DODATEK I

SEZNAM IMEN, FARMACEVTSKIH OBLIK, JAKOSTI ZDRAVILA, POTI UPORABE
ZDRAVILA, IMETNIKOV DOVOLJENJA ZA PROMET Z ZDRAVILOM V DRZAVAH
CLANICAH



Dovoljenje za promet z zdravili, ki vsebujejo METILFENIDAT

Drzava Imetnik dovoljenja za promet z Izmisljeno ime Jakost Farmacevtska oblika Pot uporabe zdravila

¢lanica zdravilom

(EU/EGP)

AT — Avstrija | Janssen-Cilag Pharma GmbH Concerta 18 mg Retardtabletten 18 mg Tableta s podaljSanim Peroralna uporaba
Pfarrgasse 75 A-1232 sproscanjem
Wien

AT — Avstrija | Janssen-Cilag Pharma GmbH Concerta 36 mg Retardtabletten 36 mg Tableta s podaljSanim Peroralna uporaba
Pfarrgasse 75 A-1232 spros¢anjem
Wien

AT — Avstrija | Janssen-Cilag Pharma GmbH Concerta 54 mg Retardtabletten 54 mg Tableta s podaljSanim Peroralna uporaba
Pfarrgasse 75 A-1232 spros¢anjem
Wien

AT — Avstrija | Janssen-Cilag Pharma GmbH Concerta 27 mg Retardtabletten 27 mg Tableta s podaljSanim Peroralna uporaba
Pfarrgasse 75 A-1232 spros¢anjem
Wien

AT — Avstrija | UCB Pharma GmbH Jaquingasse | Equasym retard 10 mg - Hartkapseln | 10 mg Kapsula s prirejenim Peroralna uporaba
16-18/3 A-1030 Wien mit verdnderter Wirkstofffreisetzung sprosCanjem, trda

AT — Avstrija | UCB Pharma GmbH Jaquingasse | Equasym retard 20 mg - Hartkapseln | 20 mg Kapsula s prirejenim Peroralna uporaba
16-18/3 A-1030 Wien mit verdnderter Wirkstofffreisetzung spros¢anjem, trda

AT — Avstrija | UCB Pharma GmbH Jaquingasse | Equasym retard 30 mg - Hartkapseln | 30 mg Kapsula s prirejenim Peroralna uporaba
16-18/3 A-1030 Wien mit verdnderter Wirkstofffreisetzung sprosCanjem, trda

AT — Avstrija | Medice Arzneimittel Piitter GmbH & Medikinet 10 mg - retardierte 10 mg Kapsula s podaljsanim Peroralna uporaba
Co KG Kuhloweg 37 Hartkapseln spros¢anjem, trda
DE-58638 Iserlohn

AT — Avstrija | Medice Arzneimittel Piitter GmbH & Medikinet 20 mg - retardierte 20 mg Kapsula s podaljSanim Peroralna uporaba
Co KG Kuhloweg 37 Hartkapseln spros¢anjem, trda
DE-58638 Iserlohn

AT — Avstrija | Medice Arzneimittel Piitter GmbH & Medikinet 30 mg - retardierte 30 mg Kapsula s podaljsanim Peroralna uporaba

Co KG Kuhloweg 37
DE-58638 Iserlohn

Hartkapseln

sproscanjem, trda




AT — Avstrija | Medice Arzneimittel Piitter GmbH & Medikinet 40 mg - retardierte 40 mg Kapsula s podaljsanim Peroralna uporaba
CoKG Kuhloweg 37 Hartkapseln sproscanjem, trda
DE-58638 Iserlohn

AT — Avstrija | Medice Arzneimittel Piitter GmbH & Medikinet 5 mg - Tabletten 5mg Tableta Peroralna uporaba
Co KG Kuhloweg 37
DE-58638 Iserlohn

AT — Avstrija | Medice Arzneimittel Piitter GmbH & Medikinet 10 mg - Tabletten 10 mg Tableta Peroralna uporaba
Co KG Kuhloweg 37
DE-58638 Iserlohn

AT — Avstrija | Medice Arzneimittel Piitter GmbH & Medikinet 20 mg - Tabletten 20 mg Tableta Peroralna uporaba
Co KG Kuhloweg 37
DE-58638 Iserlohn

AT — Avstrija | Novartis Pharma GmbH  Brunner Ritalin LA 20 mg - Kapseln 20 mg Kapsula s prirejenim Peroralna uporaba
Stral3e 59 A-1235 Wien sprosCanjem, trda

AT — Avstrija | Novartis Pharma GmbH  Brunner Ritalin LA 30 mg - Kapseln 30 mg Kapsula s prirejenim Peroralna uporaba
Strafle 59 A-1235 Wien spros¢anjem, trda

AT — Avstrija | Novartis Pharma GmbH  Brunner Ritalin LA 40 mg - Kapseln 40 mg Kapsula s prirejenim Peroralna uporaba
Stra3e 59 A-1235 Wien sprosCanjem, trda

AT — Avstrija | Novartis Pharma GmbH  Brunner Ritalin 10 mg - Tabletten 10 mg Tableta Peroralna uporaba
Strafle 59 A-1235 Wien

AT — Avstrija | Laboratorios Rubio SA  C/Industria RUBIFEN 5 mg -Tabletten 5 mg Tableta Peroralna uporaba
29, Poligon Industrial Compte de Sert
ES-08755 Castellbisbal (Barcelona)

