (CESTY) PODAVANIA

Pred pouzitim si precitajte pisomnu informaciu pre pouzivatela.
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
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8. DATUM EXSPIRACIE

EXP

9. SPECIALNE PODMIENKY NA UCHOVAVANIE

Uchovavajte pri teplote neprevysujucej 25 °C.

10. SPECIALNE UPOZORNENIA NA LIKVIDACIU NEPOUZ,ITYCH LIEKOV ALEBO
ODPADOV Z NICH VZNIKNUTYCH, AK JE TO VHODNE

11. NAZOV A ADRESA DRZITELA ROZHODNUTIA O REGISTRACII

Mylan Pharmaceuticals Limited
Damastown Industrial Park,
Mulhuddart, Dublin 15,
DUBLIN

frsko

12. REGISTRACNE CiSLO (CiSLA)

EU/1/16/1090/001 (7 tabliet — oPA/alu/PVC/alu)
EU/1/16/1090/002 (10 tabliet — oPA/alu/PVC/alu)
EU/1/16/1090/003 (28 tabliet — oPA/alu/PVC/alu)
EU/1/16/1090/004 (30 tabliet — oPA/alu/PVC/alu)
EU/1/16/1090/005 (100 tabliet — oPA/alu/PVC/alu)
EU/1/16/1090/006 (112 tabliet — oPA/alu/PVC/alu)
EU/1/16/1090/007 (7 tabliet — PVC/PVDC/alu)
EU/1/16/1090/008 (10 tabliet — PVC/PVDC/alu)
EU/1/16/1090/009 (28 tabliet — PVC/PVDC/alu)
EU/1/16/1090/010 (30 tabliet — PVC/PVDC/alu)
EU/1/16/1090/011 (100 tabliet — PVC/PVDC/alu)
EU/1/16/1090/012 (112 tabliet — PVC/PVDC/alu)
EU/1/16/1090/013 (7 x 1 tabliet — PVC/PVDC/alu)
EU/1/16/1090/014 (10 x 1 tabliet — PVC/PVDC/alu)
EU/1/16/1090/015 (28 x 1 tabliet — PVC/PVDC/alu)
EU/1/16/1090/016 (30 x 1 tabliet — PVC/PVDC/alu)
EU/1/16/1090/017 (100 x 1 tabliet — PVC/PVDC/alu)
EU/1/16/1090/018 (112 x 1 tabliet — PVC/PVDC/alu)

13. CiSLO VYROBNEJ SARZE

Lot

14. ZATRIEDENIE LIEKU PODLA SPOSOBU VYDAJA
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| 15. POKYNY NA POUZITIE

| 16. INFORMACIE V BRAILLOVOM PiSME

Rasagiline Mylan

17. SPECIFICKY IDENTIFIKATOR — DVOJROZMERNY CIAROVY KOD

Dvojrozmerny ¢iarovy kod so Specifickym identifikatorom.

18. SPECIFICKY IDENTIFIKATOR — UDAJE CITATELCNE LUDSKYM OKOM

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

BLISTER

1. NAZOV LIEKU

Rasagiline Mylan 1 mg tablety
razagilin

2. NAZOV DRZITELCA ROZHODNUTIA O REGISTRACII

Mylan Pharmaceuticals Limited

3.  DATUM EXSPIRACIE

EXP

4. CIiSLO VYROBNEJ SARZE

Lot

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

Rasagiline Mylan 1 mg tablety
razagilin

Pozorne si precitajte celi pisomni informaciu predtym, ako za¢nete uZivat’ tento liek, pretoze

obsahuje pre vas délezité informacie.

- Tuto pisomnt informéaciu si uschovajte. Mozno bude potrebné, aby ste si ju znovu precitali.

- Ak mate akékol'vek d’alsie otazky, obrat'te 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, obratte 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 Rasagiline Mylan a na &o sa pouZiva

Co potrebujete vediet’ predtym, ako uZijete Rasagiline Mylan
Ako uzivat’ Rasagiline Mylan

Mozné vedlajsie ucinky

Ako uchovavat’ Rasagiline Mylan

Obsah balenia a d’alSie informéacie

SNk v -

—
.

