PRILOHA I

SUHRN CHARAKTERISTICKYCH VLASTNOSTI LIEKU



1. NAZOV LIEKU

Slenyto 1 mg tablety s prediienym uvoliovanim
Slenyto 5 mg tablety s predlzenym uvolfiovanim

2.  KVALITATIVNE A KVANTITATIVNE ZLOZENIE

Slenyto 1 mg tablety s predizenym uvolfiovanim

Kazda tableta s predizenym uvoltiovanim obsahuje 1 mg melatoninu.

Pomocna latka so zndmym t¢inkom

Kazda tableta s predizenym uvoltiovanim obsahuje monohydrat laktézy, ktory zodpoveda 8,32 mg
laktozy.

Slenyto 5 mg tablety s predizenym uvolfiovanim

Kazda tableta s predizenym uvolfiovanim obsahuje 5 mg melatoninu.

Pomocna latka so zndmym ¢inkom

Kazda tableta s predizenym uvoliiovanim obsahuje monohydrat laktozy, ktory zodpoveda 8,86 mg
laktozy.

Uplny zoznam pomocnych latok, pozri ¢ast’ 6.1.

3. LIEKOVA FORMA
Tableta s predizenym uvoltiovanim.

Slenyto 1 mg tablety s predizenym uvolfiovanim

Ruzové, filmom obalené, okruhle, bikonvexné tablety s priemerom 3 mm bez potlace.

Slenyto 5 mg tablety s predizenym uvolfiovanim

Z1té, filmom obalené, okrithle, bikonvexné tablety s priemerom 3 mm bez potlace.

4. KLINICKE UDAJE
4.1 Terapeutické indikacie

Slenyto je indikovany na:

- lie¢bu nespavosti detom a dospievajucim vo veku 2 — 18 rokov s poruchou autistického
spektra (Autism Spectrum Disorder, ASD) a/alebo s neurogenetickymi poruchami
s aberantnou 24-hodinovou sekréciou melatoninu a/alebo noénym budenim, kde opatrenia
tykajuce sa hygieny spanku neboli dostatocné,

- lie¢bu nespavosti detom a dospievajucim vo veku 6 — 17 rokov s poruchou pozornosti
s hyperaktivitou (attention-deficit hyperactivity disorder, ADHD), kde opatrenia tykajice sa
hygieny spanku neboli dostato¢né.



4.2 Davkovanie a sposob podavania
Davkovanie

Nespavost’ u deti a dospievajiicich vo veku 2 — 18 rokov s poruchou autistického spektra (ASD)
a/alebo s neurogenetickymi poruchami s aberantnou 24-hodinovou sekréciou melatoninu a/alebo
no¢nym budenim

Odporucana zaciatocna davka je 2 mg Slenyta. Ak bola pozorovana nedostatocna odpoved’, davka sa
ma zvysit na 5 mg, pricom maximalna davka je 10 mg.

Slenyto sa ma uzivat jedenkrat denne, polhodinu az hodinu pred spanim a s jedlom alebo po jedle.

Udaje su k dispozicii az do 2 rokov lie¢by. Pacient sa ma sledovat’ v pravidelnych intervaloch (asport
kazdych 6 mesiacov) s cielom zistit, ¢i je Slenyto stale najvhodnejSou lieCbou. Po najmenej 3
mesiacoch liecby ma lekar vyhodnotit’ ucinok liecby a zvazit’ jej ukoncenie, ak nie je pozorovany
ziadny klinicky relevantny uc¢inok liecCby. Ak sa po titracii na vyssiu davku prejavi nizsi ucinok liecby,
predpisujuci lekar ma skor, ako sa rozhodne liecbu uplne prerusit’, najprv zvazit’ titraciu na nizsiu
davku.

Ak pacient zabudne uzit’ tabletu, moze ju uzit’ pred spanim v ti noc, ale po uplynuti tejto doby sa pred
nasledujlicou planovanou davkou nema podat’ Ziadna ina tableta.

Nespavost’ u deti a dospievajucich vo veku 6 — 17 rokov s ADHD

Odporacana zaciatocna davka je 1 — 2 mg Slenyta. Davka sa méze individualne upravit’ na 5 mg denne
bez ohl'adu na vek dietata. Ak je to z klinického hl'adiska potrebné, maximalna denna davka sa moze
zvysit na 10 mg. M4 sa uzivat’ najnizsia a¢inna davka co najkratsi mozny cas.

Slenyto sa ma uzivat’ jedenkrat denne, polhodinu az hodinu pred spanim a s jedlom alebo po jedle.

Priblizne po 3 mesiacoch liecby ma lekar vyhodnotit’ G¢inok lie¢by a zvazit’ jej ukoncenie, ak sa
nepozoruje klinicky relevantny G€¢inok liecby. Pacienta je potrebné pravidelne sledovat’ (najmene;j
kazdych 6 mesiacov), aby sa skontrolovalo, ¢i je Slenyto stale najvhodnejsia liecba. Pocas
prebiehajucej lieCby, najma ak je €inok liecby neisty, sa maju pravidelne, asponi raz ro¢ne, robit’
pokusy o ukoncenie liecby.

Ak pacient zabudne uzit’ tabletu, moze ju uzit’ pred spanim v ti noc, ale po uplynuti tejto doby sa pred
nasledujlicou planovanou davkou nema podat’ Ziadna ina tableta.

Osobitné populécie

Porucha funkcie obliciek
Neskumal sa ziadny tc¢inok akéhokol'vek §tddia poruchy funkcie obli¢iek na farmakokinetiku
melatoninu. Pri poddvani melatoninu pacientom s poruchou funkcie obli¢iek je potrebna opatrnost’.

Porucha funkcie pecene
Neexistuju ziadne sktisenosti s pouzivanim melatoninu u pacientov s poruchou funkcie pecene. Preto

sa melatonin neodporaca pouzivat’ u pacientov s poruchou funkcie pecene (pozri Cast’ 5.2).

Pediatricka populacia
Bezpecnost’ a ucinnost’ Slenyta sa nestanovili pre deti s ADHD vo veku do 6 rokov.

Na liec¢bu nespavosti neexistuje relevantné pouzitie melatoninu u deti vo veku od 0 do 2 rokov.

Sposob podavania

Peroralne pouzitie. Tablety sa maju prehltnut’ celé. Tableta sa nema rozlomit’, rozdrvit’ ani zut, pretoze
strati vlastnosti predlzeného uvolfiovania.



Tablety je mozné vlozit’ do potravin, ako jogurt, pomaranCovy dzus alebo zmrzlina, aby sa ul'ahcilo
prehltanie a zlepsilo sa dodrziavanie pokynov. Ak sa tablety zmiesaju s jedlom alebo napojmi, maju sa
okamzite uzit’ a zmes sa nema skladovat’.

4.3 Kontraindikacie
Precitlivenost’ na lie¢ivo alebo na ktorikolI'vek z pomocnych latok uvedenych v Casti 6.1.

4.4 Osobitné upozornenia a opatrenia pri pouzivani

Ospalost’

Melatonin mdze spdsobovat’ ospalost’ a mozu sa vyskytnut rezidudlne u¢inky, ako je inava pocas dia.
Tieto uCinky treba vziat' do uvahy najma u deti a dospievajucich s ADHD, pretoze m6zu zhorsit’ denné
priznaky, ako s nepozornost’, hyperaktivita alebo poruchy spravania. Opatrovatelia a zdravotnicki
pracovnici by mali pacientov sledovat’ kvoli priznakom tinavy pocas dia a upravit’ davkovaciu schému
alebo prerusit’ lieCbu, ak takéto ucinky budt zhorSovat’ kazdodenné fungovanie. Preto sa mé liek
pouzivat’ opatrne, ak st G¢inky ospalosti pravdepodobne spojené s rizikom pre bezpecnost’ (pozri Cast’
4.7).

Autoimunitné ochorenia

Neexistuju ziadne klinické udaje o pouziti melatoninu u jedincov s autoimunitnymi ochoreniami. Preto
sa melatonin neodporaca pouzivat’ u pacientov s autoimunitnymi ochoreniami.

Interakcie s inymi liekmi a alkoholom

Stbezné pouzivanie s fluvoxaminom, alkoholom, benzodiazepinmi/nebenzodiazepinovymi
hypnotikami, tioridazinom a imipraminom sa neodporaca (pozri Cast’ 4.5).