AT — Avstrija | Laboratorios Rubio SA  C/Industria RUBIFEN 10 mg -Tabletten 10 mg Tableta Peroralna uporaba
29, Poligon Industrial Compte de Sert
ES-08755 Castellbisbal (Barcelona)

AT — Avstrija | Laboratorios Rubio SA  C/Industria RUBIFEN 20 mg -Tabletten 20 mg Tableta Peroralna uporaba
29, Poligon Industrial Compte de Sert
ES-08755 Castellbisbal (Barcelona)

BE — Belgija JANSSEN CILAG N.V. CONCERTA 18 MG 18 mg Tableta s podaljSanim Peroralna uporaba

Roderveldlaan, 1
B-2600 BERCHEM

spros¢anjem




BE — Belgija JANSSEN CILAG N.V. CONCERTA 36 MG 36 mg Tableta s podaljSanim Peroralna uporaba
Roderveldlaan, 1 sproscanjem
B-2600 BERCHEM

BE — Belgija JANSSEN CILAG N.V. CONCERTA 54 MG 54 mg Tableta s podaljSanim Peroralna uporaba
Roderveldlaan, 1 spros¢anjem
B-2600 BERCHEM

BE — Belgija JANSSEN CILAG N.V. CONCERTA 27 MG 27 mg Tableta s podaljSanim Peroralna uporaba
Roderveldlaan, 1 spros¢anjem
B-2600 BERCHEM

BE — Belgija NOVARTIS PHARMA N.V. RILATINE 10 mg Tableta Peroralna uporaba
Medialaan, 40
1800 VILVOORDE

BE — Belgija NOVARTIS PHARMA N.V. RILATINE MODIFIED RELEASE | 20 mg Kapsula s prirejenim Peroralna uporaba
Medialaan, 40 20 MG sproscanjem, trda
1800 VILVOORDE

BE — Belgija NOVARTIS PHARMA N.V. RILATINE MODIFIED RELEASE | 30 mg Kapsula s prirejenim Peroralna uporaba
Medialaan, 40 30 MG spros¢anjem, trda
1800 VILVOORDE

BE — Belgija NOVARTIS PHARMA N.V. RILATINE MODIFIED RELEASE | 40 mg Kapsula s prirejenim Peroralna uporaba
Medialaan, 40 40 MG spros¢anjem, trda
1800 VILVOORDE

BG — Bolgarija | Johnson & Johnson D.0.0. Smartinska | Concerta 36 mg Tableta s podaljSanim Peroralna uporaba
53, 1000 Ljubljana, Slovenia spros¢anjem

BG — Bolgarija | Johnson & Johnson D.O.O. Smartinska | Concerta 18 mg Tableta s podaljSanim Peroralna uporaba
53, 1000 Ljubljana, Slovenia spros¢anjem

BG — Bolgarija | Johnson & Johnson D.0.0. Smartinska | Concerta 54 mg Tableta s podaljSanim Peroralna uporaba

53, 1000 Ljubljana, Slovenia

spros€anjem




CY - Ciper Janssen-Cilag International N.V. Concerta 18 mg Tableta s podaljSanim Peroralna uporaba
Turnhoutseweg 30 sproscanjem
B-2340 Beerse
Belgium

CY - Ciper Janssen-Cilag International N.V. Concerta 36 mg Tableta s podaljSanim Peroralna uporaba
Turnhoutseweg 30 spros¢anjem
B-2340 Beerse
Belgium

CY - Ciper Janssen-Cilag International N.V. Concerta 54 mg Tableta s podaljSanim Peroralna uporaba
Turnhoutseweg 30 spros¢anjem
B-2340 Beerse
Belgium

CS — Ceska Novartis s.r.o. RITALIN 10 mg Tableta Peroralna uporaba
Nagano III.
U Nakladového nadrazi 10
130 00 Praha 3, Czech Republic

CS — Ceska Janssen-Cilag s.r.0., Karla EngliSe CONCERTA 18 mg 18 mg tableta s podalj§anim peroralna uporaba
3201/6, 150 00 Praha 5 — Smichov, spros¢anjem
Czech Republic

CS — Ceska Janssen-Cilag s.r.o., Karla Englise CONCERTA 36 mg 36 mg Tableta s podaljSanim Peroralna uporaba
3201/6, 150 00 Praha 5 — Smichov, spros¢anjem
Czech Republic

CS — Ceska Janssen-Cilag s.r.0., Karla Englise CONCERTA 54 mg 54 mg Tableta s podaljSanim Peroralna uporaba
3201/6, 150 00 Praha 5 — Smichov, spros¢anjem
Czech Republic

DK — Danska | Janssen-Cilag A/S CONCERTA 18 mg Tablete s podaljSanim Peroralna uporaba
Hammerbakken 19 spros¢anjem
DK-3460 Birkerad
Denmark

DK — Danska | Janssen-Cilag A/S CONCERTA 36 mg Tablete s podaljSanim Peroralna uporaba