Co je Rasagiline Mylan a na ¢o sa pouZiva

Rasagiline Mylan obsahuje lieCivo razagilin a pouziva sa na lie¢bu Parkinsonovej choroby
u dospelych. Méze sa uzivat’ spolu s levodopou (d’alsi liek pouzivany na liecbu Parkinsonovej
choroby) alebo bez ne;.

Pri Parkinsonovej chorobe dochadza k ubytku buniek, ktoré produkuju dopamin v mozgu. Dopamin je
chemicka zlti¢enina v mozgu zapojena do kontroly pohybu. Rasagiline Mylan pomaha zvysit’ a udrzat’
hladiny dopaminu v mozgu.

2. Co potrebujete vediet’ predtym, ako uZijete Rasagiline Mylan

Neuzivajte Rasagiline Mylan

- ak ste alergicky na razagilin alebo na ktorikol'vek z d’alSich zloZiek tohto lieku (uvedenych
v Casti 6).

- ak mate zavazné tazkosti s pecenou.

Neuzivajte nasledujtice lie€iva pri uzivani Rasagiline Mylan:

- inhibitory monoaminooxidazy (MAO) (pouzivané napr. na liecbu depresie alebo Parkinsonovej
choroby alebo na iné poruchy), vratane liekov a prirodnych produktov, ktorych vydaj nie je
viazany na lekarsky predpis, napr. 'ubovnik bodkovany.

- petidin (silny liek proti bolesti).

Po ukonceni liecby lickom Rasagiline Mylan musite pockat’ asponi 14 dni pred zacatim liecby

inhibitormi MAO alebo petidinom.

Upozornenia a opatrenia

Predtym, ako za¢nete uzivat’ Rasagiline Mylan, obrat'te sa na svojho lekara.

- ak mate akékol'vek tazkosti s pecefiou,

- ak mate akékol'vek podozrivé zmeny na koZi. Liecba lickom Rasagiline Mylan mo6ze pripadne
zvysovat riziko rakoviny koze.
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Povedzte svojmu lekarovi, ak si vy alebo niekto z vaSej rodiny/o$etrujicich vSimne, Ze sa u vas
vyvinulo spravanie, pri ktorom nemozete odolat’ impulzom, nutkaniu alebo pokuseniu robit’ veci, ktoré
vam alebo inym moézu ublizit'. Takéto spravanie sa nazyva porucha kontroly impulzov. U pacientov
uzivajucich Rasagiline Mylan a/alebo in¢ lieky na liecbu Parkinsonovej choroby bolo spozorované
spravanie ako nutkavé spravanie, nutkavé myslienky (Casto sa opakujice vnitené myslienky),
navykové hra¢stvo, nadmerné minanie, impulzivne spravanie a nadmerna sexualna tizba alebo narast
sexualnych myslienok alebo pocitov. Vas lekar mozno bude musiet’ upravit’ alebo ukon¢it’ lieCbu
tymto liekom (pozri Cast’ 4).

Rasagiline Mylan méze sp6sobit’ ospalost’ a nahle upadnutie do spanku pocas dennych aktivit, najma
ak uzivate aj iné dopaminergickeé lieky (pouzivané na liecbu Parkinsonovej choroby). DalSie
informadcie si pozrite v Casti ,,Vedenie vozidiel a obsluha strojov*.

Deti a dospievajuci
Pouzitie Rasagilinu Mylan sa netyka deti a dospievajucich. Preto sa Rasagiline Mylan neodporuca
podavat’ osobam mladsim ako 18 rokov.

Iné lieky a Rasagiline Mylan
Ak teraz uzivate, alebo ste v poslednom case uzivali, ¢i prave budete uzivat’ d’alSie lieky, povedzte to
svojmu lekarovi alebo lekarnikovi.

Porad’te sa so svojim lekarom predtym, ako za¢nete uzivat’ nasledovné lieky subezne s Rasagiline

Mylan:

- niektoré antidepresiva (selektivne inhibitory spdtného vychytavania sérotoninu, selektivne
inhibitory spédtného vychytdvania sérotoninu a noradrenalinu, tricyklické alebo tetracyklické
antidepresiva),

- antibiotikum ciprofloxacin pouzivané na liecbu infekcii,

- liek proti kasl'u s obsahom dextrometorfanu,

- sympatomimetikd, ktoré sa nachadzaju v o¢nych kvapkach, nosovych a peroralnych
dekongestivach (lieky odstrafiujice opuch a prekrvenie sliznice nosa a ust) a lieky na nadchu
obsahujuce efedrin a pseudoefedrin.

