PRILOHA I

SUHRN CHARAKTERISTICKYCH VLASTNOSTI LIEKU



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

1. NAZOV LIEKU

Raxone 150 mg filmom obalené tablety

2.  KVALITATIVNE A KVANTITATIVNE ZLOZENIE
Kazda filmom obalena tableta obsahuje 150 mg idebendnu.

Pomocné latky so zndmym ucinkom

Kazda filmom obalena tableta obsahuje 46 mg laktozy (vo forme monohydratu) a 0,23 mg farbiva
nazyvaného oranzova zIt' FCF (E110).

Uplny zoznam pomocnych latok, pozri ¢ast’ 6.1.

3.  LIEKOVA FORMA

Filmom obalen4 tableta.

Oranzova okruhla bikonvexna filmom obalena tableta s priemerom 10 mm, s vyrytym ¢islom ,,150“ na
jednej strane.

4.  KLINICKE UDAJE

4.1 Terapeutické indikacie

Liek Raxone je indikovany na liecbu poruchy zraku dospievajiucim a dospelym pacientom
s Leberovou hereditarnou optickou neuropatiou (LHON) (pozri Cast’ 5.1).

4.2 Davkovanie a sposob podavania

Liecbu ma zacat’ a sledovat’ lekar, ktory ma skisenosti s LHON.

Dévkovanie

Odporucana davka idebenonu je 900 mg/den (300 mg uzivanych 3-krat denne).

Udaje tykajlice sa nepretrzitej lie€by idebendnom trvajucej az 24 mesiacov st dostupné ako sucast’
prebichajuceho, otvoreného klinického skuiSania kontrolovaného prirodzenym priebehom ochorenia

(pozri Cast’ 5.1).

Specialne populacie

Starsie osoby
U starsich pacientov nie je pri liecbe LHON potrebna uprava davkovania.

Porucha funkcie pecene a obliciek
Pacienti s poruchou funkcie pecene alebo obliciek boli skimani. Nie je vSak mozné poskytnat’ ziadne

Specifické odporti¢ania ohl'adne davkovania. Pri lieCbe pacientov s poruchou funkcie pecene alebo
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obli¢iek je potrebné postupovat’ obozretne, pretoze neziaduce udalosti viedli k do¢asnému preruseniu
lieCby alebo ukoncéeniu liecby (pozri Cast’ 4.4).

Ked’ze chybaju dostatocné klinické udaje, u pacientov s poruchou funkcie obli¢iek sa ma postupovat’
obozretne.

Pediatricka populdcia

Bezpecnost’ a ucinnost’ licku Raxone u pacientov s LHON mladSich ako 12 rokov neboli stanovené.
Udaje, ktoré st v stiéasnosti k dispozicii, st opisané v Gastiach 5.1 a 5.2, ohl'adne davkovania viak nie
je mozné poskytnit’ Ziadne odporucania.

Sp6sob podavania

Raxone filmom obalené tablety sa maja prehltnut’ celé a zapit’ vodou. Tablety sa nemajil lamat’ ani
zuvat’. Liek Raxone sa ma podavat s jedlom, pretoze jedlo zvysuje biologickt dostupnost’ idebenénu.

4.3 Kontraindikacie

Precitlivenost’ na lie¢ivo alebo na ktorakol'vek z pomocnych latok uvedenych v ¢asti 6.1.
4.4. Osobitné upozornenia a opatrenia pri pouZivani

Sledovanie

Pacienti maju byt pravidelne sledovani podl'a miestnej klinickej praxe.

Porucha funkcie pecene alebo obli¢iek

Pri predpisovani licku Raxone pacientom s poruchou funkcie pecene alebo obliciek je potrebné
postupovat’ obozretne. U pacientov s poruchou funkcie pecene sa hlésili neziaduce udalosti, ktoré
viedli k do¢asnému preruseniu liecby alebo k ukoncéeniu liecby.

Chromatiria

Metabolity idebendnu su farebné a mézu zapri¢init’ chromaturiu, t.j. ¢ervenohnedé zafarbenie mocu.
Tento G¢inok je neskodny, nesuvisi s hematuriou a nevyzaduje si zmenu davky alebo ukoncenie
liecby. Je vSak potrebné postupovat’ obozretne a zaistit', aby chromatiria nemaskovala zmeny
zafarbenia mocu z inych dovodov (napr. z dévodu poruchy obliciek alebo krvi).

Laktoza

Liek Raxone obsahuje laktozu. Pacienti so zriedkavymi dedi¢nymi problémami galaktdzove;j
intolerancie, celkovym deficitom laktazy alebo gluko6zo-galaktézovou malabsorpciou nesmu uzivat
liek Raxone.

Oranzova ZIt

Liek Raxone obsahuje farbivo oranzovu zIt' (E110), ktoré moze vyvolat alergické reakcie.

4.5 Liekové a iné interakcie

Z udajov z in vitro $tudii vyplynulo, Ze idebenon a jeho metabolit QS10 nemaju vplyv na systémovi
inhibiciu izoforiem cytochromu P450 CYP1A2, 2B6, 2C8, 2C9, 2C19, 2D6 a 3A4 v klinicky

vyznamnych koncentraciach idebenonu alebo QS10. Okrem toho sa nepozorovala indukcia CYP1A2,
CYP2B6 ani CYP3A4.



In vivo je idebendn slabym inhibitorom CYP3A4. Z udajov Stadie lieckovych interakcii zahimajacej 32
zdravych dobrovol'nikov vyplyva, ze v prvy den peroralneho podavania idebenonu v davke 300 mg
t.i.d. sa metabolizmus midazolamu, substratu CYP3A4, nezmenil, ked’ sa obidva lieky podavali spolu.
Po opakovanom podavani sa Cax midazolamu zvysila o 28 % a AUC sa zvysila o 34 %, ked’ sa
midazolam podaval v kombinacii s idebendonom v davke 300 mg t.i.d. Substraty CYP3A4, o ktorych je
zname, ze maju GzKy terapeuticky index, ako je alfentanil, astemizol, terfenadin, cisaprid, cyklosporin,
fentanyl, pimozid, chinidin, sirolimus, takrolimus alebo ergotové alkaloidy (ergotamin,
dihydroergotamin), sa preto majt podavat’ obozretne u pacientov uzivajicich idebenon.

Idebendén moze inhibovat’ P-glykoprotein (P-gp) s moznym zvySenim expozicie napr. dabigatran
etexilatu, digoxinu alebo aliskirénu. Tieto lieky je potrebné podavat’ opatrne u pacientov uzivajucich
idebendn. Idebendn nie je substratom pre P-gp in vitro.

4.6 Fertilita, gravidita a laktacia

Gravidita

Bezpecnost idebendnu u gravidnych Zien nebola stanovena. Zo $tudie na zvieratach nevyplyvaji
priame alebo nepriame $kodlivé G¢inky vzh’'adom na reprodukénu toxicitu. Idebendn sa ma podavat’
gravidnym Zenam alebo Zenam vo fertilnom veku, ktoré mozu otehotniet’, len ak sa usudi, Ze prinos
terapeutického tcinku prevazi akékol'vek potencialne riziko.