Hammerbakken 19
DK-3460 Birkerad
Denmark

spros¢anjem




DK — Danska

Janssen-Cilag A/S
Hammerbakken 19
DK-3460 Birkereod
Denmark

CONCERTA

54 mg

Tablete s podaljsanim
spro$¢anjem

Peroralna uporaba

DK — Danska

UCB Nordic A/S

Arne Jacobsen Allé 15,
DK-2300 Kobenhavn S
Denmark

Equasym

Tablete

Peroralna uporaba

DK — Danska

UCB Nordic A/S

Arne Jacobsens Allé 15
DK-2300 Kobenhavn S
Denmark

Equasym

10 mg

Tablete

Peroralna uporaba

DK — Danska

UCB Nordic A/S

Arne Jacobsens Allé 15
DK-2300 Kobenhavn S
Denmark

Equasym

20 mg

Tablete

Peroralna uporaba

DK — Danska

UCB Nordic A/S

Arne Jacobsen Allé 15,
DK-2300 Kobenhavn S
Denmark

Equasym Depot

10, 20, 30
mg

Kapsule s prirejenim
spros¢anjem, trde

Peroralna uporaba

DK — Danska

Medice Arzneimittle
Kuhloweg 37-39
Iserlohn

Germany

Medikinet

5, 10, 20
mg

Tablete

Peroralna uporaba

DK — Danska

Medice Arzneimittle
Kuhloweg 37-39
Iserlohn

Germany

Medikinet CR

10, 20,
30,40 mg

Kapsule s prirejenim
spros¢anjem, trde

Peroralna uporaba

DK — Danska

Sandoz A/S

C.F. Tietgens
Boulevard 40
5220 Odense SO
Denmark

Motiron

5,10, 20
mg

Tablete

Peroralna uporaba




DK — Danska

Novartis Healthcare
Lyngbyvej 172
2100 Kgbenharn @
Denmark

Ritalin

10 mg

Tablete

Peroralna uporaba

DK — Danska

Novartis Healthcare
Lyngbyvej 172
2100 Kgbenharn @
Denmark

Ritalin Uno

20, 30, 40
mg

Kapsule s prirejenim
sproscanjem, trde

Peroralna uporaba

ES — Spanija

Laboratorios RUBIO, SA
Industria 29- Poligono industrial
Comte de Sert Castellbisbal
08755

RUBIFEN 10 mg comprimidos

10 mg

Tablete

Peroralna uporaba

ES — Spanija

Laboratorios RUBIO, SA
Industria 29- Poligono industrial
Comte de Sert Castellbisbal
08755

RUBIFEN 20 mg comprimidos

20 mg

Tablete

Peroralna uporaba

ES — Spanija

Laboratorios RUBIO, SA
Industria 29- Poligono industrial
Comte de Sert Castellbisbal
08755

RUBIFEN 5 mg comprimidos

Tablete

Peroralna uporaba

ES — Spanija

JANSSEN CILAG, SA Paseo
de las doce estrellas, 5-7  Madrid
28042

CONCERTA 27 mg comprimidos de
liberacion prolongada

27 mg

Tableta s podaljsanim
sprosc¢anjem

Peroralna uporaba

ES — Spanija

JANSSEN CILAG, SA Paseo
de las doce estrellas, 5-7  Madrid
28042

CONCERTA 36 mg comprimidos de
liberacion prolongada

36 mg

Tableta s podaljsanim
spro$¢anjem

Peroralna uporaba




ES — Spanija JANSSEN CILAG, SA Paseo CONCERTA 54 mg comprimidos de | 54 mg Tableta s podaljSanim Peroralna uporaba
de las doce estrellas, 5-7  Madrid liberacion prolongada sprosc¢anjem
28042

ES — Spanija JANSSEN CILAG, SA Paseo CONCERTA 18 mg comprimidos de | 18 mg Tableta s podaljSanim Peroralna uporaba
de las doce estrellas, 5-7  Madrid liberacion prolongada spros¢anjem
28042

ES — Spanija Laboratorios RUBIO, SA OMOZIN 5 mg comprimidos 5mg Tablete Peroralna uporaba
Industria 29- Poligono industrial
Comte de Sert Castellbisbal
08755

ES — Spanija Laboratorios RUBIO, SA OMOZIN 10 mg comprimidos 10 mg Tablete Peroralna uporaba
Industria 29- Poligono industrial
Comte de Sert Castellbisbal
08755

ES — Spanija Laboratorios RUBIO, SA OMOZIN 20 mg comprimidos 20 mg Tablete Peroralna uporaba
Industria 29- Poligono industrial
Comte de Sert Castellbisbal
08755

ES — Spanija Medice Arznemitel Putter GMBH MEDIKINET 5 mg comprimidos 5mg Tablete Peroralna uporaba
Kuhloweg, 37 D 58638
Iselohon

ES — Spanija Medice Arznemitel Putter GMBH MEDIKINET 10 mg comprimidos 10 mg Tablete Peroralna uporaba
Kuhloweg, 37 D 58638
Iselohon

ES — Spanija Medice Arznemitel Putter GMBH MEDIKINET 20 mg comprimidos 20 mg Tablete Peroralna uporaba
Kuhloweg, 37 D 58638
Iselohon

ES — Spanija Medice Arznemitel Putter GMBH MEDIKINET 10 mg capsulas de 10 mg Tablete s podaljSanim Peroralna uporaba
Kuhloweg, 37 D 58638 liberacion prolongada spros¢anjem
Iselohon

ES — Spanija Medice Arznemitel Putter GMBH MEDIKINET 20 mg capsulas 20 mg Tablete s podaljSanim Peroralna uporaba

Kuhloweg, 37 D 58638
Iselohon

liberacion prlongada

spro$¢anjem




ES — Spanija Medice Arznemitel Putter GMBH MEDIKINET 30 mg capsulas 30 mg Tablete s podaljSanim Peroralna uporaba
Kuhloweg, 37 D 58638 liberacion prlongada sproS¢anjem
Iselohon

ES — Spanija Medice Arznemitel Putter GMBH MEDIKINET 40 mg capsulas 40 mg Tablete s podaljSanim Peroralna uporaba
Kuhloweg, 37 D 58638 liberacion prlongada sproS¢anjem
Iselohon

ET — Estonija | Johnson & Johnson UAB, Gelezinio CONCERTA 18 mg Tableta s podaljSanim Peroralna uporaba
Vilko g. 18A, LT-08104 Vilnius, sproscanjem
Lithuania.