Vyhnite sa uzivaniu lieku Rasagiline Mylan stibeZzne s antidepresivami obsahujiicimi fluoxetin
a fluvoxamin.

Ak zacinate liecbu Rasagiline Mylan, pockajte aspon 5 tyzdinov po ukonceni liecby fluoxetinom.

Ak zacinate lieCbu fluoxetinom alebo fluvoxaminom, pockajte asponi 14 dni po ukonceni lieCby
Rasagiline Mylan.

Povedzte svojmu lekarovi alebo lekarnikovi, ak fajcite alebo zamyslate skoncit’ s fajéenim. Fajcenie
mdze znizit mnozstvo Rasagiline Mylan v krvi.

Tehotenstvo, dojcenie a plodnost’
Ak ste tehotna alebo dojcite, ak si myslite, Ze ste tehotna alebo ak planujete otehotniet’, porad’te sa so
svojim lekarom alebo lekdrnikom predtym, ako zacnete uzivat’ tento liek.

Neuzivajte Rasagiline Mylan, ak ste tehotna, pretoze G€inky Rasagiline Mylan na tehotenstvo
a nenaroden¢ dieta nie su zname.

Vedenie vozidiel a obsluha strojov

Predtym ako budete viest’ vozidla alebo obsluhovat’ stroje, porad’te sa so svojim lekdrom, pretoze
samotna Parkinsonova choroba, ako aj liecba Rasagiline Mylan, m6zu ovplyvnit’ vasu schopnost’ viest’
vozidla a obsluhovat’ stroje. Rasagiline Mylan mo6ze spdsobit’ zavraty alebo ospalost’ a mdze tiez
spoOsobit’ epizdédy nahleho upadnutia do spanku.
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Tento G¢inok sa mdze byt’ zosilneny, ak uzivate aj iné lieky na lieCbu priznakov Parkinsonove;j
choroby alebo ak uzivate lieky, ktoré mdzu sposobit’ ospalost’, alebo ak pocas uzivania Rasagiline
Mylan pijete alkohol. Ak sa u vas niekedy pred alebo pocas uzivania Rasagiline Mylan vyskytla
spavost a/alebo vyskytli epizody nahleho upadnutia do spanku, neved’te vozidla ani neobsluhujte
stroje (pozri Cast’ 2).

3.  AKo uzivat’ Rasagiline Mylan

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

Odporucana davka Rasagiline Mylan je jedna 1 mg tableta uzivana tistami (peroralne) jedenkrat
denne. Rasagiline Mylan sa moZze uzit s jedlom alebo bez jedla.

Ak uZijete viac Rasagiline Mylan, ako mate

Ak si myslite, ze ste uzili prili§ vela tabliet Rasagiline Mylan, ihned’ kontaktujte svojho lekéra alebo
lekérnika. Zoberte si so sebou Skatul'ku/blister Rasagiline Mylan, aby ste ju ukazali lekarovi alebo
lekéarnikovi.

Priznaky hlasené po predavkovani Rasagiline Mylan zahffiali mierne povznesent naladu (I'ahka forma
manie), nadmerne vysoky krvny tlak a sérotoninovy syndréom (pozri Cast’ 4).

Ak zabudnete uZzit’ Rasagiline Mylan
Neuzivajte dvojnasobnu dévku, aby ste nahradili vynechant ddvku. UZite nasledujucu davku vo
zvycCajnom Case.

AK prestanete uzZivat’ Rasagiline Mylan

Neprestante uzivat’ Rasagiline Mylan bez predchadzajiiceho rozhovoru s vasim lekarom.

Ak mate akékol'vek d’alSie otazky tykajuce sa pouzitia tohto licku, opytajte sa svojho lekara alebo
lekarnika.

4. Mozné vedPajsie ucinky
Tak ako vSetky lieky, aj tento liek méze sposobovat’ vedl'ajsie ti€inky, hoci sa neprejavia u kazdého.