Dojcenie

Dostupné farmakodynamické/toxikologické udaje u zvierat preukazali vylu¢ovanie idebenénu do
mlieka (pre podrobné informacie pozri 5.3). Riziko u doj¢iat nemdze byt vylic¢ené. Rozhodnutie, ¢i
ukoncit’ dojcenie alebo ukoncit/prerusit’ liecbu lickom Raxone, sa ma urobit’ po zvaZeni prinosu
dojcenia pre diet’a a prinosu liecby pre Zenu.

Fertilita

K dispozicii nie s ziadne Udaje o vplyve expozicie idebendnu na fertilitu ¢loveka.

4.7 Ovplyvnenie schopnosti viest’ vozidla a obsluhovat’ stroje

Raxone nema ziadny alebo ma zanedbatel'ny vplyv na schopnost’ viest’ vozidla a obsluhovat’ stroje.

4.8 Neziaduce ucinky

Zhrnutie bezpecnostného profilu

Najcastejsie hlasené neziaduce reakcie na idebenon st mierna az stredne zavazna hnacka (ktora si
zvyc€ajne nevyzaduje ukoncenie liecby), nazofaryngitida, kasSel’ a bolest’ chrbta.

Tabul'kovy zoznam neziaducich reakcii

Dalej su v tabul’ke uvedené nasledujiice neziaduce reakcie, ktoré sa vyskytli v klinickych skii§aniach
zahfnajucich pacientov s LHON, alebo ktoré boli hlasené po uvedeni lieku na trh v inych indikéciach.
Zoskupenia frekvencii st definované podla nasledujicej konvencie: vel'mi ¢asté (> 1/10), Casté (>
1/100 az < 1/10), nezname (z dostupnych tdajov).

Trieda organovych Preferovany vyraz Frekvencia

systémov

Infekcie a nakazy Nazofaryngitida Velmi Casté
Bronchitida Neznédme

Poruchy krvi a Agranulocytoza, anémia, leukocytopénia, Nezname

lymfatického systému trombocytopénia, neutropénia




Trieda organovych Preferovany vyraz Frekvencia
systémov
Poruchy metabolizmu a | ZvySena hladina cholesterolu v krvi, Nezname
VyZivy zvySend hladina triglyceridov v krvi
Poruchy nervového Zachvaty, delirium, halucinacie, agitacia,
systému dyskinéza, hyperkinéza, poriomania, Nezname
zavraty, bolest’ hlavy, nepokoj, strnulost’
Poruchy dychacej Kasel Velmi Casté
sustavy, hrudnika a
mediastina
Poruchy Hnacka Casté
gastrointestinalneho Nauzea, vracanie, anorexia, dyspepsia Nezname
traktu
Poruchy pecene ZvySena hladina alaninaminotransferazy,
a zICovych ciest zvySend hladina aspartataminotransferazy,
zvySend hladina alkalickej fosfatazy v krvi, | Nezname
zvysena hladina laktatdehydrogenazy v krvi,
zvySend hladina gamaglutamyltransferazy,
zvySend hladina bilirubinu v krvi, hepatitida
Poruchy koze Vyrazka, pruritus Nezname
a podkozného tkaniva
Poruchy kostrovej a Bolest’ chrbta Casté
svalovej sustavy a Bolest’ v koncatine Nezname
spojivového tkaniva
Poruchy obliciek a Azotémia, chromaturia Nezname
mocovych ciest
Celkové poruchy a Nevolnost’ Nezname
reakcie v mieste podania

Hlasenie 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 stadiach RHODOS, LEROS a PAROS nebol hlaseny ziadny pripad predavkovania. V klinickych
studiach boli podavané davky az 2 250 mg/den s bezpe¢nostnym profilom, ktory sa zhodoval s
profilom uvedenym v Casti 4.8.

Pre idebenon neexistuje ziadne konkrétne antidotum. V pripade potreby sa ma poskytnut’ podporna
symptomaticka liecba.

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI

5.1 Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeutickd skupina: Antidepresiva, Iné psychostimulancia a nootropika;
ATC kod: NO6BX13

Mechanizmus ucinku
Idebenodn, benzochinén s kratkym retazcom, je antioxidant, o ktorom sa predpoklada, ze za

experimentalnych podmienok deficiencie komplexu I je schopny prenasat’ elektrony priamo do
komplexu III mitochondrialneho retazca na prenos elektronov, ¢im sa obide komplex I a obnovi
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vytvaranie bunkovej energie (ATP). Idebenén moze v pripade LHON podobnym spésobom prenasat’
elektrony priamo do komplexu III ret'azca na prenos elektronov, ¢im sa obide komplex I, ktory je
ovplyvneny vSetkymi tromi primarnymi mutaciami mtDNA spdsobujucimi LHON, a obnovi sa
vytvéaranie ATP v bunke.

Podr’a tohto biochemického spdsobu téinku idebendén moze u pacientov s LHON reaktivovat
zivotaschopné, ale neaktivne gangliové bunky sietnice (RGC). V zavislosti od ¢asu nastupu
symptomov a pomeru bunick RGC, ktoré uz st postihnuté, idebenén moéze podporit’ obnovu zraku u
pacientov, ktori zrak stratili.

Klinicka t¢innost’ a bezpecnost’

Klinicka bezpecnost’ a ti¢innost’ idebenonu v pripade LHON boli hodnotené v jednej dvojito
zaslepenej randomizovanej Studii kontrolovanej placebom (RHODOS). Dlhodob4 ti¢innost’

a bezpec¢nost’ sa skiimali v otvorenej $tudii po schvaleni liecku (LEROS). Dlhodoba bezpe¢nost’ sa
skiimala v neintervenénej $tudii bezpec¢nosti po uvedeni lieku na trh (PAROS).

Do stadie RHODOS bolo zaradenych 85 pacientov s LHON vo veku 14 - 66 rokov, ktori mali niektora
z 3 priméarnych mutacii mtDNA (G11778A, G3460A alebo T14484C), u ktorych ochorenie trvalo
maximalne 5 rokov. Pacienti dostavali pocas 24 tyzdnov (6 mesiacov) bud’ lick Raxone v davke

900 mg/den alebo placebo. Liek Raxone sa podaval vzdy s jedlom v troch davkach po 300 mg denne.

Primarny koncovy bod ,,najlepsia obnova zrakovej ostrosti (VA- visual acuity)“ bol definovany ako
vysledok najpozitivnejSicho zlepSenia VA v 24. tyzdni oproti za¢iatku na zaklade grafov ETDRS.
Hlavny sekundéarny koncovy bod ,,zmena najlepsej VA* bol merany ako rozdiel medzi najlepSou VA
na avom alebo na pravom oku v 24. tyzdni oproti zaciatku (tabul’ka 1).