ET — Estonija | Johnson & Johnson UAB, GeleZinio CONCERTA 36 mg Tableta s podaljSanim Peroralna uporaba
Vilko g. 18A, LT-08104 Vilnius, sprosc¢anjem
Lithuania.

ET — Estonija | Johnson & Johnson UAB, GeleZinio CONCERTA 54 mg Tableta s podaljSanim Peroralna uporaba
Vilko g. 18A, LT-08104 Vilnius, sproS¢anjem
Lithuania.

FI — Finska Janssen-Cilag Oy Metsdnneidonkuja 8 | Concerta 18 mg Tableta s podaljSanim Peroralna uporaba
02130 Espoo FINLAND spro§¢anjem

FI — Finska Janssen-Cilag Oy Metsanneidonkuja 8 | Concerta 27 mg Tableta s podaljSanim Peroralna uporaba
02130 Espoo FINLAND sprosc¢anjem

FI — Finska Janssen-Cilag Oy Metsdnneidonkuja 8 | Concerta 36 mg Tableta s podaljSanim Peroralna uporaba
02130 Espoo FINLAND spro§¢anjem

FI — Finska Janssen-Cilag Oy Metsanneidonkuja 8 | Concerta 54 mg Tableta s podaljSanim Peroralna uporaba
02130 Espoo FINLAND sprosc¢anjem

FI — Finska UCB Pharma Oy Finland Malminkaari | Equasym Retard 10 mg Kapsula s prirejenim Peroralna uporaba
500700 Helsinki FINLAND spros¢anjem, trda

FI — Finska UCB Pharma Oy Finland Malminkaari | Equasym Retard 20 mg Kapsula s prirejenim Peroralna uporaba
5 00700 Helsinki FINLAND spros¢anjem, trda

FI — Finska UCB Pharma Oy Finland Malminkaari | Equasym Retard 30 mg Kapsula s prirejenim Peroralna uporaba
500700 Helsinki FINLAND spros¢anjem, trda

FI — Finska Medice Arzneimittel Piitter GmbH & Medikinet 5mg Tableta Peroralna uporaba

Co. KG Kuhloweg 37 58638
ISERLOHN GERMANY




FI — Finska Medice Arzneimittel Piitter GmbH & Medikinet 10 mg Tableta Peroralna uporaba
Co. KG Kuhloweg 37 58638
ISERLOHN GERMANY

FI — Finska Medice Arzneimittel Piitter GmbH & Medikinet 20 mg Tableta Peroralna uporaba
Co. KG Kuhloweg 37 58638
ISERLOHN GERMANY

FI — Finska Medice Arzneimittel Piitter GmbH & Medikinet CR 10 mg Kapsula s podaljsanim Peroralna uporaba
Co. KG Kuhloweg 37 58638 spros¢anjem, trda
ISERLOHN GERMANY

FI — Finska Medice Arzneimittel Piitter GmbH & Medikinet CR 20 mg Kapsula s podaljSanim Peroralna uporaba
Co. KG Kuhloweg 37 58638 spros¢anjem, trda
ISERLOHN GERMANY

FI — Finska Medice Arzneimittel Piitter GmbH & Medikinet CR 30 mg Kapsula s podaljsanim Peroralna uporaba
Co. KG Kuhloweg 37 58638 spros¢anjem, trda
ISERLOHN GERMANY

FI — Finska Medice Arzneimittel Piitter GmbH & Medikinet CR 40 mg Kapsula s podaljsanim Peroralna uporaba
Co. KG Kuhloweg 37 58638 spros¢anjem, trda
ISERLOHN GERMANY

FR —Francija | JANSSEN CILAG S.A. CONCERTA LP 18 mg Tableta s podaljSanim Peroralna uporaba
1 rue Camille Desmoulins spros¢anjem
TSA 91003
92787 Issy-les-Moulineaux
Cedex 9
France

FR — Francija | JANSSEN CILAG S.A. CONCERTA LP 27 mg Tableta s podaljSanim Peroralna uporaba
1 rue Camille Desmoulins sprosc¢anjem
TSA 91003
92787 Issy-les-Moulineaux
Cedex 9
France
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FR - Francija

JANSSEN CILAG S.A.

1 rue Camille Desmoulins
TSA 91003

92787 Issy-les-Moulineaux
Cedex 9

France

CONCERTA LP

36 mg

Tableta s podaljSanim
sprosc¢anjem

Peroralno

FR — Francija

JANSSEN CILAG S.A.