Laktoza

Slenyto obsahuje laktézu. Pacienti so zriedkavymi dedi¢nymi problémami galaktézovej intolerancie,
celkovym deficitom laktazy alebo gluk6zo-galaktézovou malabsorpciou nesmu uzivat’ tento liek.

4.5 Liekové a iné interakcie

Interak¢éné Stadie sa uskutoénili len u dospelych. Pri absencii $pecifickych §tudii u deti st liekové
interakcie s melatoninom také, ako liekové interakcie zname u dospelych.

Metabolizmus melatoninu je prevazne sprostredkovany enzymami CYP1A. Preto je mozna interakcia
medzi melatoninom a inymi lie¢ivami ako dosledok ich uc¢inku na enzymy CYP1A.

Subezné pouzitie sa neodporuca

Stibezné pouzivanie nasledujucich liekov a alkoholu sa neodporuca (pozri Cast’ 4.4):

Fluvoxamin

Fluvoxamin zvySuje hladiny melatoninu (az na 17-nasobne vyssiu AUC a 12-nasobne vyssiu Cmax V
sére) inhibovanim jeho metabolizmu izoenzymami CYP1A2 a CYP2C19 pecenového cytochromu
P450 (CYP). Kombinacii je potrebné sa vyhnut’.

Alkohol
Alkohol sa nema uzivat’ spolu s melatoninom, pretoze znizuje uc¢innost’ melatoninu na spanok.



Benzodiazepiny/nebenzodiazepinové hypnotika

Melatonin méze zvysit’ sedativne vlastnosti benzodiazepinov a nebenzodiazepinovych hypnotik, ako
su zaleplon, zolpidem a zopiklén. V klinickom skusani existovali jednoznaéné dokazy o doCasnej
farmakodynamickej interakcii medzi melatoninom a zolpidemom jednu hodinu po spolo¢nom podani.
V porovnani so samotnym zolpidemom viedlo su¢asné podavanie k zvySenym porucham pozornosti,
pamati a koordinacie. Kombinacii s benzodiazepinmi a nebenzodiazepinovymi hypnotikami je
potrebné sa vyhnut'.

Tioridazin a imipramin

Melatonin bol subezne podavany v Studiach s tioridazinom a imipraminom, lie¢ivami ovplyviiujicimi
centralny nervovy systém. V ziadnom pripade neboli zistené ziadne klinicky vyznamné
farmakokinetické interakcie. Stibezné podavanie melatoninu vSak viedlo k zvySenym pocitom pokoja
a k tazkostiam pri plneni tloh v porovnani so samotnym imipraminom a k zvySenym pocitom
»Kratenia hlavy* v porovnani so samotnym tioridazinom. Kombinacii s tioridazinom a imipraminom je
potrebné sa vyhnut.

Subezné pouzitie treba pozorne zvazit’

Stubezné pouzitie nasledujucich liekov treba pozorne zvazit':

5- alebo 8-metoxypsoralén
Opatrnost’ je potrebné venovat’ pacientom, ktori uzivaji 5- alebo 8-metoxypsoralén (5 alebo 8-MOP),
ktoré zvysuju hladiny melatoninu inhibiciou jeho metabolizmu.

Cimetidin

Opatrnost’ je potrebné venovat’ pacientom uzivajicim cimetidin, ktory je silnym inhibitorom
niektorych enzymov cytochrému P450 (CYP450), hlavne CYP1A2, a tym zvysuje plazmatické
hladiny melatoninu inhibiciou jeho metabolizmu.

Estrogény

Opatrnost’ je potrebné venovat’ pacientom uzivajucim estrogény (napriklad antikoncepciu alebo
hormonalnu substitu¢nu liecbu), ktoré zvysuji hladiny melatoninu inhibiciou jeho metabolizmu
prostrednictvom CYP1A1 a CYP1A2.

Inhibitory CYP1A2
Inhibitory CYP1A2, ako st chinoléony (ciprofloxacin a norfloxacin) mézu viest’ k zvySenej expozicii
melatoninu.

Induktory CYP1A42

Induktory CYP1A2, ako st karbamazepin a rifampicin, mézu znizit’ plazmatické koncentracie
melatoninu. Preto ked’ sa podavaju aj induktory CYP1A2, aj melatonin, méze byt potrebna Gprava
davky.

Fajcenie
O fajceni je zname, Ze indukuje metabolizmus CYP1A2, preto ak pacient pocas liecby melatoninom
prestane alebo zacne fajCit’, moéze byt potrebnd uprava davky.

NSAID

Inhibitory syntézy prostaglandinu (NSAID), ako napriklad kyselina acetylsalicylova a ibuprofén,
podavané vecer mozu potlacit’ hladiny endogénneho melatoninu v skorej ¢asti noci az o 75 %. Ak je to
mozné, vecernému podavaniu NSAID je potrebné sa vyhnut.



Betablokatory

Betablokatory mézu potlac¢it’ no¢né uvolniovanie endogénneho melatoninu, a preto sa maji podavat’
réno.

4.6 Fertilita, gravidita a laktacia

Gravidita

Nie su k dispozicii ziadne udaje o pouziti melatoninu u gravidnych Zien. Studie na zvieratach
nepoukazuji na reprodukénu toxicitu (pozri Cast’ 5.3). Ako preventivne opatrenie je vhodnejSie
vyhnut sa uzivaniu melatoninu pocas gravidity.

Dojcenie

Endogénny melatonin bol namerany v 'ndskom materskom mlieku, takze exogénny melatonin sa
pravdepodobne vylucuje do I'udského mlieka. Udaje u zvierat poukazuju na prenos melatoninu z
matky na plod cez placentu alebo mlieko. U¢inok melatoninu u dojé¢enych novorodencov/dojciat nie je

znamy.

Rozhodnutie, ¢i ukoncit’ dojéenie alebo ukoncit/preusit’ lieCbu melatoninom, sa ma urobit’ po zvazeni
prinosu dojcenia pre dieta a prinosu liecby pre zenu.

Fertilita

V studiach u dospelych aj juvenilnych zvierat nemal melatonin ziadny vplyv na plodnost’ samcov
alebo samic (pozri Cast’ 5.3).

4.7 Ovplyvnenie schopnosti viest’ vozidla a obsluhovat’ stroje
Melatonin ma mierny vplyv na schopnost’ viest’ vozidla a obsluhovat’ stroje.

Melatonin mdze spdsobovat’ ospalost’, preto sa ma pouzivat’ opatrne, ak su ucinky ospalosti
pravdepodobne spojené s rizikom pre bezpecnost'.

4.8 Neziaduce ucinky

Suhrn bezpeénostného profilu

Najcastejsie hlasené neziaduce reakcie pri uzivani Slenyta v klinickych §tadiach boli ospalost’, tinava,
zmeny nalad, bolesti hlavy, podrazdenost’, agresivita a stav ako po opitosti vyskytujiice sau 1 zo 100
az 1z 10 deti.

Tabul'’kovy zoznam neziaducich reakcii

Neziaduce reakcie su uvedené podla triedy organovych systémov a kategorie frekvencie MedDRA.
Kategorie frekvencie st definované podl'a nasledujucej konvencie: Vel'mi Casté (>1/10), ¢asté (=1/100
az <1/10), menej Casté (>1/1 000 az <1/100), zriedkavé (>1/10 000 az <1/1 000), vel'mi zriedkavé
(<1/10 000) a nezname (nemozno odhadnut’ z dostupnych udajov)

V ramci jednotlivych skupin frekvencii st neziaduce reakcie usporiadané v poradi podl'a klesajuce;j
z&vaznosti.



Trieda organovych systémov Casté

Psychické poruchy zmeny nalad, agresivita, podrazdenost’
Poruchy nervového systému ospalost’, bolest’ hlavy, nahly nastup spanku
Poruchy dychacej sustavy, sinusitida

hrudnika a mediastina
Celkové poruchy a reakcie v mieste | tinava, pocity ako po opitosti
podania

Nasledujuce neziaduce reakcie (frekvencia neznama) boli hlasené pri pouziti lieku 2 mg tablety s
melatoninom s predizenym uvoltfiovanim u dospelych mimo schvalenej indikacie: epilepsia, poruchy
zraku, dychavi¢nost’, epistaxa, zapcha, znizena chut’ do jedla, opuch tvare, kozné 1ézie, abnormalne
pocity, abnormalne spravanie a neutropénia.