Tabul’ka 1: RHODOS: NajlepSia obnova VA a zmena najlepSej VA v 24. tyZdni oproti zaciatku

Parameter (ITT) Raxone (n=53) Placebo (N=29)
Primarny koncovy bod: logMAR* —0,135 £ 0,041 logMAR -0,071 + 0,053
Najlepsia obnova VA logMAR —0,064, 3 pismena (—0,184; 0,055)
(priemer = SE; 95 % IS) p=0,291

Hlavny sekundarny koncovy bod: logMAR -0,035 + 0,046 ‘ logMAR 0,085 + 0,060
Zmena najlepsej VA logMAR -0,120, 6 pismen (-0,255; 0,014)
(priemer = SE; 95 % IS) p=0,078

Analyza podl'a zmieSaného modelu opakovanych merani

U jedného pacienta v skupine dostavajticej placebo sa na zaciatku zaznamenala priebezna spontanna obnova zraku.
Vylacenie tohto pacienta zo $tudie viedlo k podobnym vysledkom ako v skupine pacientov ITT; rozdiel medzi skupinou
uzivajicou idebendn a skupinou dostavajiicou placebo bol podl'a o¢akavani trochu vyraznejsi

*logMAR — logaritmus minimélneho uhla rozlienia (Logaritmus minimum Angle of Resolution)

Na zaklade vopred Specifikovanej analyzy v studii RHODOS bol stanoveny pomer pacientov s VA na
zaciatku < 0,5 logMAR, u ktorych sa VA zhorsila na > 1,0 logMAR. V tejto malej podskupine
pacientov (n=8) sa nezhorsil zrak ziadnemu zo 6 pacientov v skupine uzivajicej idebenon na >

v

1,0 logMAR, zatial’ ¢o takéto zhorSenie sa prejavilo u 2 pacientov z 2 v skupine dostavajticej placebo.

V pozorovacej nadvazujucej stadii RHODOS, v ramci ktorej sa uskutocnila jednorazova kontrola, z
hodnoteni VA u 58 pacientov ziskanych priemerne 131 tyzdiiov po ukonceni liecby vyplynulo, ze
ucinok lieku Raxone sa moze zachovat'.

V ramci studie RHODOS sa uskutoc¢nila analyza post-hoc reakcii na liecbu a hodnotil sa v nej podiel
pacientov, ktori preukazovali klinicky vyznamnt obnovu VA oproti zaciatku aspon na jednom oku,
definovant bud’ ako: (i) zlep$enie VA od neschopnosti precitat’ jedno pismeno k schopnosti precitat’
najmenej 5 pismen na grafe ETDRS; alebo (ii) zlepSenie VA najmenej o 10 pismen na grafe ETDRS.
Vysledky st uvedené v tabul’ke 2 vratane podpornych tidajov od 62 pacientov s LHON, ktori uzivali
liek Raxone v ramci programu rozsireného pristupu (EAP), a od 94 nelieCenych pacientov v ramci
prieskumu zaznamov pripadov (CRS).



Tabulka 2: Pomer pacientov s klinicky vyznamnou obnovou VA po 6 mesiacoch oproti zaciatku

RHODOS (ITT) &Ii(s)gos Raxone RHODOS Placebo (N=29)
Pacienti reagujuci na 16 (30.2 %) 3(103 %)

liegbu (N, %)
EAP a CRS EAP-Raxone (N=62) CRS-nelie¢eni (N=94)

Pacienti reagujuci na
liecbu (N, %)

19 (30,6 %) 18 (19,1 %)

Pocet pacientov reagujucich na liecbu v programe EAP sa zvySoval s dlh§im trvanim liecby, a to z 19
pacientov zo 62 (30,6 %) 6 mesiacov od zaciatku liecby na 17 pacientov zo 47 (36,2 %) 12 mesiacov
od zaciatku lieCby.

Stadia LEROS: do tejto otvorenej tudie bolo zaradenych celkom 199 pacientov s LHON. Viac ako
polovica pacientov (112 [56,6 %]) mala mutaciu G11778A, zatial’ ¢o 34 (17,2 %) malo mutaciu
T14484C a 35 (17,7 %) malo mutaciu G3460A. Priemerny vek na zaciatku $tudie bol 34,2 rokov.
Pacienti dostavali lieck Raxone v davke 900 mg/den pocas 24 mesiacov. Liek Raxone sa podaval

v 3 davkach po 300 mg denne, vzdy s jedlom.

Priméarny koncovy bod v studii LEROS bol podiel o¢i, pre ktoré sa dosiahol klinicky vyznamny prinos
(Clinically Relevant Benefit, CRB) (to znamena, pri ktorych doslo ku klinicky relevantnej obnove
[Clinically Relevant Recovery, CRR] VA oproti zaciatku alebo klinicky vyznamnej stabilizacii
[Clinically Relevant Stabilization, CRS]) v 12. mesiaci u pacientov, ktori zacali lie¢bu lickom Raxone
< 1 rok po objaveni priznakov v porovnani s o€ami pacientov z externej, prirodzene prebiechajtcej
(Natural History, NH) kontrolnej skupiny. CRB sa pozoroval pri 42,3 % o¢i pacientov v §tudii
LEROS oproti 20,7 % o¢i pacientov zo skupiny NH. Klinicky to predstavuje relevantné, 104 %
relativne zlepSenie v porovnani so spontannym CRB, ku ktorému méze dojst’ v o¢iach kontrolne;j
skupiny NH. Odhadovany rozdiel medzi liecbou a kontrolou bol $tatisticky vyznamny (hodnota p
0,0020) v prospech licku Raxone a predstavoval pomer $anci (Odds Ratio, OR) 2,286 (95 % interval
spolahlivosti 1,352; 3,884).

Jeden zo sekundarnych koncovych bodov v §tadii LEROS bol podiel o¢i s CRB u pacientov lie¢enych
lieckom Raxone > 1 rok po objaveni priznakov, s CRR VA oproti zaciatku alebo CRS, pri ktorej sa
zaciato¢na VA lepsia ako 1,0 logMAR udrzala v 12. mesiaci v porovnani s externou kontrolnou
skupinou NH. CRB sa pozoroval pre 50,3 % o¢i pacientov v §tadii LEROS a 38,6 % oc¢i NH
pacientov. Rozdiel medzi tymito dvoma skupinami bol $tatisticky vyznamny v prospech lieku Raxone
a predstavoval hodnotu p 0,0087 a OR [95 % IS] 1,925 [1,179; 3,173].

Celkom 198 pacientov dostalo liecbu lickom Raxone a bolo zaradenych do populacie na vyhodnotenie
bezpecnosti. Priemerné trvanie lieCby v populacii bezpecnosti bolo 589,17 dni (rozsah: 1 — 806 dni),
¢o zodpovedalo celkovej expozicii 319,39 osoborokov. Celkom 154 (77,8 %) pacientov podstipilo
lie¢bu trvajicu > 12 mesiacov. Celkom 149 (75,3 %) pacientov podstapilo lie¢bu trvajicu

> 18 mesiacov, pricom s > 24-mesa¢nym trvanim to bolo 106 (53,5 %) pacientov. Celkom

154 (77,8 %) pacientov hlasilo neziaduce prihody objavujtice sa pocas liecby. Hlasené neziaduce
prihody boli hlavne miernej alebo strednej zavaznosti, 13 (6,6 %) pacientov dostavajtcich liecbu
lieckom Raxone hlasilo zavazné neziaduce prihody. 49 (24,7 %) pacientov hlasilo neziaduce prihody,
ktoré skiamajuci povazoval za suvisiace s lieCbou. U 27 (13,6 %) pacientov sa vyskytli zavazné
neziaduce prihody a u 10 (5,1 %) sa vyskytli neziaduce prihody, ktoré viedli k trvalému ukonceniu
Studijnej liecby. U pacientov s LHON zaradenych do §tadie LEROS sa nevyskytli Ziadne nové
bezpecnostné.