1 rue Camille Desmoulins
TSA 91003

92787 Issy-les-Moulineaux
Cedex 9

France

CONCERTA LP

54 mg

Tableta s podaljSanim
spros¢anjem

Peroralna uporaba

FR — Francija

Laboratorios RUBIO SA

¢/ Industria 29, Pol.Ind.Comte de Sert
08755 Castellbisbal

Barcelona

SPAIN

METHYLPHENIDATE RUBIO

10 mg

Tableta

Peroralna uporaba

FR - Francija

Laboratorios RUBIO SA

¢/ Industria 29, Pol.Ind.Comte de Sert
08755 Castellbisbal

Barcelona

SPAIN

METHYLPHENIDATE RUBIO

20 mg

Tableta

Peroralna uporaba

FR — Francija

Laboratorios RUBIO SA

¢/ Industria 29, Pol.Ind.Comte de Sert
08755 Castellbisbal

Barcelona

SPAIN

METHYLPHENIDATE RUBIO

Tableta

Peroralna uporaba

FR — Francija

UCB PHARMA S.A.
21 rue de Neuilly

BP 314

92003 Nanterre
France

QUASYM L.P. 10MG, GELULE A
LIBERATION MODIFIEE

10 mg

Kapsula s prirejenim
spros¢anjem, trda

Peroralna uporaba
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FR — Francija | UCB PHARMA S.A. QUASYM L.P. 20MG, GELULE A | 20 mg Kapsula s prirejenim Peroralna uporaba
21 rue de Neuilly LIBERATION MODIFIEE spros¢anjem, trda
BP 314
92003 Nanterre
France
FR — Francija | UCB PHARMA S.A. QUASYM L.P. 30MG, GELULE A | 30 mg Kapsula s prirejenim Peroralna uporaba
21 rue de Neuilly LIBERATION MODIFIEE spros¢anjem, trda
BP 314
92003 Nanterre
France
FR —Francija | NOVARTIS PHARMA SAS RITALINE 10 mg Tableta Peroralna uporaba
2-4 rue Lionel Terray
92500 Rueil-Malmaison
France
FR —Francija | NOVARTIS PHARMA SAS RITALINE L.P. 20 mg Kapsula s prirejenim Peroralna uporaba
2-4 rue Lionel Terray sproS¢anjem
92500 Rueil-Malmaison
France
FR —Francija | NOVARTIS PHARMA SAS RITALINE L.P. 30 mg Kapsula s prirejenim Peroralna uporaba
2-4 rue Lionel Terray sproS¢anjem
92500 Rueil-Malmaison
France
FR —Francija | NOVARTIS PHARMA SAS RITALINE L.P. 40 mg Kapsula s prirejenim Peroralna uporaba
2-4 rue Lionel Terray sproS¢anjem
92500 Rueil-Malmaison
France
HU — Novartis Hungéria Kft.Pharma 1114 RITALIN 10 mg Tableta Peroralna uporaba
Madzarska Budapest
Bartok Béla ut 43-47
HU - Novartis Hungaria Kft.Pharma 1114 RITALIN 20 mg Kapsule s podaljSanim Peroralna uporaba
Madzarska Budapest sproscanjem

Bartok Béla ut 43-47
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HU — Novartis Hungaria Kft.Pharma 1114 RITALIN 30 mg Kapsule s podaljsanim Peroralna uporaba
Madzarska Budapest sprosc¢anjem
Bartok Béla ut 43-47
HU — Novartis Hungaria Kft.Pharma 1114 RITALIN 40 mg Kapsule s podaljsanim Peroralna uporaba
Madzarska Budapest spros¢anjem
Bartok Béla ut 43-47
IE — Irska Novartis Pharmaceuticals UK Ltd, Ritalin 10 mg Tableta Peroralna uporaba
Frimley Business Park, Frimley,
Camberley GU16 7SR, UK
IE — Irska Novartis Pharmaceuticals UK Ltd, Ritalin LA 20 mg, Kapsule s prirejenim Peroralna uporaba
Frimley Business Park, Frimley, 30 mg, sproscanjem
Camberley GU16 7SR, UK 40 mg
IE — Irska Janssen-Cilag Ltd, Saunderton, High Concerta XL 18 mg, Tableta s podaljSanim Peroralna uporaba
Wycombe HP14 4HJ, 27 mg, sprosc¢anjem
Buckinghamshire, England. 36 mg,
54 mg
IE — Irska Ratiopharm GmbH, Graf-Arco-Strasse | Equasym 5 mg, Tablete Peroralna uporaba
3, D- 10 mg,
20 mg
IE — Irska Ratiopharm GmbH, Graf-Arco-Strasse | Equasym XL 10 mg, Kapsule s prirejenim Peroralna uporaba
3,D- 20 mg, spros¢anjem
30 mg
IE — Irska UCB (Pharma) Ireland Ltd Equasym 5 mg tablets 5mg Tablete Peroralna uporaba
Magna Drive, Magna Business Park
Citywest Road — Dublin 24
Ireland
IE — Irska UCB (Pharma) Ireland Ltd Equasym 10 mg tablets 10 mg Tablete Peroralna uporaba

Magna Drive, Magna Business Park
Citywest Road — Dublin 24
Ireland
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IE — Irska UCB (Pharma) Ireland Ltd Equasym 20 mg tablets 30 mg Tablete Peroralna uporaba
Magna Drive, Magna Business Park
Citywest Road — Dublin 24
Ireland

IE — Irska UCB (Pharma) Ireland Ltd Equasym XL 10mg Modified-release | 10 mg Kapsule s prirejenim Peroralna uporaba
Magna Drive, Magna Business Park capsules, hard spros¢anjem, trde
Citywest Road — Dublin 24
Ireland