Ihned’ sa obrat’te na svojho lekara, ak spozorujete niektory z nasledujucich priznakov. Mozno

budete potrebovat’ neodkladnu radu lekara alebo oSetrenie:

- ak sa u vas vyskytne nezvyc¢ajné spravanie, ako je nutkavé spravanie, nutkavé myslienky,
zéavislost’ od hrania hazardnych hier (hra¢stvo), nadmerné nakupovanie alebo minanie,
impulzivne spravanie a nezvycajne vysoka sexudlna tuzba alebo narast sexualnych myslienok
(poruchy kontroly impulzov) (pozri ¢ast’ 2),

- ak vidite alebo pocujete veci, ktoré neexistuju (halucinacie),

- akakol'vek kombindcia halucindcii, horicky, nepokoja, trasenia a potenia (sérotoninovy
syndrom).

Kontaktujte svojho lekara, ak spozorujete akékol'vek podozrivé zmeny na kozi, pretoze pri
pouzivani tohto lieku moze byt zvysSené riziko rakoviny koze (melanomu) (pozri Cast’ 2).

Dalsie vedlajsie Gi¢inky

Velmi casté (mozu postihovat viac ako 1 z 10 0s6b)
- mimovolné pohyby (dyskinéza),

- bolesti hlavy.

Casté (mézu postihovat az 1 z 10 0s6b)
- bolest’ brucha,
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- pady,

- alergia,

- horacka,

- chripka,

- celkovy pocit choroby (malatnost),

- bolest’ krku,

- bolest’ na hrudi (angina pektoris),

- znizenie tlaku krvi pri vstavani s priznakmi ako zavraty/pocit na odpadnutie (ortostaticka
hypotenzia),

- znizena chut’ do jedla,

- zapcha,

- sucho v ustach,

- nevol'nost’ a vracanie,

- naduvanie,

- nezvycajné vysledky krvnych testov (pokles poctu leukocytov),

- bolest’ kibov (artralgia),

- bolest’ svalov a kosti,

- zapal kibov (artritida),

- znecitlivenie a svalova slabost’ rik (syndrom karpalneho kanala),

- zniZenie telesnej hmotnosti,

- nezvycajné sny,

- tazkosti so svalovou koordinaciou (porucha rovnovahy),

- depresia,

- pocit tocenia (vertigo),

- predizené stiahnutie svalov (dystonia),

- nadcha (rinitida),

- podrazdenie koZe (dermatitida),

- vyrazka,

- prekrvenie oci (zapal ocnej spojovky),

- nutkanie na mocenie.

Menej casté (mozu postihovat az 1 zo 100 0sob)

- nahla cievna mozgova prihoda (cerebrovaskularna prihoda),
- srdcovy infarkt,

- vysev pluzgierov (vezikulobul6zny exantém).

Nezname: castost vyskytu sa neda odhadnut z dostupnych udajov
- zvySeny krvny tlak,

- nadmerna ospalost’,

- nahle upadnutie do spanku.

Hlasenie vedPajsich ucinkov

Ak sa u vas vyskytne akykol'vek vedl'ajsi ti¢inok, obrat’te sa na svojho lekara alebo lekarnika. To sa
tyka aj akychkol'vek vedl'ajsich u€inkov, ktoré nie s uvedené v tejto pisomnej informacii. Vedlajsie
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’ Rasagiline Mylan

Tento liek uchovévajte mimo dohl'adu a dosahu deti.

Neuzivajte tento liek po datume exspiracie, ktory je uvedeny na Skatul’ke alebo blistri po EXP. Datum
exspiracie sa vztahuje na posledny dei v danom mesiaci.

Uchovavajte pri teplote neprevysujucej 25 °C.
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Nelikvidujte lieky odpadovou vodou alebo domovym odpadom. Nepouzity liek vrat'te do lekarne.
Tieto opatrenia pomo6zu chranit’ zivotné prostredie.

6. Obsah balenia a d’alSie informacie

Co Rasagiline Mylan obsahuje

- Liec€ivo je razagilin. Jedna tableta obsahuje razagiliniumtartarat, ¢o zodpoveda 1 mg razagilinu.