PAROS bola neintervencna studia bezpecnosti po uvedeni lieku na trh navrhnuta na ziskavanie udajov
o dlhodobej bezpecnosti a ucinnosti v rutinnych klinickych podmienkach u pacientov, ktorym bol
predpisany Raxone na liecbu LHON. Tato $tudia sa uskutocnovala v 26 centrach v 6 eurépskych
krajinach (Rakusko, Franctzsko, Nemecko, Grécko, Taliansko a Holandsko).



V dlhodobej studii bezpec¢nosti PAROS sa celkovo 224 pacientov s LHON s medianom veku

32,2 rokov na zaciatku studie liecilo lickom Raxone a boli zahrnuti do populacie na vyhodnotenie
bezpecnosti. Viac ako polovica pacientov (52,2 %) mala mutaciu G11778A; 17,9 % malo mutaciu
T14484C, 14,3 % malo mutaciu G3460A a 12,1 % malo iné mutacie. V tabulke 3, nizSie, je uvedeny
¢as, kori tito pacienti boli na lie¢be.

Tabul’ka 3: Cas na lie¢be (populicia na vyhodnotenie bezpe&nosti)

Cas na lie¢be Pred zaciatkom §tudie Pred zaciatkom S$tudie VSetci
nelieceni idebenénom lie¢eni ideben6nom

N 39 185 224

1. den 39 (100,0 %) 185 (100,0 %) 224 (100,0 %)

> 6 mesiacov 35 (89,7 %) 173 (93,5 %) 208 (92,9 %)

> 12 mesiacov 30 (76,9 %) 156 (84,3 %) 186 (83,0 %)

> 18 mesiacov 20 (51,3 %) 118 (63,8 %) 138 (61,6 %)

> 24 mesiacov 14 (35,9 %) 93 (50,3 %) 107 (47,8 %)

> 30 mesiacov 8 (20,5 %) 68 (36,8 %) 76 (33,9 %)

> 36 mesiacov 8 (20,5 %) 54 (29,2 %) 62 (27,7 %)

Priemerné trvanie expozicie je 765,4 dni (SD 432,6 dni).

Dlhodoby profil bezpecnosti licku Raxone pri lie¢be pacientov s LHON sa vyhodnocoval pri
pouzivani v podmienkach rutinnej klinicke;j starostlivosti.

Celkovo 130 pacientov (58,0 % populécie na vyhodnocovanie bezpecnosti) hlasilo 382 neziaducich
udalosti po zacati lieCby (Treatment Emergent Adverse Events, TEAE). Jedenast’ (4,9 %) pacientov
hlasilo zavazné neziaduce udalosti (Adverse Events, AE). Patdesiat (22,3 %) pacientov hlasilo

82 TEAE, ktoré skusajuci povazoval za suvisiace s lickom. Tridsat’styri (15,2 %) pacientov malo
39 TEAE, ktoré viedli k ukonceniu lie¢by lieckom Raxone. U dvadsiatich piatich (11,2 %) pacientov
doslo k 31 zavaznym TEAE.

V studii doslo k jednému umrtiu. I$lo o 81-rocného pacienta, ktory zomrel na terminalny karcinom
prostaty, ktory skusajtci vyhodnotil ako nesuvisiaci s liekom Raxone.

Neidentifikovali sa Ziadne nové obavy o bezpecnost’ pri dlhodobej liecbe lickom Raxone u pacientov
s LHON, ked’ sa pouzival v podmienkach rutinnej klinickej starostlivosti v $tudii PAROS.
Bezpecnostny profil lieku Raxone pozorovany v §tidii PAROS bol podobny ako bezpecnostny profil
z predchadzajucej otvorenej studie (Stadie LEROS).

Pediatrické populacia

V klinickych sktsaniach skimajtcich Friedreichovu ataxiu az pocas 42 mesiacov uzivalo idebenon 32
pacientov vo veku od 8 do 11 rokov a 91 pacientov vo veku od 12 do 17 rokov v davke > 900 mg/den.
V stadii RHODOS a v programe EAP u pacientov s LHON az pocas 33 mesiacov uzivali idebenon
celkovo 3 pacienti vo veku od 9 do 11 rokov a 27 pacienti vo veku od 12 do 17 rokov v davke 900
mg/den.

V studii PAROS bolo zahrnutych len devét pacientov vo veku menej ako 14 rokov a dostavali liek
Raxone v davke 900 mg/den.

Tento liek bol registrovany za tzv. mimoriadnych okolnosti.

To znamena, Ze pre zriedkavost’ vyskytu ochorenia nebolo mozné ziskat’ vSetky informéacie o tomto
lieku.



Europska agentura pre lieky kazdy rok posudi nové dostupné informacie o tomto lieku a tento sthrn
charakteristickych vlastnosti liecku bude podl'a potreby aktualizovat’.

5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Absorpcia

Jedlo zvysuje biologicku dostupnost’ idebenonu priblizne 5-7-nasobne, a preto sa lick Raxone ma vzdy
podavat s jedlom. Tablety sa nemajt lamat’ ani zuvat’.

Po perordlnom podani lieku Raxone sa idebenon rychlo absorbuje. Pri opakovanom podavani sa
maximalna plazmaticka koncentracia idebenonu dosiahne priemerne do 1 hodiny (median 0,67 hod.,
rozsah: 0,33 - 2,00 hod.).

Distribticia

Experimentalne udaje dokazuju, ze idebenon prechadza cez krvno-mozgovu bariéru a je distribuovany
vo vyznamnej koncentracii v mozgovom tkanive. Po peroralnom podani mozno v komorovom moku

oka zaznamenat’ farmakologicky vyznamnui koncentraciu idebenonu.

Biotransformacia

Metabolizmus prebieha prostrednictvom oxidativneho skratenia bo¢ného ret’azca a redukciou
chindénového kruhu a konjugaciou s glukuronidmi a sulfatmi. Idebenén vykazuje vysokt mieru
metabolizmu prvého prechodu, ¢o vedie ku konjugatom idebendnu (glukuronidy a sulfaty (IDE-C)) a
metabolitom fazy I QS10, QS6 a QS4, ako aj ich zodpovedajacim metabolitom fazy II (glukuronidy a
sulfaty (QS10+QS10-C, QS6+QS6-C, QS4+QS4-C)). Hlavné metabolity v plazme st IDE-C a
QS4+Qs4-C.