Okrem toho boli u deti s ASD a neurogenetickou poruchou liecenych 2 — 6 mg davkou pre dospelych
v programe Odporucanie pre do¢asné pouzitie (Recommendation for Temporary Use, RTU) vo
Francuzsku (N = 926) hlasené nasledujuce neziaduce reakcie (s frekvenciou menej ¢asté): depresia,
noc¢né mory, agitacia a bolest’ brucha.

Hlasenie podozreni na neziaduce reakcie

Hlasenie podozreni na neziaduce reakcie po registracii lieku je dolezité. Umoziiuje 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 pripade predavkovania sa ocakava ospalost’. Klirens lieciva sa ocakava do 12 hodin po uziti. Nie je
potrebné Ziadne zvlastne oSetrenie.

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI

5.1 Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeuticka skupina: Psycholeptika, agonisty receptoru melatoninu, ATC kod: NOSCHO1

Mechanizmus u¢inku

Predpoklada sa, Ze aktivita melatoninu na receptoroch melatoninu (MT1, MT2 a MT3) prispieva k
jeho vlastnostiam podnecujicim spanok, pretoze tieto receptory (hlavne MT1 a MT2) sa podiel’aja na
regulacii cirkadianych rytmov a regulacii spanku.

Klinické uéinnost’ a bezpecénost’ u pediatricke] populacie

ASD a Smithovej-Magenisovej syndrom

Uctinnost’ a bezpe¢nost’ sa hodnotili v randomizovanej, placebom kontrolovanej §tadii u deti s
diagn6zou ASD a poruchami vyvinu nervového systému sposobenymi Smithovej-Magenisovej
syndromom, u ktorych sa nepreukazalo zlepsenie po Standardnom zakroku do spankového spravania.
Liecba bola podavana pocas obdobia do dvoch rokov.

Stadia pozostava z 5 obdobi: 1) fiza pred §tadiou (4 tyzdne), 2) vychodiskova jednoducho zaslepena
faza placeba (2 tyzdne), 3) randomizovana placebom kontrolovana faza lie¢by (13 tyzdiiov), 4)
otvorena faza liecby (91 tyzdnov) a 5) jednoducho zaslepena zaverecna (run-out) faza (2 tyzdne
placeba).

Celkovo bolo randomizovanych 125 deti (vo veku 2 — 17,0 rokov, priemerny vek 8,7 +/- 4,15; 96,8 %
ASD, 3.2 % Smithovej-Magenisovej syndrom [SMS]), u ktorych sa nepodarilo zlepsit’ spanok

samotnym behavioralnym zdkrokom a k dispozicii st vysledky za 112 tyzdiov. 28,8 % pacientov bolo
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diagnostikovanych s ADHD pred zaciatkom §tadie a 77 % malo na zaciatku $tadie abnormalne SDQ
(Strengths and Difficulties Questionnaire) skore hyperaktivity/nepozornosti (> = 7).

Randomizované placebom kontrolované obdobie liecby (13 tyzdrnov)

Stadia splnila priméarny ciel, preukazala $tatisticky vyznamné G&inky lieku Slenyto 2/5 mg oproti
placebu zmenou vychodiskovej hodnoty priemernej celkovej doby spanku (Total Sleep Time, TST)
hodnotenej podl'a dennika spanku (Sleep and Nap Diary, SND) po uplynuti 13 tyzdiiov dvojito
zaslepenej lieCby. Na zaciatku bola priemerna TST 457,2 mintty v skupine uzivajtcej Slenyto a
459,9 mintty v skupine s placebom. Po 13 tyzditoch dvojito zaslepenej liecby ucastnici spali v noci v
priemere o 57,5 minuty dlhS$ie pri uzivani Slenyta v porovnani s 9,1 minuty u ucastnikov uzivajacich
placebo upravené priemernym rozdielom v liecbe Slenytom — placebom 33,1 minuty v celej
randomizovanej skupine; viacnasobna imputacia (Multiple Imputation, MI) (p = 0,026).

Na zaciatku bola priemerna spankova latencia (Sleep Latency, SL) 95,2 mintty v skupine lieCenej
Slenytom a 98,8 minuty v skupine uZzivajicej placebo. Do konca 13-tyzdnovej liecby deti zaspali v
priemere o 39,6 minuty rychlejSie pri uzivani Slenyta a o 12,5 minuty rychlej$ie pri uzivani placeba
upravené priemernym rozdielom v liecbe -25,3 minuty vo vSetkych randomizovanych skupinach; MI
(p =0,012) bez toho, aby sa spdsobil skorsi ¢as prebudenia. Mnozstvo G¢astnikov, ktori dosiahli
klinicky vyznamné odpovede pri TST (zvySenie o 45 mintt oproti vychodiskovej hodnote) a/alebo SL
(pokles o 15 minut oproti vychodiskovej hodnote), bol vyznamne vyssi v pripade Slenyta ako u
placeba (68,9 % oproti 39,3 % v tomto poradi; p = 0,001).

Okrem skracovania SL bolo pozorované prediZenie najdlhsieho obdobia spanku (longest sleep
episode, LSE) = nepretrzitého obdobia spanku v porovnani s placebom. Do koncs 13-tyzdiiovej
dvojito zaslepenej fazy sa priemerna hodnota LSE zvysila v priemere o 77,9 minuty v skupine liecenej
Slenytom v porovnani s 25,5 minuty v skupine lie¢enej placebom. Upravené odhadované rozdiely v
lie¢be boli 43,2 minuty vo vietkych randomizovanych skupinach (MI, p = 0,039). Cas prebudenia
nebol ovplyvneny; po 13 tyzdioch bol ¢as prebudenia pacientov oneskoreny nepatrne o 0,09 hodiny
(0,215) (5,4 minuty) pri uzivani Slenyta v porovnani s placebom.

Liecba lickom Slenyto 2 mg/5 mg viedla k vyraznému zlepSeniu v porovnani s placebom v
externalizatnom spravani dietat’a (skore hyperaktivity/nepozornosti + spravania), ako sa stanovilo v
dotazniku o sile a tazkostiach (SDQ) po 13 tyzdiioch dvojito zaslepenej liecby (p = 0,021). Pre
celkové SDQ skore po 13 tyzdioch dvojito zaslepenej liecby bol trend prinosu v prospech lieku
Slenyto (p = 0,077). Pri socialnom fungovani (CGAS) boli rozdiely medzi lickom Slenyto a placebom
malé a Statisticky nevyznamné (tabulka 1).

Tabul’ka 1: SPRAVANIE DIETA (13 tyZdiiov dvojité zaslepenie)

Premenna Skupina Upravené prostriedky Rozdiel v 95 % Hodnota p*
lie¢by (SE) [95 % CI] liecbe (SE)
SDQ
Externaliza¢né Slenyto -0,70 (0,244) [-1,19; -0,22] )
spravanie Placebo 0,13 (0,258) [-0,38; 0,64] -0.83(0.355) -1,54-0,13 0,021
Celkové skore: Slenyto -0,84 (0,387) [-1,61; -0,07] )
Placebo 0,17 (0,409) [-0,64; 0,98] -1.01(0,563)  -2,12:0,11 0,077
CGAS
Slenyto 1,96 (1,328) (-0,67; 4,60) 0,13(1,901) -3,64;3,89  nevyznamné

Placebo 1,84 (1,355) (-0,84; 4,52)

* Analyza MMRM CI = interval spol'ahlivosti (confidence interval); SDQ = dotaznik o sile a tazkostiach
(Strength and Difficulties Questionnaire); CGAS = globalna hodnotiaca stupnica pre deti (Children’s Global
Assessment Scale); SE = Standardna chyba (standard error)

Utinky lie¢by na premenné spanku suviseli so zlep$enim kvality Zivota rodi¢ov. U lieku Slenyto doglo
k vyznamnému zlepSeniu v porovnani s placebom v Zmie$anom indexe poruchy spanku (Composite
Sleep Disturbance Index, CSDI) - hodnoteny spokojnostou rodi¢ov so spankovym rezimom diet'at’a



(p = 0,005) a kvalitou zivota oSetrovatel'ov, ako to stanovila WHO-5 po 13 tyzdioch dvojito
zaslepene;j liecby (p = 0,01) (tabulka 2).