- Dalsie zlozky st mikrokrystalicka celuldza, kyselina vinna, kukuriény $krob, predzelatinovany
kukuri¢ny skrob, mastenec, kyselina stearova.

Ako vyzera Rasagiline Mylan a obsah balenia
Tablety Rasagiline Mylan su biele az takmer biele, podlhovasté (priblizne 11,5 mm x 6 mm)
obojstranne vypuklé tablety, s vyrazenym ,,R9SE® na jednej strane a ,,1“ na druhej strane.

Tablety st dostupné v blistroch po 7, 10, 28, 30, 100 a 112 tabliet a v perforovanych blistrovych
baleniach obsahujucich 7x1,10x 1,28 x1,30x 1,100 x 1 a 112 x 1 tabliet.

Na trh nemusia byt uvedené vsetky vel'kosti balenia.

Drzitel’ rozhodnutia o registracii
Mylan Pharmaceuticals Limited
Damastown Industrial Park,
Mulhuddart, Dublin 15,
DUBLIN
frsko

Vyrobca

Synthon Hispania S.L.

C/ Castell6 nol, Pol. Las Salinas

08830, Sant Boi de Llobregat, Barcelona
Spanielsko

Mylan Hungary Kft
Mylan utca 1
H-2900 Komarom
Mad’arsko

Synthon s.r.0.
Brnénska 32/¢p. 597
678 01 Blansko
Ceska republika

Ak potrebujete akukol'vek informaciu o tomto lieku, kontaktujte miestneho zastupcu drzitel'a
rozhodnutia o registracii:

Belgié/Belgique/Belgien Lietuva

Mylan bvba/sprl Mylan Healthcare UAB

Tel/Tel: + 32 (0)2 658 61 00 Tel: 4370 5 205 1288

Bbuarapus Luxembourg/Luxemburg

Maiinan EOO/] Mylan bvba/sprl

Ten: +359 2 44 55 400 Tél/Tel: +32 (0)2 658 61 00
(Belgique/Belgien)
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Ceska republika
Viatris CZ s.r.o.
Tel: +420 222 004 400

Danmark
Viatris ApS
TIf: +45 28 11 69 32

Deutschland
Viatris Healthcare GmbH
Tel: +49 800 0700 800

Eesti

BGP Products Switzerland GmbH Eesti

filiaal
Tel: + 372 6363 052

EALada
Generics Pharma Hellas EITE
TnA: +30 210 993 6410

Espaiia

Viatris Pharmaceuticals, S.L.U.

Tel: +34 900 102 712

France
Viatris Santé
Tél: +334 37257500

Hrvatska
Mylan Hrvatska d.o.o.

Tel: +385 1 23 50 599

Ireland
Mylan Ireland Limited
Tel: +353 1 8711600

island
Icepharma hf
Simi: +354 540 8000

Italia
Mylan Italia S.r.1.
Tel: +39 02 612 46921

Kvnpog
Varnavas Hadjipanayis Ltd
TnA: +357 2220 7700

Latvija
Mylan Healthcare SIA
Tel: +371 676 055 80

Tato pisomna informacia bola naposledy aktualizovana v <{MM/RRRR}> <{mesiac RRRR}>.

Magyarorszag
Mylan EPD Kft.
Tel.: +36 1 465 2100

Malta
V.J. Salomone Pharma Ltd

Tel: + 356 21 22 01 74

Nederland
Mylan BV
Tel: +31 (0)20 426 3300

Norge
Viatris AS
TIf: + 47 66 75 33 00

Osterreich
Arcana Arzneimittel GmbH
Tel: +43 1416 2418

Polska
Mylan Healthcare Sp. z.0.0.
Tel.: + 48 22 546 64 00

Portugal
Mylan, Lda.
Tel: + 351 214 127 200

Romania
BGP Products SRL
Tel: +40 372 579 000

Slovenija
Viatris d.o.o.
Tel: +386 123 63 180

Slovenska republika
Viatris Slovakia s. r.0.
Tel: +421 2 32 199 100

Suomi/Finland
Viatris Oy
Puh/Tel: + 358 20 720 9555

Sverige
Viatris AB
Tel: + 46 (0) 8 630 19 00

United Kingdom (Northern Ireland)

Mylan IRE Healthcare Limited
Tel: +353 18711600
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