IE — Irska UCB (Pharma) Ireland Ltd Equasym XL 20mg Modified-release | 20 mg Kapsule s prirejenim Peroralna uporaba
Magna Drive, Magna Business Park capsules, hard spros¢anjem, trde
Citywest Road — Dublin 24
Ireland

IE — Irska UCB (Pharma) Ireland Ltd Equasym XL 30mg Modified-release | 30 mg Kapsule s prirejenim Peroralna uporaba
Magna Drive, Magna Business Park capsules, hard spros¢anjem, trde
Citywest Road — Dublin 24
Ireland

LV — Latvija UAB Johnson & Johnson, GeleZinio CONCERTA 18 mg Tableta s podaljSanim Peroralna uporaba
Vilko g. 18A, LT-08104 Vilnius, sprosc¢anjem
Lithuania

LV - Latvija UAB Johnson & Johnson, GelezZinio CONCERTA 36 mg Tableta s podaljSanim Peroralna uporaba
Vilko g. 18A, LT-08104 Vilnius, sproS¢anjem
Lithuania

LV — Latvija UAB Johnson & Johnson, GeleZinio CONCERTA 54 mg Tableta s podaljSanim Peroralna uporaba
Vilko g. 18A, LT-08104 Vilnius, spros¢anjem
Lithuania

LV — Latvija Novartis Finland Oy, Ritalin 10 mg 10 mg Tablete Peroralna uporaba
Metsanneidonkuja 10, , FI-02130
Espoo, Finland,

LT - Litva UAB ,,Johnson & Johnson®, Gelezinio | CONCERTA 18 mg Tableta s podaljSanim Peroralna uporaba

Vilko g. 18A, LT-08104 Vilnius,
Lithuania

spros¢anjem
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LT - Litva UAB ,,Johnson & Johnson®, Gelezinio | CONCERTA 36 mg Tableta s podaljSanim Peroralna uporaba
Vilko g. 18A, LT-08104 Vilnius, sprosc¢anjem
Lithuania
LT - Litva UAB ,,Johnson & Johnson®, Gelezinio | CONCERTA 54 mg Tableta s podaljSanim Peroralna uporaba
Vilko g. 18A, LT-08104 Vilnius, sproS¢anjem
Lithuania
PT - Janssen-Cilag Farmacéutica, Lda. - Concerta 18 mg Tableta s podaljSanim Peroralna uporaba
Portugalska Estrada Consiglieri Pedroso, 69 A - spro$¢anjem
Queluz de Baixo - 2734-503 Barcarena
PT - Janssen-Cilag Farmacéutica, Lda. - Concerta 36 mg Tableta s podaljSanim Peroralna uporaba
Portugalska Estrada Consiglieri Pedroso, 69 A - sproscanjem
Queluz de Baixo - 2734-503 Barcarena
PT - Janssen-Cilag Farmacéutica, Lda. - Concerta 54 mg Tableta s podaljSanim Peroralna uporaba
Portugalska Estrada Consiglieri Pedroso, 69 A - sprosc¢anjem
Queluz de Baixo - 2734-503 Barcarena
PT - Novartis Farma - Produtos Ritalina LA 20 mg Kapsula s prirejenim Peroralna uporaba
Portugalska Farmacéuticos, S.A. - Rua do Centro spros¢anjem, trda
Empresarial - Edificio 8 - Quinta da
Beloura - 2710-444 Sintra
PT - Novartis Farma - Produtos Ritalina LA 30 mg Kapsula s prirejenim Peroralna uporaba
Portugalska Farmacéuticos, S.A. - Rua do Centro spros¢anjem, trda
Empresarial - Edificio 8 - Quinta da
Beloura - 2710-444 Sintra
PT - Novartis Farma - Produtos Ritalina LA 40 mg Kapsula s prirejenim Peroralna uporaba
Portugalska Farmacéuticos, S.A. - Rua do Centro spros¢anjem, trda
Empresarial - Edificio 8 - Quinta da
Beloura - 2710-444 Sintra
PT - Laboratorios Rubio, S.A. - Calle Rubifen 5mg Tableta Peroralna uporaba
Portugalska Industria, 29 - Poligono Industrial

Comte de Sert - E-08755 Castellbisbal
- Barcelona - Spain
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PT - Laboratorios Rubio, S.A. - Calle Rubifen 10 mg Tableta Peroralna uporaba
Portugalska Industria, 29 - Poligono Industrial
Comte de Sert - E-08755 Castellbisbal
- Barcelona - Spain
PT - Laboratorios Rubio, S.A. - Calle Rubifen 20 mg Tableta Peroralna uporaba
Portugalska Industria, 29 - Poligono Industrial
Comte de Sert - E-08755 Castellbisbal
- Barcelona - Spain
RO - Janssen-Pharmaceutica N.V. Concerta 18 mg 18 mg Filmsko obloZene tablete s
Romunija Tumbhoutseweg 30 podaljSanim spro$c¢anjem
2340 Beerse
Belgium
RO - Janssen-Pharmaceutica N.V. Concerta 36 mg 36 mg Filmsko obloZene tablete s
Romunija Tumbhoutseweg 30 podaljSanim spro$c¢anjem
2340 Beerse
Belgium
RO - Janssen-Pharmaceutica N.V. Concerta 54 mg 54 mg Filmsko obloZene tablete s Peroralna uporaba
Romunija Tumbhoutseweg 30 podaljSanim spro$c¢anjem
2340 Beerse
Belgium
SE — Svedska | Janssen-Cilag AB Concerta 18,27, 36, | Tableta s podaljSanim Peroralna uporaba
Box 7073 54 mg sprosc¢anjem
SE-192 07 Sollentuna
Sweden
SE — Svedska | UCB Nordic A/S Equasym Depot 10, 20,30 | Kapsule s prirejenim Peroralna uporaba
Arne Jacobsens Allé 15 mg spros¢anjem, trde
DK-2300 Kobenhavn S
Denmark
SE — Svedska | Novartis Sverige AB Ritalin 10, 20, 30, | 10 mg — tableta Peroralna uporaba
Box 1150 40 mg 20, 30, 40 mg — kapsula s
SE-183 11 Téby prirejenim spros¢anjem, trda
Sweden
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SE — Svedska | UCB Nordic A/S Equasym 5,10, 20 Tableta Peroralna uporaba