Tabul’ka 2: KVALITA ZIVOTA RODICOV (13 tyZdiiov dvojité zaslepenie)

Premenna Skupina Upravené prostriedky liecby  Rozdiel v 95 % CI Hodnota
(SE) [95 % CI] liecbe (SE) p*
WHO-5 Slenyto 1,43 (0,565) (0,31; 2,55)

Placebo 0,75 (0,608)(-1,95,0,46) 21700831 053,382 001

Spokojnost CSDI  Slenyto 1,43 (0,175) (1,08; 1,78)

Placebo 0,71 (0,184) (0,34; 1,07) 0.72(0,254)  0.22;1,23 0,005

* Analyza MMRM CI = interval spolahlivosti; WHO-5 = Index kvality Zivota Svetovej zdravotnicke;j
organizacie (World Health Organization Well-Being Index); CSDI = ZmieSany index poruchy spanku
(Composite Sleep Disturbance Index); SE = $tandardna chyba

Vysledky otvorenej fazy liecby (91 tyzdinov)

Pacienti (51 pacientov zo skupiny so Slenytom a 44 pacientov zo skupiny s placebom, priemerny

vek 9 + 4,24 rokov v rozmedzi 2 - 17,0 roka) dostavali otvorent1 lieCbu Slenytom 2/5 mg podl'a davky
z dvojito zaslepenej fazy po dobu 91 tyzdnov s pripadnou tipravou davky na 2, 5 alebo 10 mg/den po
prvych 13 tyzdnoch sledovaného obdobia. 74 pacientov absolvovalo 104 tyzdiov liecby, 39 dokoncilo
2 roky a 35 dokoncilo 21 mesiacov liecby Slenytom. ZlepSenie celkového Casu spanku (TST),
spankovej latencie (SL) a trvania nepreruseného spanku (LSE, najdlhSia epizéda spanku) pozorované
v dvojito zaslepenej faze sa udrziavali pocas 39 tyzdiiov nésledného sledovania.

Po 2 tyzdnoch vysadenia placeba sa pozorovalo opisné zniZenie va¢siny hodnot, ale hladiny boli stale
vyrazne lepsie ako vychodiskové hladiny bez prejavov rebound efektu.

ADHD

Vo vyssie opisanej Studii so Slenytom malo 36 ucastnikov okrem ASD v anamnéze diagnostikovanu aj
ADHD. Analyza ti¢inkov Slenyta na primarny koncovy ukazovatel TST preukazala rovnaku Groven
zlepSenia u tcastnikov s komorbiditou ADHD a bez ne;.

Liecba melatoninom sa skumala v 4-tyzdiiovej randomizovanej, dvojito zaslepenej, placebom
kontrolovane;j stadii vykonanej na 105 detoch vo veku 6 — 12 rokov s ADHD a chronickou
nespavost'ou v dosledku t'azkosti so zaspavanim, ktoré nedostavali licky na ADHD ani behavioralnu
intervenciu (van der Heijden KB et al. 2007). V tejto §tadii sa pouzivala suplementacia melatoninom
s okamzitym uvolnovanim v davke 3 mg alebo 6 mg pocas 4 tyzdiiov. Liecba melatoninom posunula
u deti s ADHD a chronickou nespavostou v désledku tazkosti so zaspavanim cirkadianne rytmy
spanku a bdenia a skratila latenciu spanku. Priemerna latencia spanku sa v skupine s melatoninom
skratila o 21,3 minuty a v skupine s placebom sa zvysila o 3 mintty. Celkovy ¢as spanku sa v skupine
s melatoninom zvys$il o 19,8 mintty a v skupine s placebom sa znizil o 13,6 mintty. Melatonin

s okamzitym uvolfiovanim nemal Ziadny vplyv na problémové spravanie, kognitivny vykon ani
kvalitu Zivota.

5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Absorpcia

U detskej populacie pozostavajucej zo 16 deti s ASD vo veku 7 az 15 rokov trpiacich nespavost'ou po
podani 2 mg (2 x 1 mg mini-tablety) lieku Slenyto po Standardnych ranajkach koncentracie melatoninu
vrcholili maximalne 2 hodiny po podani a zostali zvySené po dobu 6 hodin, nasledne s Cimax (SD) 410
pg/ml (210) v slinach.

U dospelych po podani 5 mg (1 x 5 mg mini-tableta) liecku Slenyto podavaného po jedle koncentracie
melatoninu vrcholili maximalne 3 hodiny po podani; Cnax (SD) bola v plazme 3,57 ng/ml (3,64). Pri
stave nalacno bola Cmax nizsia (1,73 ng/ml) a tmax bola nastala skor (do 2 hodin) s malym t¢inkom na
AUC-oo, ktory bol mierne znizeny (-14 %) v porovnani so stavom nasytenia.



Absorpcia peroralne uzitého melatoninu je u dospelych iplna a moZze sa u starSich pacientov znizit' az
0 50 %. Kinetika melatoninu je linearna v rozmedzi 2 az 8 mg.

Udaje pri 2 mg tabletach s melatoninom s predizenym uvoliovanim a udaje pri 1 mg a 5 mg mini-
tabletach naznacuju, Ze po opakovanom podavani nedochadza k akumulacii melatoninu. Toto zistenie

je kompatibilné s kratkym pol-Casom melatoninu u l'udi.

Biologicka dostupnost’ je radovo 15 %. Existuje vyznamny uc¢inok prvého prechodu (first pass effect)
s odhadovanym metabolizmom prvého prechodu 85 %.

Distribucia

In vitro vdzba melatoninu na plazmatické bielkoviny je priblizne 60 %. Melatonin je viazany najmé na
albumin, alfa;-kysly glykoprotein a lipoprotein s vysokou hustotou.

Biotransformacia

Melatonin podlieha rychlemu first pass metabolizmu pecene a metabolizuje sa prevazne enzymami
CYP1A apravdepodobne aj CYP2C19 systému cytochromu P450 s pol¢asom eliminacie priblizne

40 minut. Predpubertalne deti a mladi dospeli metabolizuju melatonin rychlejsie ako dospeli. Celkovo
metabolizmus melatoninu klesa s vekom, pricom metabolizmus predpubertalnej a pubertalnej skupiny
je rychlejsi ako u starSich vekovych skupin. Hlavnym metabolitom je 6-sulfatoxy melatonin (6-S-MT),
ktory je neaktivny. Miestom biotransformécie je pecenl. VyluCovanie metabolitu je ukoncené do

12 hodin po uziti.

Melatonin neindukuje enzymy CYP1A2 alebo CYP3A in vitro v nad-terapeutickych koncentraciach.
Eliminacia

Terminalny polcas (tx) je 3,5 - 4 hodiny. Dve metabolické drahy sprostredkované pecetiou predstavuju
asi 90 % metabolizmu melatoninu. Prevladajuci metabolicky tok je prostrednictvom hydroxylacie na
C6 cez systém hepatického mikrozomu P-450 za vzniku 6-hydroxymelatoninu. Druhd, menej
vyznamna draha je 5-demetylacia za vzniku fyziologického prekurzora melatoninu, N-
acetylserotoninu. Tak 6-hydroxymelatonin, ako aj N-acetylserotonin sa nakoniec konjuguji na sulfat a
kyselinu glukurénovi a vylucuji sa moc¢om ako zodpovedajuce 6-sulfatoxy- a 6-glukuronidové
derivaty.

Eliminéacia je vylu¢ovanim metabolitov oblickami, 89 % ako sulfatované a glukuronidové konjugaty
6-hydroxymelatoninu (viac ako 80 % ako 6-sulfatoxy melatonin) a 2 % sa vylu€uju ako melatonin
(nezmenené lie€ivo).

Pohlavie

3 - 4-nasobné zvysenie Cmax je zrejmé u zZien v porovnani s muzmi. Bola tieZ pozorovana pat-nasobna
variabilita Crax medzi r6znymi ¢lenmi rovnakého pohlavia. Nebola vSak zistena ziadna

farmakodynamicka odliSnost’ medzi muzmi a zenami napriek rozdielom v krvnych hladinéch.

Osobitné populacie

Porucha funkcie obliciek

Neexistuju ziadne skiisenosti s pouzivanim melatoninu u pediatrickych pacientov s poruchou funkcie
pecene (pozri Cast’ 4.2). Ked’Ze melatonin sa predovsetkym eliminuje metabolizmom pecene a
metabolit 6-SMT je neaktivny, neoCakava sa, Ze poruchou funkcie obli¢iek ovplyvni klirens
melatoninu.
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Porucha funkcie pecene
Pecen je primarnym miestom metabolizmu melatoninu, a preto porucha funkcie pecene vedie k vysS§im
endogénnym hladindm melatoninu.