Elimindcia

Vzhl'adom na vysoky efekt prvého prechodu boli plazmatické koncentracie idebenonu zvycajne
meratel'né az 6 hodin po peroralnom podani 750 mg lieku Raxone, ktory bol podany bud’ ako jedna
peroralna davka alebo po opakovanom podani trikrat denne pocas 14 dni. Hlavnou cestou eliminacie je
metabolizmus, pri¢om vicsina davky sa vyluci oblickami vo forme metabolitov. Po jednorazove;j
davke alebo po opakovanej peroralnej davke 750 mg lieku Raxone sa vylacili v mo¢i hlavné
metabolity odvodené od idebenonu QS4+QS4-C, ktoré predstavovali priemerne 49,3 % az 68,3 %
celkovej podanej davky. Metabolity QS6+QS6 predstavovali 6,45 % az 9,46 %, zatial’ Co metabolity
QS10+QS10-C a IDE+IDE-C sa blizili k 1 % alebo predstavovali mensiu hodnotu ako 1 %.

Linearita/nelinearita

Vo farmakokinetickych $tadiach fazy I sa pomerné zvySenie plazmatickej koncentracie idebenonu
pozorovalo pri davkach od 150 mg do 1 050 mg. Idebenén ani jeho metabolity neprejavovali
farmakokinetiku zavislu od ¢asu.

Porucha funkcie pecene a obli¢iek

V pripade tychto skupin pacientov nie su k dispozicii ziadne udaje.

Pediatrickd populacia

Aj ked’ st skusenosti ziskané z klinickych sktsani u deti s LHON obmedzené na pacientov vo veku
14 rokov a starSich, farmakokinetické idaje z farmakokinetickych $tadii skupin pacientov, ktoré
zahfnali pediatrickych pacientov s Friedreichovou ataxiou vo veku 8 rokov a star$ich, neodhalili
vyznamné rozdiely vo farmakokinetike idebenonu.



5.3 Predklinické udaje o bezpe¢nosti
Predklinické udaje ziskané na zaklade obvyklych farmakologickych stidii bezpecnosti, toxicity po

opakovanom podavani, genotoxicity, karcinogénneho potencialu, reprodukénej toxicity a vyvinu
neodhalili ziadne osobitné riziko pre l'udi.

6. FARMACEUTICKE INFORMACIE

6.1 Zoznam pomocnych litok

Jadro tablety
monohydrat laktozy,

mikrokrystalicka celul6za,
sodna sol’ kroskaramelozy,
povidon (K25),

stearat horecnaty,
koloidny oxid kremicity.

Film tablety
Makrogol (3350),

poly(vinylalkohol),

mastenec,

oxid titanicity,

oranzova zIt FCF (E110).

6.2 Inkompatibility

NeaplikovateI'né.

6.3 Cas pouzitePnosti

5 rokov.

6.4 Specialne upozornenia na uchovavanie

Tento liek si nevyzaduje Ziadne zvlastne podmienky na uchovavanie.

6.5 Druh obalu a obsah balenia

Biele flasticky z polyetylénu vysokej hustoty s bielym polypropylénovym detskym bezpecnostnym
skrutkovacim uzaverom obsahujtice 180 filmom obalenych tabliet.

6.6  Specialne opatrenia na likvidaciu

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

7.  DRZITEL ROZHODNUTIA O REGISTRACII

Chiesi Farmaceutici S.p.A.

Via Palermo 26/A

43122 Parma
Taliansko
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8. REGISTRACNE CISLO

EU/1/15/1020/001

9. DATUM PRVEJ REGISTRACIE/PREDI.ZENIA REGISTRACIE

Datum prvej registracie: 8. septembra 2015
Datum posledného predlzenia registracie: 25. jina 2025

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 II
VYROBCA ZODPOVEDNY ZA UVOINENIE SARZE
PODMIENKY ALEBO OBMEDZENIA TYKAJUCE SA VYDAJA A POUZITIA
DALSIE PODMIENKY A POZIADAVKY REGISTRACIE

PODMIENKY ALEBO OBMEDZENIA TYKAJUCE SA BEZPECNEHO
A UCINNEHO POUZIVANIA LIEKU

OSOBITNE PO,ZIADAVKY NA SPLNENIE POSTREGIS:[RACNYCH OPATRENI
PRI REGISTRACII ZA MIMORIADNYCH OKOLNOSTI
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A.  VYROBCA ZODPOVEDNY ZA UVOINENIE SARZE

Nazov a adresa vyrobcu zodpovedného za uvolnenie Sarze

Excella GmbH & Co. KG
Niirnberger Strasse 12
90537 Feucht

Nemecko

B. PODMIENKY ALEBO OBMEDZENIA TYKAJUCE SA VYDAJA A POUZITIA

Vydaj lieku je viazany na lekérsky predpis s obmedzenim predpisovania (pozri Prilohu I: Suhrn
charakteristickych vlastnosti lieku, cast’ 4.2).

C. DALSIE PODMIENKY A POZIADAVKY REGISTRACIE

e Periodicky aktualizované spravy o bezpec¢nosti (Periodic saftey update reports, PSUR)

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

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

e Plan riadenia rizik (RMP)

Drzitel’ rozhodnutia o registracii vykona pozadované ¢innosti a zasahy v ramci dohl'adu nad liekmi,
ktoré s podrobne opisané v odstthlasenom RMP predloZzenom v module 1.8.2 registracne;j
dokumentacie a vo vsetkych d’alSich odstihlasenych aktualizdciach RMP.

Aktualizovany RMP je potrebné predlozit’:
e na ziadost’ Europskej agentiry pre lieky,
e vzdy v pripade zmeny systému riadenia rizik, predovsetkym v dosledku 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).

E. OSOBITNF:J POZIADAVKY NA SPLNENIE POSTREGISTRACNYCH OPATRENI PRI
REGISTRACII ZA MIMORIADNYCH OKOLNOSTI

Tato registracia bola schvalena za mimoriadnych okolnosti, a preto ma podla ¢lanku 14 ods. 8
nariadenia (ES) 726/2004 drzitel’ rozhodnutia o registracii do uréeného terminu splnit’ nasledujtce
opatrenia:

Popis Termin vykonania
Drzitel’ rozhodnutia o registracii kazdoro¢ne poskytne aktualizacie akychkol'vek Raz ro¢ne, sucasne
novych informacii tykajucich sa G¢innosti a bezpec¢nosti u pacientov s Leberovou s predlozenim
hereditarnou optickou neuropatiou (LHON). periodicky

aktualizovanej spravy
o bezpecnosti (ak sa da
uplatnit).
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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 A VNUTORNOM
OBALE

SKATULE/STITOK NA FEASTICKE Z HDPE

1. NAZOV LIEKU

Raxone 150 mg filmom obalené tablety
idebenon

2.  LIECIVO

Kazda filmom obalena tableta obsahuje 150 mg idebendnu.

3. ZOZNAM POMOCNYCH LATOK

Obsahuje laktozu a farbivo oranzovu zIt FCF (E110). Dalsie informécie st uvedené v pisomne;j
informacii pre pouzivatel’a.

4. LIEKOVA FORMA A OBSAH

180 filmom obalenych tabliet

5. SPOSOB A CESTA PODANIA

Pred pouzitim si precitajte pisomnu informaciu pre pouZzivatela.