Arne Jacobsens Allé 15 mg

DK-2300 Kobenhavn S

Denmark
SE — Svedska | Medice Arzneimittel Piitter & Co. KG | Medikinet 5, 10, 20, 5, 10, 20 mg — tableta Peroralna uporaba

Kuhloweg 37-39 30,40 mg 10, 20, 30, 40 — kapsula s

DE-58638 Iserlohn prirejenim spros¢anjem, trda

Germany
UK — UCB PHARMA LIMITED, 208 EQUASYM 10 MG TABLETS 10 mg TABLETA PERORALNA
Zdruzeno BATH ROAD, SLOUGH, UPORABA
kraljestvo BERKSHIRE SL1 3WE UNITED

KINGDOM
UK — UCB PHARMA LIMITED, 208 EQUASYM 5 MG TABLETS TABLETA PERORALNA
Zdruzeno BATH ROAD, SLOUGH, 5m UPORABA
kraljestvo BERKSHIRE SL1 3WE UNITED £

KINGDOM
UK — UCB PHARMA LIMITED, 208 EQUASYM 20 MG TABLETS TABLETA PERORALNA
Zdruzeno BATH ROAD, SLOUGH, 20 mg UPORABA
kraljestvo BERKSHIRE SL1 3WE UNITED

KINGDOM
UK — UCB PHARMA LIMITED, 208 EQUASYM XL 10 MG CAPSULES PERORALNA
Zdruzeno BATH ROAD, SLOUGH, 10 mg KAPSULA S PRIREJENIM UPORABA
kraljestvo BERKSHIRE SL1 3WE UNITED SPROSCANIJEM, TRDA

KINGDOM
UK — UCB PHARMA LIMITED, 208 EQUASYM XL 20 MG CAPSULES PERORALNA
Zdruzeno BATH ROAD, SLOUGH, 20 mg KAPSULA S PRIREJENIM UPORABA
kraljestvo BERKSHIRE SL1 3WE UNITED SPROSCANIJEM, TRDA

KINGDOM
UK — UCB PHARMA LIMITED, 208 EQUASYM XL 30 MG CAPSULES PERORALNA
Zdruzeno BATH ROAD, SLOUGH, 30 mg KAPSULA S PRIREJENIM UPORABA
kraljestvo BERKSHIRE SL1 3WE UNITED SPROSCANIJEM, TRDA

KINGDOM
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UK — NOVARTIS PHARMACEUTICALS | RITALIN PERORALNA
Zdruzeno UK LIMITED, FRIMLEY BUSINESS UPORABA
kraljestvo PARK, FRIMLEY, CAMBERLEY, 10 mg TABLETA

SURREY GU16 7SR, UNITED

KINGDOM
UK - JANSSEN-CILAG LIMITED, PERORALNA
Zdruzeno SAUNDERTON, HIGH WYCOMBE, TABLETA S PODALJSANIM | UPORABA
kraljestvo BUCKINGHAMSHIRE, HP14 40y, | CONCERTA® XL 18 mg SPROSCANJEM

UNITED KINGDOM
UK - JANSSEN-CILAG LIMITED, PERORALNA
Zdruzeno SAUNDERTON, HIGH WYCOMBE, TABLETA S PODALJSANIM | UPORABA
kraljestvo BUCKINGHAMSHIRE, HP14 40y, | CONCERTA® XL 36 mg SPROSCANJEM

UNITED KINGDOM
UK — JANSSEN-CILAG LIMITED, PERORALNA
Zdruzeno SAUNDERTON, HIGH WYCOMBE, TABLETA S PODALJSANIM | UPORABA
kraljestvo BUCKINGHAMSHIRE, HP14 40y, | CONCERTA® XL >4 mg SPROSCANJEM

UNITED KINGDOM
UK — JANSSEN-CILAG LIMITED, PERORALNA
Zdruzeno SAUNDERTON, HIGH WYCOMBE, TABLETA S PODALJSANIM | UPORABA
kraljestvo BUCKINGHAMSHIRE, HP14 41y, | CONCERTA® XL 27mg SPROSCANJEM