Plazmatické hladiny melatoninu u pacientov s cirhdzou boli pocas denného svetla vyrazne zvysené. V
porovnani s kontrolnymi skupinami mali pacienti vyznamne znizent celkovu exkréciu
6-sulfatoxymelatoninu.

Neexistuju ziadne sktisenosti s pouzivanim melatoninu u pacientov s poruchou funkcie pecene.
Uverejnené udaje ukazuju vyrazne zvySené hladiny endogénneho melatoninu poc¢as dennych hodin v
dosledku znizeného klirensu u pacientov s poruchou funkcie pecene (pozri Cast’ 4.2).

5.3 Predklinické udaje o bezpeénosti

Predklinické udaje ziskané na zaklade obvyklych farmakologickych studii bezpecnosti, toxicity po
opakovanom podévani, genotoxicity, karcinogénneho potencidlu, reprodukénej toxicity a vyvinu
neodhalili ziadne osobitné riziko pre l'udi.

Mierny vplyv na postnatalny rast a zivotaschopnost’ sa zistil u potkanov len pri vel'mi vysokych
davkach, ¢o zodpoveda priblizne 2 000 mg/dei u I'udi.

6. FARMACEUTICKE UDAJE

6.1 Zoznam pomocnych litok

Slenyto 1 mg tableta s predizenym uvolfiovanim

Jadro tablety

amonno-metakrylatovy kopolymér, typ B
fosfore¢nan vapenaty, dihydrat

lakt6za, monohydrat

oxid kremicity, koloidny bezvody
mastenec

stearan hore¢naty

Obal tablety

karmeléza, sodna sol’ (E466)
maltodextrin

glukéza, monohydrat

lecitin (E322)

oxid titanicity (E171)

oxid zelezity, cerveny (E172)
oxid zelezity, zIty (E172)

Slenyto 5 mg tableta s prediZenym uvolfiovanim

Jadro tablety

amonno-metakrylatovy kopolymér, typ A
fosfore¢nan véapenaty, dihydrat

lakt6za, monohydrat

oxid kremicity, koloidny bezvody

stearan hore¢naty
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Obal tablety

karmeldza, sodna sol’ (E466)
maltodextrin

gluko6za, monohydrat

lecitin (E322)

oxid titanicity (E171)

oxid zelezity, zlty (E172)

6.2 Inkompatibility
Neaplikovatel'né.

6.3 Cas pouzitePnosti

3 roky

6.4 Specialne upozornenia na uchovavanie
Uchovavajte pri teplote do 30 °C.
6.5 Druh obalu a obsah balenia

Slenyto 1 mg tablety s predizenym uvolfiovanim

PVC/PVDC nepriehl'adny blister s hlinikovou foliou na zadnej strane. Velkost balenia: 30 tabliet
alebo 60 tabliet

Slenyto 5 mg tablety s predizenym uvolfiovanim

PVC/PVDC nepriehl'adny blister s hlinikovou féliou na zadnej strane. Velkost’ balenia: 30 tabliet
alebo 100 tabliet

Na trh nemusia byt uvedené vsetky velkosti balenia.

6.6  Specidlne opatrenia na likvidaciu

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

7. DRZITEL ROZHODNUTIA O REGISTRACII
RAD Neurim Pharmaceuticals EEC SARL

4 rue de Marivaux

75002 Paris

Francuzsko

e-mail: regulatory@neurim.com

8. REGISTRACNE CISLO (CISLA)
EU/1/18/1318/001

EU/1/18/1318/003

EU/1/18/1318/005
EU/1/18/1318/006
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9. DATUM PRVEJ REGISTRACIE/PREDLZENIA REGISTRACIE

Détum prvej registracie: 20. septembra 2018
Datum posledného predlzenia registracie: 5. jina 2023

10. DATUM REVIZIE TEXTU

{DD. mesiac RRRR}

Podrobné informécie o tomto lieku st dostupné na internetovej stranke Eurdpskej agentury pre lieky
https://www.ema.europa.eu
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PRILOHA II

VYROBCA (VYROBCOVIA) ZODPOVEDNY (ZODPOVEDNI)
ZA UVODLNENIE 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 UVOINENIE
SARZE

N4azov a adresa vyrobcu (vyrobcov) zodpovedného (zodpovednych) za uvol'nenie Sarze

Iberfar Induastria Farmacéutica S.A.,

Estrada Consiglieri Pedroso 123, Queluz De Baixo
Barcarena,

2734-501,

Portugalsko

B. PODMIENKY ALEBO OBMEDZENIA TYKAJUCE SA DODAVKY A POUZITIA

Vydaj lieku je viazany na lekarsky predpis.

C. DALSIE PODMIENKY A POZIADAVKY REGISTRACIE
e  Periodicky aktualizované spravy o bezpec¢nosti (Periodic safety update reports, PSUR)
Poziadavky na predlozenie PSUR tohto lieku su stanovené v zozname referenénych datumov Unie

(zoznam EURD) v stllade s ¢lankom 107c ods. 7 smernice 2001/83/ES a vSetkych naslednych
aktualizacii uverejnenych na eurdpskom internetovom portali pre lieky.

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

e  Plan riadenia rizik (RMP)

Drzitel’ rozhodnutia o registracii vykond pozadované ¢innosti a zasahy v ramci dohl'adu nad liekmi,

ktoré s podrobne opisané v odsuhlasenom RMP predloZzenom v module 1.8.2 registra¢ne;j

dokumentécie a vo vsetkych d’alSich odstihlasenych aktualizaciach RMP.

Aktualizovany RMP je potrebné predlozit:
o Na ziadost’ Eurdpskej agenttry pre lieky,

. Vzdy v pripade zmeny systému riadenia rizik, predovsetkym v dosledku ziskania novych

informadcii, ktoré mozu viest’ k vyraznej zmene pomeru prinosu a rizika, alebo v dosledku
dosiahnutia d6lezitého medznika (v ramci dohl'adu nad liekmi alebo minimalizacie rizika).
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PRILOHA III

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

SKATULA (BLISTROVE BALENIE) - 1 MG

1. NAZOV LIEKU

Slenyto 1 mg tablety s prediZzenym uvolfiovanim
melatonin

2.  LIECIVO (LIECIVA)

Kazda tableta s predizenym uvolfiovanim obsahuje 1 mg melatoninu.

3. ZOZNAM POMOCNYCH LATOK

Obsahuje monohydrat laktozy
Dalsie informécie st uvedené v pisomnej informadcii pre pouzivatela.

4. LIEKOVA FORMA A OBSAH

30 tabliet s predizenym uvolovanim
60 tabliet s predlzenym uvolfiovanim

5. SPOSOB A CESTA (CESTY) PODANIA LIEKU

Pred pouzitim si precitajte pisomnu informaciu pre pouZzivatela.
Peroralne pouzitie
Prehltnite celé. Tablety nerozlomte, nedrvte ani nezujte.

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

Uchovéavajte mimo dohl'adu a dosahu deti.

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

| 8. DATUM EXSPIRACIE

EXP

9. SPECIALNE PODMIENKY NA UCHOVAVANIE

Uchovavajte pri teplote do 30 °C.
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10. SPECIALNE UPOZORNENIA NA LIKVIDACIU NEPOUZITYCH LIEKOV ALEBO
ODPADOV Z NICH VZNIKNUTYCH, AK JE TO VHODNE

11. NAZOV A ADRESA DRZITELA ROZHODNUTIA O REGISTRACII

RAD Neurim Pharmaceuticals EEC SARL
4 rue de Marivaux

75002 Paris

Franctzsko

e-mail: regulatory@neurim.com

12. REGISTRACNE CiSLO (CiSLA)

EU/1/18/1318/005: 30 tabliet s prediien}'Im uvolnovanim
EU/1/18/1318/001: 60 tabliet s predlzenym uvolfiovanim

13. CiSLO VYROBNEJ SARZE

Lot

‘ 14. ZATRIEDENIE LIEKU PODI’A SPOSOBU VYDAJA

| 15. POKYNY NA POUZITIE

| 16. INFORMACIE V BRAILLOVOM PiSME

Slenyto 1 mg

17. SPECIFICKY IDENTIFIKATOR — DVOJROZMERNY CIAROVY KOD

Dvojrozmerny ¢iarovy kod so Specifickym identifikatorom.