Na 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 NEPOUZ,ITYCH LIEKOV ALEBO
ODPADOV Z NICH VZNIKNUTYCH, AK JE TO VHODNE

11. NAZOV A ADRESA DRZITEI’A ROZHODNUTIA O REGISTRACII

Chiesi Farmaceutici S.p.A.
Via Palermo 26/A

43122 Parma

Taliansko

12. REGISTRACNE CiSLO

EU/1/15/1020/001

13. CISLO VYROBNEJ SARZE

v

C. Sarze

‘ 14. ZATRIEDENIE LIEKU PODLA SPOSOBU VYDAJA

| 15.  POKYNY NA POUZITIE

‘ 16. INFORMACIE V BRAILLOVOM PiSME

Raxone 150 mg

17. SPECIFICKY IDENTIFIKATOR — DVOJROZMERNY CIAROVY KOD

<Dvojrozmerny ¢iarovy kod so Specifickym identifikatorom.>

| 18.  SPECIFICKY IDENTIFIKATOR - UDAJE CITATEENE LUDSKYM OKOM

<PC {¢islo}
SN {cislo}
NN {cislo} ak je aplikovate'né narodne

<Neaplikovatel'né pre vnutorny obal.>
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B. PISOMNA INFORMACIA PRE POUZIVATELA
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Pisomna informacia pre pouZivatela

Raxone 150 mg filmom obalené tablety
idebenon

WV Tento lick je predmetom d’alSiecho monitorovania. To umozni rychle ziskanie novych informécii o
bezpecnosti. MozZete prispiet’ tym, Ze nahlasite akékol'vek vedlajSie ucinky, ak sa u vas vyskytnu.
Informacie o tom ako hlasit’ vedl'ajsie ucinky, najdete na konci Casti 4.

Pozorne si precditajte celd pisomnu 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. Méze 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 lick Raxone a na ¢o sa pouZiva

Co potrebujete vediet’ predtym, ako uZijete lick Raxone
Ako uzivat’ lieck Raxone

Mozné vedlajsie ucinky

Ako uchovavat’ liek Raxone

Obsah balenia a d’alSie informacie

A

1. Co je liek Raxone a na ¢o sa pouZiva
Liek Raxone obsahuje lie¢ivo, ktoré sa nazyva idebenon.

Idebenon sa pouziva na lieCbu poruchy zraku u dospelych a dospievajucich s ochorenim oci, ktoré sa

nazyva Leberova hereditarna optickd neuropatia (LHON).

- Tato o¢na choroba je dedi¢na — to znamena4, ze sa vyskytuje v rodinach.

- Vzniké v désledku poruchy génov (nazyvanej tiez geneticka mutacia), ktora ovplyviuje
schopnost’ o¢nych buniek produkovat’ energiu potrebnu na to, aby mohli normalne fungovat,
takZe sa stanti neaktivnymi.

- LHON moze viest k strate zraku, ¢o je zapricinené tym, ze bunky zodpovedné za zrak nie su
aktivne.

Liecba lieckom Raxone mo6Zze obnovit’ schopnost’ buniek produkovat’ energiu, ¢o umozni neaktivnym

ocnym bunkam znova fungovat’. M6ze to viest’ k ur¢itému zlepSeniu straty zraku.

2. Co potrebujete vediet’ predtym, ako uZijete lieck Raxone

Neuzivajte liek Raxone

- ak ste alergicky na idebenon alebo na ktortikol'vek z d’alSich zloziek tohto lieku (uvedenych v
Casti 6).

Upozornenia a opatrenia

Predtym, ako za¢nete uzivat’ lick Raxone, obrat'te sa na svojho lekara alebo lekarnika, ak:
- mate akékol'vek problémy s krvou, peceniou alebo oblickami.
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Zmena zafarbenia mocu

Liek Raxone moze zapri¢init’ ¢ervenohnedé zafarbenie mocu. Tato zmena zafarbenia je neskodna —

neznamena, ze lieCba sa musi zmenit'. Zmena zafarbenia mocu by vsak mohla znamenat’, Ze mate

problémy s oblickami alebo s mocovym mechurom.

- Ak sa zmeni farba vasho mocu, povedzte to lekarovi.

- Lekar mdze vykonat vySetrenie mocu a uistit’ sa, Zze za zmenou zafarbenia sa neskryvaju iné
problémy.

Testy
Predtym, ako zadnete uzivat tento liek, lekar skontroluje vas zrak a potom ho bude kontrolovat’ pri
pravidelnych kontrolach pocas uzivania lieku.

Deti a dospievajuci
Tento liek sa nema pouzivat’ u deti. Nie je totiz zname, ¢i je liek Raxone bezpecny alebo ¢i cinkuje u
pacientov mladSich ako 12 rokov.

Iné lieky a liek Raxone

Niektore lieky sa mozu s lickom Raxone navzajom ovplyviiovat. Povedzte svojmu lekarovi ak teraz
uzivate, alebo ste v poslednom case uzivali, ¢i prave budete uzivat’ d’alSie lieky, najma niektory z
tychto lickov:

- antihistaminika na liecbu alergii (astemizol, terfenadin),

- na lie¢bu palenia zahy (cisaprid),

- na liecbu svalovych a recovych tikov suvisiacich s Tourettovym syndrémom (pimozid),

- na liecbu portch srdcového rytmu (chinidin),

- na liecbu migrény (dihydroergotamin, ergotamin),

- na uspanie, ktoré¢ sa nazyvaju anestetika (alfentanil),

- na liecbu zapalu pri reumatoidne;j artritide a psoriaze (cyklosporin),

- na prevenciu odvrhnutia transplantovaného organu (sirolimus, takrolimus),

- na liec¢bu silnej bolesti, ktoré sa nazyvaju opioidy (fentanyl).

Tehotenstvo a dojcenie

Ak ste tehotna alebo dojcite, ak si myslite, Ze ste tehotna alebo ak planujete otehotniet’, porad’te sa so

svojim lekarom predtym, ako za¢nete uzivat tento liek.

- Lekar vam predpiSe liek Raxone len v pripade, Ze prinosy liecby su vécsie ako rizika pre
nenarodené diet’a.

- Liek Raxone moze prenikat’ do materského mlieka. Ak dojcite, lekar sa s vami porozprava o
tom, ¢i je potrebné zastavit’ doj¢enie alebo prestat’ uzivat’ tento liek. Lekar pritom vezme do
uvahy prinos dojcenia pre diet’a a prinos lieku pre vas.

Vedenie vozidiel a obsluha strojov
Nepredpoklada sa, ze lick Raxone ovplyvni vasu schopnost’ viest’ vozidlo alebo obsluhovat’ stroje.

Raxone obsahuje laktézu a oranzovu zZIt’ (E110)

- Liek Raxone obsahuje laktozu (typ cukru). Ak vam vas lekar povedal, Ze neznasate niektoré
cukry, kontaktujte svojho lekara pred uzitim tohto lieku.

- Liek Raxone obsahuje farbivo, ktoré sa nazyva oranzova zIt' (E110). Toto farbivo moze vyvolat’
alergické reakcie.

3. Ako uzivat’ liek Raxone

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.