18. SPECIFICKY IDENTIFIKATOR — UDAJE CITATELNE LUDSKYM OKOM

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

BALENIE 30 TABLIET - 1 MG

1.  NAZOV LIEKU

Slenyto 1 mg tablety s prediZzenym uvolfiovanim
melatonin

2. NAZOV DRZITELCA ROZHODNUTIA O REGISTRACII

RAD Neurim Pharmaceuticals EEC SARL

3.  DATUM EXSPIRACIE

EXP

| 4. CISLO VYROBNEJ SARZE

Lot

|5. INE
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UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA VONKAJSOM OBALE

SKATULA (BLISTROVE BALENIE) - 5 MG

1. NAZOV LIEKU

Slenyto 5 mg tablety s prediZzenym uvolfiovanim
melatonin

2.  LIECIVO (LIECIVA)

Kazda tableta s predizenym uvolfiovanim obsahuje 5 mg melatoninu.

3. ZOZNAM POMOCNYCH LATOK

Obsahuje monohydrat laktozy
Dalsie informécie st uvedené v pisomnej informadcii pre pouzivatela.

4. LIEKOVA FORMA A OBSAH

30 tabliet s predizenym uvoliovanim
100 tabliet s predlzenym uvolfiovanim

5. SPOSOB A CESTA (CESTY) PODANIA LIEKU

Pred pouzitim si precitajte pisomnu informaciu pre pouZzivatela.
Peroralne pouzitie
Prehltnite celé. Tablety nerozlomte, nedrvte ani nezujte.

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

Uchovéavajte mimo dohl'adu a dosahu deti.

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

| 8. DATUM EXSPIRACIE

EXP

9. SPECIALNE PODMIENKY NA UCHOVAVANIE

Uchovavajte pri teplote do 30 °C.
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10. SPECIALNE UPOZORNENIA NA LIKVIDACIU NEPOUZITYCH LIEKOV ALEBO
ODPADOV Z NICH VZNIKNUTYCH, AK JE TO VHODNE

11. NAZOV A ADRESA DRZITELA ROZHODNUTIA O REGISTRACII

RAD Neurim Pharmaceuticals EEC SARL
4 rue de Marivaux

75002 Paris

Franctzsko

e-mail: regulatory@neurim.com

12. REGISTRACNE CiSLO (CiSLA)

EU/1/18/1318/003: 30 tabliet s prediienYm uvolnovanim
EU/1/18/1318/006: 100 tabliet s predlzenym uvolfiovanim

13. CiSLO VYROBNEJ SARZE

Lot

‘ 14. ZATRIEDENIE LIEKU PODI’A SPOSOBU VYDAJA

| 15. POKYNY NA POUZITIE

| 16. INFORMACIE V BRAILLOVOM PiSME

Slenyto 5 mg

17. SPECIFICKY IDENTIFIKATOR — DVOJROZMERNY CIAROVY KOD

Dvojrozmerny ¢iarovy kod so Specifickym identifikatorom.

18. SPECIFICKY IDENTIFIKATOR — UDAJE CITATELNE LUDSKYM OKOM

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

BALENIE 25 ALEBO 30 TABLIET - 5 MG

1.  NAZOV LIEKU

Slenyto 5 mg tablety s prediZzenym uvoliovanim
melatonin

2. NAZOV DRZITELCA ROZHODNUTIA O REGISTRACII

RAD Neurim Pharmaceuticals EEC SARL

3.  DATUM EXSPIRACIE

EXP

| 4. CISLO VYROBNEJ SARZE

Lot

|5. INE
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B. PISOMNA INFORMACIA PRE POUZIVATELA
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Pisomna informadcia pre pouZivatel’a

Slenyto 1 mg tablety s prediZenym uvoliiovanim
Slenyto 5 mg tablety s predlZenym uvol'fiovanim
melatonin

Pozorne si precitajte celi pisomnu informaciu predtym, ako vy alebo vase diet’a zac¢nete uzivat’

tento liek, pretoZe obsahuje pre vas dolezité 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 alebo va$mu diet’at'u. Nedavajte ho nikomu inému. M6ze mu
uskodit’, dokonca aj vtedy, ak ma rovnaké prejavy ochorenia ako vy alebo vase dieta.

- Ak sau vas alebo u vasho dietata vyskytne akykol'vek vedlajsi ucinok, obrat'te sa na svojho
lekara alebo lekérnika. To sa tyka aj akychkol'vek vedlajSich u¢inkov, ktoré nie st uvedené
v tejto pisomnej informacii. Pozri Cast’ 4.

V tejto pisomnej informacii sa dozviete:

1. Co je Slenyto a na ¢o sa pouziva

2. Co potrebujete vediet’ predtym, ako vy alebo vase dieta uzijete Slenyto
3. Ako uzivat’ Slenyto

4. Mozné vedlajsie ucinky

5. Ako uchovavat’ Slenyto

6. Obsah balenia a d’al$ie informacie

1. Co je Slenyto a na ¢o sa pouZiva

Co je Slenyto

Slenyto je liek, ktory obsahuje lie¢ivo melatonin. Melatonin je hormén prirodzene tvoreny telom.

Na ¢o sa pouZiva

Slenyto sa pouziva na liecbu nespavosti u:

- deti a dospievajucich (vo veku 2 az 18 rokov) s poruchou autistického spektra (autism
spectrum disorder, ASD) a/alebo neurogenetickymi chorobami (dedi¢né ochorenia postihujuce
nervy a mozog) spojenymi s nezvyc¢ajnymi hladinami melatoninu a/alebo no¢nym budenim, kde
zdravé spankové rezimy (ako napriklad pravidelny ¢as zaspavania a upokojujice prostredie pre
spanok) nefunguju dostatocne dobre,

- deti a dospievajucich (vo veku 6 az 17 rokov) s poruchou pozornosti s hyperaktivitou
(attention-deficit hyperactivity disorder, ADHD), kde zdravé spankové rezimy (ako napriklad
pravidelny Cas zaspédvania a upokojujtice prostredie pre spanok) nefunguju dostato¢ne dobre.

Slenyto skrati ¢as potrebny na zaspanie a predlzuje trvanie spanku. Tento liek m6ze vam alebo vaSmu
dietat'u pomoct’ zaspat’ a moze vam alebo vasmu diet’atu pomoct’ v noci spat’ dlhsie.

2. Co potrebujete vediet’ predtym, ako vy alebo vase diet’a uZijete Slenyto
NEPOUZIVAJTE Slenyto, ak vy alebo vaSe diet’a

- ste alergicki na melatonin alebo na ktorukol'vek z d’alSich zloziek tohto lieku (uvedenych
v Casti 6).
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Upozornenia a opatrenia
Predtym, ako vy alebo vase diet’a zacnete uzivat’ Slenyto, obrat'te sa na svojho lekara alebo lekarnika,
ak:

- mate problémy s peceiiou alebo oblickami. Pred uzitim/podanim Slenyta je potrebné poradit’ sa
so svojim lekarom, pretoze v takychto pripadoch sa neodporuca jeho pouzitie.

- trpite autoimunitnym ochorenim (ked’ vlastny imunitny (obranny) systém tela napadne Casti
tela). Pred uzitim/podanim Slenyta je potrebné poradit’ sa so svojim lekarom, pretoze v takychto
pripadoch sa neodporti¢a jeho uzivanie.

Slenyto moze sposobit’ ospalost’ a inavu pocas diia. Opatrovatelia by mali dieta sledovat’, ¢i sa u neho
neobjavia priznaky tinavy pocas dna, a v pripade vyskytu priznakov sa obratit’ na lekara.

Najmai u deti a dospievajicich s ADHD sa m6zu vyskytnit’ zvysené denné priznaky, ako je
nepozornost’, hyperaktivita alebo poruchy spravania.

Deti

Bezpecénost’ a ucinnost’ Slenyta sa nestanovili pre deti s ADHD vo veku do 6 rokov.

Nepodavajte tento lieck detom mladsim ako 2 roky, pretoze nebol testovany a jeho ucinky su nezname.

Iné lieky a Slenyto

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

Najmaé uzivanie Slenyta s nasledujicimi lieckmi méze zvysit’ riziko neziaducich ucinkov alebo moze
mat vplyv na spdsob, akym ucinkuje Slenyto alebo iny liek:

o fluvoxamin (pouziva sa na lie€bu depresie a obsedantno-kompulzivnej poruchy)

. metoxypsoralény (pouzivané pri liecbe koznych ochoreni, napr. psoriazy)

o cimetidin (pouZzivany pri liecbe Zalado¢nych problémov, napriklad vredov)

o chinolény (napriklad ciprofloxacin a norfloxacin) a rifampicin (pouzivané na liecbu
bakterialnych infekcii)

o estrogény (pouzivané v antikoncepciach alebo hormonalnej nahradnej liecbe)

o karbamazepin (pouzivany pri liecbe epilepsie)

o nesteroidné protizapalové lieky, ako napriklad kyselina acetylsalicylova a ibuprofén
(pouzivané na liecbu bolesti a zapalu).). Tymto liekom sa treba vyhybat’, najma vecer.

. betablokatory (pouzivané na kontrolu krvného tlaku). Tieto lieky sa maju uzivat’ rano.

o benzodiazepiny a nebenzodiazepinové hypnotika, napriklad zaleplon, zolpidem a zopiklon
(pouzivané na vyvolanie spanku)

o tioridazin (pouzivany pri liecbe schizofrénie)

o imipramin (pouzivany pri lieCbe depresie)

Fajcenie

Fajcenie moze zvysit rozkladanie melatoninu v peceni, ¢o mdze znizit’ Gcinok tohto lieku. Ak vy
alebo vasSe diet'a za¢nete alebo prestanete fajCit’ pocas liecby, informujte o tom svojho lekéara.

Slenyto a alkohol
Nepite alkohol pred uzitim, pocas uzitia alebo po uziti Slenyta, pretoze alkohol jeho uc¢inok oslabuje.

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 zaCnete uzivat’ tento liek.
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Obrat'te sa na svojho lekara alebo lekarnika predtym, ako uzijete Slenyto, ak vy alebo vasa dcéra:

. otehotniete alebo by ste mohli otehotniet’. Z preventivnych dévodov sa neodporaca uzivat
melatonin pocas tehotenstva.
o dojcite alebo planujete dojcit. Je mozné, ze melatonin prechadza do 'udského materského

mlieka, preto vas lekar rozhodne, ¢i vy alebo vasa dcéra mate dojéit’ pocas uzivania melatoninu.

Vedenie vozidiel a obsluha strojov
Slenyto méze sposobovat’ ospalost’. Po uziti tohto lieku by ste vy alebo vase diet'a nemali viest
vozidlo, jazdit’ na bicykli alebo obsluhovat’ stroje, kym sa celkom nezotavite.

Ak vy alebo vase diet’a trpite neustalou ospalostou, je potrebné sa poradit’ so svojim lekarom.

Slenyto obsahuje laktézu.
Slenyto obsahuje monohydrat laktozy. Ak lekar vam alebo vaSmu dietat'u povedal, ze neznasate
niektoré cukry, kontaktujte svojho lekara pred uzitim tohto lieku.

3. AKo uzivat’ Slenyta

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

Slenyto je k dostupny v dvoch silach: 1 mg a 5 mg.

Nespavost’ u deti a dospievajucich (vo veku 2 — 18 rokov) s ASD a/alebo s neurogenetickymi
poruchami (dedi¢né ochorenia postihujiice nervy a mozog) spojenymi s nezvycajnymi hladinami
melatoninu a/alebo no¢nym budenim.

Odportacana zaciato¢na davka je 2 mg (dve tablety 1-mg) jedenkrat denne. Ak nedoslo k ziadnemu
zlepSeniu symptomov u vas alebo vasho dietat’a, lekar moze zvysit’ davku Slenyta, aby nasiel
najvhodnejsiu davku pre vas/vase dieta. Maximalna denna davka, ktort vy/vase diet’a dostanete, je 10
mg (dve 5-mg tablety).

Vas alebo vase dieta ma pravidelne sledovat’ vas lekar (odporaca sa kazdych Sest’ mesiacov), aby
skontroloval, ¢i je pre vas/vase diet’a Slenyto stale spravnym liekom.

Nespavost’ u deti a dospievajucich (vo veku 6 — 17 rokov) s ADHD

Odporucana zac¢iato¢na davka je 1 — 2 mg (jedna az dve tablety po 1 mg) raz denne. Ak neddjde k
zlepSeniu vasich priznakov/priznakov vasho dietata, ddvka sa méze individualne upravit’ na 5 mg
denne bez ohl'adu na vek. Ak to lekar povazuje za potrebné, maximalna denna davka sa méze zvysit’
na 10 mg (dve 5 mg tablety) denne.

Bude sa podavat’ najnizsia mozna davka pocas co najkratSicho casu.

Vas alebo vase dieta ma pravidelne sledovat’ vas lekar (odporaca sa kazdych Sest’ mesiacov), aby
skontroloval, ¢i je pre vas/vase dieta Slenyto stale spravnym liekom.

Liecba sa ma raz ro¢ne prerusit’, aby sa zistilo, ¢i je lieCba stale potrebna.

Kedy uzivat’ Slenyto
Slenyto sa ma uzivat’ vecer, 30 az 60 minut pred spanim. Tablety sa maji uzivat’ po vecernom jedle,
t. j. na plny zaladok.

Ako uzivat’ Slenyto

Slenyto je urceny na peroralne pouzitie. Tablety sa maju prehltat’ celé a NEMAJU sa lamat’, drvit’
ani Zut’. Drvenie a zutie poskodzuje Specidlne vlastnosti tablety a znamena, Ze nebudu fungovat’
spravne.
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Celé tablety je mozné pridat’ do jedla ako jogurt, pomarancovy dzis alebo zmrzlina, aby sa l'ahSie
prehitali. Ak sa tablety zmie3aju s tymito jedlami, maji sa podat’ okamzite a nie nechavat’ alebo
skladovat, pretoZe to méze mat’ vplyv na spdsob ich u¢inkovania. Ak sa tablety zmieSajt s
akymkol'vek inym druhom jedla, nemusia uc¢inkovat’ spravne.

AKk vy alebo vaSe diet’a uZijete viac Slenyta, ako mate
Ak ste vy alebo vaSe diet'a omylom uzili prili§ vela lieku, kontaktujte ¢o najskor lekéra alebo
lekarnika.

Ak uzivate viac ako je odporacana denna davka, mozete sa citit’ vy/vaSe diet’a ospali.

Ak vy alebo vaSe diet’a zabudnete uzZit’ Slenyto

Ak vy alebo vase dieta zabudnete uzit’ tabletu, moze sa uzit’ pred spanim v ten vecer, ale potom sa
pred d’al§$im vecerom nesmie podat’ Ziadna ina tableta.

Neuzivajte dvojnasobnu davku, aby ste nahradili vynechanu davku.

Ak vy alebo vase diet’a prestanete uzivat’ Slenyto

Predtym, ako vy alebo vase diet’a prestane uzivat’ Slenyto, mate sa porozpravat’ so svojim lekarom.
Aby sa ochorenie vylie€ilo, je dolezité pokra¢ovat’ v uzivani tohto lieku.

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

4. Mozné vedPajsie uc¢inky

Tak ako vSetky lieky, aj tento liek moze spdsobovat’ vedl'ajsie u¢inky, hoci sa neprejavia u kazdého.
Moézu sa bezne vyskytovat’ neocakavané zmeny v spravani, ako napriklad agresia ( mézu postihovat’
menej ako 1 z 10 osdb). AKk nastane takato zmena spravania, musite to povedat’ svojmu lekarovi.

Lekar moze chciet’, aby ste vy/vaSe diet’a prestali tento liek uZivat’.