Aké mnoZzstvo lieku uzit’
Odporucana davka je 2 tablety trikrat denne, teda celkovo 6 tabliet denne.
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UZivanie tohto lieku

- UZivajte tablety s jedlom - pomdZze to absorbovat’ viac lieku zo zaludka do krvi.

- Tablety prehltnite celé a zapite poharom tekutiny.

- Tablety nedrvte ani neZuvajte.

- Uzivajte tablety kazdy den v rovnakom ¢ase. Napriklad rano s rafajkami, na poludnie s obedom
a vecer s vecerou.

Ak uZijete viac liecku Raxone, ako mate
Ak uzijete viac lieku Raxone, ako ste mali, ihned’ o tom informujte svojho lekara.

Ak zabudnete uzit’ liek Raxone
Ak zabudnete uzit’ davku, vynechajte zabudnuti davku. Uzite nasledujicu davku vo zvy¢ajnom Case.
Neuzivajte dvojnasobnu dévku, aby ste nahradili vynechant dévku.

AK prestanete uZivat’ lieck Raxone
Predtym, ako prestanete uzivat’ tento liek, porozpravajte sa so svojim lekarom.

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

4. Mozné vedPajSie uc¢inky

Tak ako vSetky lieky, aj tento lick méze sposobovat’ vedl'ajSie ti¢inky, hoci sa neprejavia u kazdého.
Pri pouziti tohto licku sa mézu vyskytnut’ tieto vedlajsie Gi¢inky:

VePmi ¢asté (mdzu postihnut’ viac ako 1 osobu z 10):
- nazofaryngitida (naddcha),
- kasel.

Casté (mozu postihniit’ az 1 osobu z 10):
- hnacka (mierna az stredne zdvazna, ktora si zvycajne nevyzaduje ukoncenie liecby),
- bolest’ chrbta.

Nezname (frekvencia sa neda odhadnit’ z dostupnych tdajov):

- bronchitida,

- zmeny vysledkov krvnych testov: nizka hladina bielych krviniek, nizka hladina cervenych
krviniek alebo nizka hladina krvnych dosticiek,

- zvySena hladina cholesterolu alebo tuku v krvi na zaklade testov,

- zéachvaty, pocit zmédtenosti, videnie alebo pocutie nerealnych veci (halucinacie), pocit vzrusenia,
nekontrolovatel'né pohyby, sklon zasnivat’ sa, zavraty, bolest’ hlavy, pocit nepokoja, omamenost’
a neschopnost’ normalne konat” alebo mysliet’,

- nauzea, vracanie, strata chuti do jedla, porucha travenia,

- vysoka hladina niektorych pecetiovych enzymov v tele zistend na zaklade testov, o znamena,
7e mate pecenové problémy - vysoka hladina bilirubinu, v dosledku ¢oho vam méze zozltnut’
koza a ocné bielka, hepatitida (zapal pecene),

- vyrazka, svrbenie,

- bolest’ v koncatine,

- vysoka hladina dusika v krvi zistena na zaklade testov, zmena zafarbenia mocu,

- celkovy pocit nevol'nosti.

Hlasenie vedl’ajSich ucinkov

Ak sa u vas vyskytne akykol'vek vedlajsi ticinok, obrat'te sa na svojho lekara. To sa tyka aj
akychkol'vek vedlajsich ucinkov, ktoré nie st uvedené v tejto pisomnej informacii. Vedl'ajsie ucinky
mozete hlasit’ aj priamo na narodné centrum hlasenia uvedené v prilohe V. Hlasenim vedl’ajSich

ucinkov mozete prispiet’ k ziskaniu d’al§ich informacii o bezpec¢nosti tohto lieku.
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5. Ako uchovavat’ liek Raxone
Tento liek uchovavajte mimo dohl'adu a dosahu deti.

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

Nelikvidujte lieky odpadovou vodou alebo domovym odpadom. Nepouzity liek vrat'te do lekarne.
Tieto opatrenia pomdzu chranit’ Zivotné prostredie.

6. Obsah balenia a d’alSie informacie
Co Raxone obsahuje

- Liecivo je idebenon. Kazda filmom obalena tableta obsahuje 150 mg idebendnu.

- Dalsie zlozky si:
Jadro tablety: mohohydrat laktozy, mikrokrystalicka celuloza, sodna sol’ kroskarmelozy,
povidon K25, stearat horecnaty a koloidny oxid kremicity.
Film tablety: makrogol, poly(vinylalkohol), mastenec, oxid titanicity, farbivo oranzova zIt
(E110).

Ako vyzera liek Raxone a obsah balenia

- Raxone filmom obalené tablety s oranzové okruhle tablety s priemerom 10 mm, s vyrytym
¢islom ,,150 na jednej strane.
- Liek Raxone sa dodava v bielych plastovych fl'astic¢kach. Kazda fl'asticka obsahuje 180 tabliet.

Drzitel rozhodnutia o registracii
Chiesi Farmaceutici S.p.A.

Via Palermo 26/A

43122 Parma

Taliansko

Vyrobca

Excella GmbH & Co. KG
Niirnberger Strasse 12
90537 Feucht

Nemecko

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

Belgié/Belgique/Belgien Lietuva

Chiesi sa/nv Chiesi Pharmaceuticals GmbH
Tél/Tel: + 32 (0)2 788 42 00 Tel: +43 14073919
Bbnarapus Luxembourg/Luxemburg
ExCEEd Orphan Distribution d.o.o. Chiesi sa/nv

Duzice 1, Zagreb Tél/Tel: + 32 (0)2 788 42 00

10 000, Croatia
pv.global@exceedorphan.com
Ten.: +359 87 663 1858
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Ceska republika
Chiesi CZ s.r.o.
Tel: + 420261221745

Danmark
Chiesi Pharma AB
TIf.: +46 8 753 35 20

Deutschland
Chiesi GmbH
Tel: + 49 40 89724-0

Eesti
Chiesi Pharmaceuticals GmbH
Tel: +43 14073919

EAGda
Chiesi Hellas AEBE
TnA: +30210 6179763

Espaiia
Chiesi Espana, S.A.U.
Tel: + 34 93 494 8000

France
Chiesi S.A.S.
Tél: +33 147688899

Hrvatska
Chiesi Pharmaceuticals GmbH
Tel: +43 14073919

Ireland
Chiesi Farmaceutici S.p.A.
Tel: +39 0521 2791

Island
Chiesi Pharma AB
Simi: +46 8 753 35 20

Italia
Chiesi Italia S.p.A.
Tel: +39 0521 2791

Kvnpog
Chiesi Farmaceutici S.p.A.
TnA: +39 0521 2791
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Magyarorszag

ExCEEd Orphan Distribution d.o.o.
Duzice 1, Zagreb

10 000, Croatia
pv.global@exceedorphan.com
Tel.: +36 70 612 7768

Malta
Chiesi Farmaceutici S.p.A.
Tel: + 39 0521 2791

Nederland
Chiesi Pharmaceuticals B.V.
Tel: +31 88 501 64 00

Norge
Chiesi Pharma AB
TIf: +46 8 753 3520

Osterreich
Chiesi Pharmaceuticals GmbH
Tel: +43 14073919

Polska

ExCEEd Orphan Distribution d.o.o.
Duzice 1, Zagreb

10 000, Croatia
pv.global@exceedorphan.com

Tel: +48 799 090 131

Portugal
Chiesi Farmaceutici S.p.A.
Tel: + 39 0521 2791

Romaénia
Chiesi Romania S.R.L.
Tel: +40 212023642

Slovenija
CHIESI SLOVENIJA d.o.o.
Tel: + 386-1-43 00 901

Slovenska republika
Chiesi Slovakia s.r.0.
Tel: + 421 259300060

Suomi/Finland
Chiesi Pharma AB
Puh/Tel: +46 8 753 35 20

Sverige
Chiesi Pharma AB
Tel: +46 8 753 35 20



Latvija
Chiesi Pharmaceuticals GmbH
Tel: +43 14073919

Téato pisomna informacia bola naposledy aktualizovana v

Tento liek bol registrovany za tzv. mimoriadnych okolnosti.

To znamena, Ze pre zriedkavost’ vyskytu ochorenia nebolo mozné ziskat’ vSetky informéacie o tomto
lieku.

Europska agentura pre lieky kazdy rok posudi nové informacie o tomto lieku a tito pisomnil
informéaciu bude podl'a potreby aktualizovat’.

Podrobné informacie o tomto lieku st dostupné na internetovej stranke Europskej agentury pre lieky
http://www.ema.europa.cu. Najdete tam aj odkazy na d’al§ie webové stranky o zriedkavych ochoreniach
aich liecbe.
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	Liek Raxone je indikovaný na liečbu poruchy zraku dospievajúcim a dospelým pacientom s Leberovou hereditárnou optickou neuropatiou (LHON) (pozri časť 5.1).
	Precitlivenosť na liečivo alebo na ktorúkoľvek z pomocných látok uvedených v časti 6.1.
	Gravidita
	Bezpečnosť idebenónu u gravidných žien nebola stanovená. Zo štúdie na zvieratách nevyplývajú priame alebo nepriame škodlivé účinky vzhľadom na reprodukčnú toxicitu. Idebenón sa má podávať gravidným ženám alebo ženám vo fertilnom veku, ktoré môžu oteho...
	Dojčenie
	Dostupné farmakodynamické/toxikologické údaje u zvierat preukázali vylučovanie idebenónu do mlieka (pre podrobné informácie pozri 5.3). Riziko u dojčiat nemôže byť vylúčené. Rozhodnutie, či ukončiť dojčenie alebo ukončiť/prerušiť liečbu liekom Raxone,...
	Fertilita
	K dispozícii nie sú žiadne údaje o vplyve expozície idebenónu na fertilitu človeka.
	Raxone nemá žiadny alebo má zanedbateľný vplyv na schopnosť viesť vozidlá a obsluhovať stroje.
	Zhrnutie bezpečnostného profilu
	Najčastejšie hlásené nežiaduce reakcie na idebenón sú mierna až stredne závažná hnačka (ktorá si zvyčajne nevyžaduje ukončenie liečby), nazofaryngitída, kašeľ a bolesť chrbta.
	Tabuľkový zoznam nežiaducich reakcií
	Ďalej sú v tabuľke uvedené nasledujúce nežiaduce reakcie, ktoré sa vyskytli v klinických skúšaniach zahŕňajúcich pacientov s LHON, alebo ktoré boli hlásené po uvedení lieku na trh v iných indikáciách. Zoskupenia frekvencií sú definované podľa nasleduj...
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	5. SPÔSOB A CESTA PODANIA
	6. ŠPECIÁLNE UPOZORNENIE, ŽE LIEK SA MUSÍ UCHOVÁVAŤ MIMO DOHĽADU A DOSAHU DETÍ
	Uchovávajte mimo dohľadu a dosahu detí.
	7. INÉ ŠPECIÁLNE UPOZORNENIE (UPOZORNENIA), AK JE TO POTREBNÉ
	8. DÁTUM EXSPIRÁCIE
	9. ŠPECIÁLNE PODMIENKY NA UCHOVÁVANIE
	10. ŠPECIÁLNE UPOZORNENIA NA LIKVIDÁCIU NEPOUŽITÝCH LIEKOV ALEBO ODPADOV Z NICH VZNIKNUTÝCH, AK JE TO VHODNÉ
	11. NÁZOV A ADRESA DRŽITEĽA ROZHODNUTIA O REGISTRÁCII
	12. REGISTRAČNÉ ČÍSLO
	13. ČÍSLO VÝROBNEJ ŠARŽE
	14. ZATRIEDENIE LIEKU PODĽA SPÔSOBU VÝDAJA
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	17. ŠPECIFICKÝ IDENTIFIKÁTOR – DVOJROZMERNÝ ČIAROVÝ KÓD
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	Písomná informácia pre používateľa
	Raxone 150 mg filmom obalené tablety
	Pozorne si prečítajte celú písomnú informáciu predtým, ako začnete užívať tento liek, pretože obsahuje pre vás dôležité informácie.
	V tejto písomnej informácii sa dozviete:
	1. Čo je liek Raxone a na čo sa používa
	- Táto očná choroba je dedičná – to znamená, že sa vyskytuje v rodinách.
	- Vzniká v dôsledku poruchy génov (nazývanej tiež genetická mutácia), ktorá ovplyvňuje schopnosť očných buniek produkovať energiu potrebnú na to, aby mohli normálne fungovať, takže sa stanú neaktívnymi.
	- LHON môže viesť k strate zraku, čo je zapríčinené tým, že bunky zodpovedné za zrak nie sú aktívne.
	2. Čo potrebujete vedieť predtým, ako užijete liek Raxone
	Neužívajte liek Raxone
	- ak ste alergický na idebenón alebo na ktorúkoľvek z ďalších zložiek tohto lieku (uvedených v časti 6).
	Upozornenia a opatrenia
	- máte akékoľvek problémy s krvou, pečeňou alebo obličkami.
	Zmena zafarbenia moču
	Tehotenstvo a dojčenie
	- Lekár vám predpíše liek Raxone len v prípade, že prínosy liečby sú väčšie ako riziká pre nenarodené dieťa.
	- Liek Raxone môže prenikať do materského mlieka. Ak dojčíte, lekár sa s vami porozpráva o tom, či je potrebné zastaviť dojčenie alebo prestať užívať tento liek. Lekár pritom vezme do úvahy prínos dojčenia pre dieťa a prínos lieku pre vás.
	Vedenie vozidiel a obsluha strojov
	Nepredpokladá sa, že liek Raxone ovplyvní vašu schopnosť viesť vozidlo alebo obsluhovať stroje.
	3. Ako užívať liek Raxone
	Ak užijete viac lieku Raxone, ako máte
	Ak užijete viac lieku Raxone, ako ste mali, ihneď o tom informujte svojho lekára.
	Ak zabudnete užiť liek Raxone
	4. Možné vedľajšie účinky
	5. Ako uchovávať liek Raxone
	6. Obsah balenia a ďalšie informácie
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