Ak zacnete pocitovat’ akykol'vek vedl'ajsi ucinok ako zavazny alebo problémovy, obrat'te sa na svojho
lekara alebo vyhladajte lekdrsku pomoc: -

Casté: mozu postihovat’ menej ako 1 z 10 0sdb

Zmeny nalady

Agresivita

Podrazdenost’

Ospalost’

Bolest’ hlavy

Nahly nastup spanku

Opuch a zapal dutin spojenych s bolestou a upchatym nosom (sinusitida)
Unava

Pocit ako po opitosti

Menej ¢asté: mozu postihovat’ menej ako 1 zo 100 0os6b

Depresia

Noc¢né mory

Telesny nepokoj (agitacia)
Bolest’ brucha
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Frekvencia neznama (hlasend s inou farmaceutickou formou a silou)

Zachvaty (epilepsia)

Poruchy zraku

Dychavicnost/tazkosti pri dychani (dyspnoe)
Krvéacanie z nosa (epistaxa)

Zapcha

ZnizZena chut do jedla

Opuch tvare

Kozna 1ézia

Nezvycajné pocity

Nezvycajné spravanie

Nizke hladiny bielych krviniek (neutropénia)

Hlasenie vedl’ajsich u¢inkov

Ak sa u vas alebo u vasho dietat’a vyskytne akykol'vek vedl'ajsi G¢inok, obrat'te sa na svojho lekara
alebo lekarnika. To sa tyka aj akychkol'vek vedl'ajSich ucinkov, ktoré nie st uvedené v tejto pisomne;j
informacii. Vedlajsie u€¢inky mozete hlasit’ aj priamo na narodné centrum hlasenia uvedené

v prilohe V. Hlasenim vedl'ajsich ucinkov mozete prispiet k ziskaniu d’al$ich informéacii o bezpecnosti
tohto lieku.

5. Ako uchovavat’ Slenyto

Tento liek uchovavajte mimo dohl'adu a dosahu deti.

Neuzivajte tento liek po datume exspiracie, ktory je uvedeny na skatuli a blistri po EXP. Datum
exspiracie sa vztahuje na posledny deil v danom mesiaci.

Uchovavajte pri teplote do 30 °C.

Nelikvidujte lieky odpadovou vodou alebo domovym odpadom. Nepouzity liek vrat'te do lekarne.
Tieto opatrenia pomo6Zzu chranit’ Zivotné prostredie.

6. Obsah balenia a d’alSie informacie

Co Slenyto obsahuje

Sila 1 mg

- Liecivo je melatonin. Kazda tableta obsahuje 1 mg melatoninu.

- Dalsie zlozky st aménno-metakrylatovy kopolymér, typ B; fosforeénan vapenaty, dihydrat;
laktoza, monohydrat; oxid kremicity, koloidny bezvody; mastenec; stearan horecnaty;
karmelé6za, sodna sol’ (E466); maltodextrin, gluk6za, monohydrat; lecitin (E322); oxid titaniCity
(E171); oxid zelezity, Cerveny (E172) a oxid zelezity, zlty (E172).

Sila 5 mg

- Liecivo je melatonin. Kazda tableta obsahuje 5 mg melatoninu.

- Dalsie zlozky st aménno-metakrylatovy kopolymér, typ A; fosforeénan vapenaty, dihydrat;
lakt6za, monohydrat; oxid kremicity, koloidny bezvody; stearan horecnaty; karmel6za, sodna
sol’ (E466); maltodextrin; glukdza, monohydrat; lecitin (E322), oxid titanicity (E171)a oxid
zelezity, zIty (E172).
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AKko vyzera Slenyto a obsah balenia

Sila 1 mg

Slenyto 1 mg tablety s predizenym uvoliovanim sii ruzové, filmom obalené, okrihle, obojstranne

vypuklé tablety s priemerom 3 mm.

Dostupné v blistroch po 30/60 tabliet.

Sila 5 mg

Slenyto 5 mg tablety s predizenym uvoltiovanim st ZIté, filmom obalené, okrahle, obojstranne

vypuklé tablety s priemerom 3 mm.

Dostupné v blistroch po 30/100 tabliet.

Na trh nemusia byt uvedené vsetky velkosti balenia.

Drzitel’ rozhodnutia o registracii

RAD Neurim Pharmaceuticals EEC SARL
4 rue de Marivaux

75002 Paris

Franctzsko

e-mail: regulatory@neurim.com

Vyrobca

Iberfar Induastria Farmacéutica, S.A.
Estrada Consiglieri Pedroso 123,
Queluz De Baixo

Barcarena

2734-501

Portugalsko

Ak potrebujete aktikoI'vek informaciu o tomto lieku, kontaktujte miestneho zastupcu drzitel'a

rozhodnutia o registracii:

Belgié/Belgique/Belgien

RAD Neurim Pharmaceuticals EEC SARL
Tél/Tel: +33 185149776 (FR)

e-mail: neurim@neurim.com

Boarapus

RAD Neurim Pharmaceuticals EEC SARL
Ten.: +33 185149776 (FR)

e-mail: neurim@neurim.com

Ceska republika

RAD Neurim Pharmaceuticals EEC SARL
Tel: +33 185149776 (FR)

e-mail: neurim@neurim.com
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Lietuva

RAD Neurim Pharmaceuticals EEC SARL
Tel: +33 185149776 (FR)

e-mail: neurim@neurim.com

Luxembourg/Luxemburg

RAD Neurim Pharmaceuticals EEC SARL
Tél/Tel: +33 185149776 (FR)

e-mail: neurim@neurim.com

Magyarorszag

RAD Neurim Pharmaceuticals EEC SARL
Tel.: +33 185149776 (FR)

e-mail: neurim@neurim.com



Danmark
Takeda Pharma A/S
e-mail: medinfoEMEA @takeda.com

Deutschland

INFECTOPHARM Arzneimittel und Consilium
GmbH

Tel: +49 6252 957000

e-mail: kontakt@infectopharm.com

Eesti

RAD Neurim Pharmaceuticals EEC SARL
Tel: +33 185149776 (FR)

e-mail: neurim@neurim.com

EAlhada

INNOVIS PHARMA A.E.B.E.
TnA: +30 216 200 5600

e-mail: info@innovispharma.gr

Espaiia

EXELTIS HEALTHCARE, S.L.

Tel: +34 91 7711500

e-mail: RegistrosExeltisSpain@exeltis.com

France

BIOCODEX

Tél: +33 (0)1 41 24 30 00
e-mail: medinfo@biocodex.com

Hrvatska

RAD Neurim Pharmaceuticals EEC SARL
Tel: +33 185149776 (FR)

e-mail: neurim@neurim.com

Ireland

RAD Neurim Pharmaceuticals EEC SARL
Tel: +33 185149776 (FR)

e-mail: neurim@neurim.com

island

Williams & Halls ehf.
Simi: +354 527 0600

Netfang: info@wh.is

Italia

Fidia Farmaceutici S.p.A.
Tel: +39 049 8232222
e-mail: info@fidiapharma.it

Kvnpog

RAD Neurim Pharmaceuticals EEC SARL
TnA: +33 185149776 (FR)

e-mail: neurim@neurim.com
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Malta

RAD Neurim Pharmaceuticals EEC SARL
Tel: +33 185149776 (FR)

e-mail: neurim@neurim.com

Nederland

RAD Neurim Pharmaceuticals EEC SARL
Tel: +33 185149776 (FR)

e-mail: neurim@neurim.com

Norge
Takeda AS
e-mail: medinfoEMEA @takeda.com

Osterreich

RAD Neurim Pharmaceuticals EEC SARL
Tel: +33 185149776 (FR)

e-mail: neurim@neurim.com

Polska

RAD Neurim Pharmaceuticals EEC SARL
Tel.: +33 185149776 (FR)

e-mail: neurim@neurim.com

Portugal

Laboratorios Azevedos — Induastria Farmacéutica,
S.A.

Tel: +351 214 725 900

e-mail: mail@azevedos-sa.pt

Roménia

RAD Neurim Pharmaceuticals EEC SARL
Tel: +33 185149776 (FR)

e-mail: neurim@neurim.com

Slovenija

RAD Neurim Pharmaceuticals EEC SARL
Tel: +33 185149776 (FR)

e-mail: neurim@neurim.com

Slovenska republika

RAD Neurim Pharmaceuticals EEC SARL
Tel: +33 185149776 (FR)

e-mail: neurim@neurim.com

Suomi/Finland

RAD Neurim Pharmaceuticals EEC SARL
Puh/Tel: +33 185149776 (FR)

e-mail: neurim@neurim.com

Sverige
Takeda Pharma AB
e-mail: medinfoEMEA @takeda.com



Latvija

RAD Neurim Pharmaceuticals EEC SARL

Tel: +33 185149776 (FR)

e-mail: neurim@neurim.com

Tato pisomna informacia bola naposledy aktualizovana v MM/RRRR
DalSie zdroje informacii

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