UNITED KINGDOM
UK — MEDICE ARZNEIMITTEL PUTTER PERORALNA
Zdruzeno GMBH & CO KG; KUHLOWEG 37; | MEDIKINET 5mg TABLETA UPORABA
kraljestvo ISERLOHN 58638; GERMANY
UK — MEDICE ARZNEIMITTEL PUTTER 10 mg PERORALNA
Zdruzeno GMBH & CO KG; KUHLOWEG 37; | MEDIKINET TABLETA UPORABA
kraljestvo ISERLOHN 58638; GERMANY
UK — MEDICE ARZNEIMITTEL PUTTER 20 mg PERORALNA
Zdruzeno GMBH & CO KG; KUHLOWEG 37; | MEDIKINET TABLETA UPORABA
kraljestvo ISERLOHN 58638; GERMANY
UK — MEDICE ARZNEIMITTEL PUTTER 10 mg KAPSULA S PERORALNA
Zdruzeno GMBH & CO KG; KUHLOWEG 37; | MEDIKINET XL PODALJSANIM UPORABA

kraljestvo

ISERLOHN 58638; GERMANY

SPROSCANJEM, TRDA
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UK — MEDICE ARZNEIMITTEL PUTTER 20 mg KAPSULA S PERORALNA
Zdruzeno GMBH & CO KG; KUHLOWEG 37; | MEDIKINET XL PODALJSANIM UPORABA
kraljestvo ISERLOHN 58638; GERMANY SPROSCANJEM, TRDA
UK — MEDICE ARZNEIMITTEL PUTTER 30 mg KAPSULA S PERORALNA
Zdruzeno GMBH & CO KG:; KUHLOWEG 37; | MEDIKINET XL PODALJSANIM UPORABA
kraljestvo ISERLOHN 58638; GERMANY SPROSCANJEM, TRDA
UK — MEDICE ARZNEIMITTEL PUTTER 40 mg KAPSULA S PERORALNA
Zdruzeno GMBH & CO KG; KUHLOWEG 37; | MEDIKINET XL PODALJSANIM UPORABA
kraljestvo ISERLOHN 58638; GERMANY SPROSCANJEM, TRDA
UK — ALFRED E TIEFENBACHER GMBH PERORALNA
Zdruzeno & CO; VAN-DER-SMISSEN- UPORABA
kraljestvo STRASSE 1;: HAMBURG D-22767; | PPMIFITEN 10 mg TABLETA

GERMANY
UK — ALFRED E TIEFENBACHER GMBH PERORALNA
Zdruzeno & CO; VAN-DER-SMISSEN- UPORABA
kraljestvo STRASSE 1: HAMBURG D-22767; | L FINIDAT 10 mg TABLETA

GERMANY
UK — LABORATORIOS RUBIO S A, PERORALNA
Zdruzeno C/INDUSTRIAL 29, POLIGONO UPORABA
kraljestvo INDUSTRIAL, COMTE DE SERT, | TRANQUILYN 5 mg TABLETA

CASTELLBISBAL, BARCELONA E-

08755, SPAIN
UK — LABORATORIOS RUBIO S A, TRANQUILYN TABLETA PERORALNA
Zdruzeno C/INDUSTRIAL 29, POLIGONO UPORABA
kraljestvo INDUSTRIAL, COMTE DE SERT, 10 mg

CASTELLBISBAL, BARCELONA E-

08755, SPAIN
UK — LABORATORIOS RUBIO S A, TRANQUILYN 20 mg TABLETA PERORALNA
Zdruzeno C/INDUSTRIAL 29, POLIGONO UPORABA
kraljestvo INDUSTRIAL, COMTE DE SERT,

CASTELLBISBAL, BARCELONA E-
08755, SPAIN
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IS —Islandija | UCB Nordic A/S Equasym Depot 30 mg Kapsula s prirejenim Peroralna uporaba
c/o Vistor hf. Horgatni 2, 212 spros¢anjem, trda
Gardabeer, Iceland

IS —Islandija | UCB Nordic A/S Equasym Depot 20 mg Kapsula s prirejenim Peroralna uporaba
c/o Vistor hf., Horgatini 2, 212 spros¢anjem, trda
Garoabeer, Iceland

IS — Islandija UCB Nordic A/S, c/o Vistor hf,, Equasym Depot 10 mg Kapsula s prirejenim Peroralna uporaba
Horgatini 2, 212 Gardabeer, Iceland spros¢anjem, trda

IS —Islandija | Janssen-Cilag AB c/o Vistor hf., Concerta 54 mg Tableta s podaljSanim Peroralna uporaba
Horgatun 2, 212 Gardaber, Iceland. spros¢anjem

IS —Islandija | Janssen-Cilag AB c/o Vistor hf., Concerta 27 mg Tableta s podaljSanim Peroralna uporaba
Horgatin 2, 212 Gardabeer, Iceland. sproS¢anjem

IS —Islandija | Janssen-Cilag AB c/o Vistor hf., Concerta 36 mg Tableta s podaljSanim Peroralna uporaba
Horgatiun 2, 212 Gar?abar, Iceland. sprosc¢anjem

IS —Islandija | Janssen-Cilag AB c/o Vistor hf., Concerta 18 mg Tableta s podaljSanim Peroralna uporaba
Horgatun 2, 212 Gar?abar, Iceland. spro$¢anjem

IS — Islandija UCB Nordic A/S, c/o Vistor hf., Equasym 20 mg Tableta Peroralna uporaba
Horgatuni 2, 212 Gardaber, Iceland

IS — Islandija UCB Nordic A/S, c/o Vistor hf,, Equasym 10 mg Tableta Peroralna uporaba
Horgatiini 2, 212 Gardabeer, Iceland

IS — Islandija UCB Nordic A/S, ¢/o Vistor hf., Equasym 5mg Tableta
Horgatuni 2, 212 Gardaber, Iceland Peroralna uporaba

IS —Islandija | Novartis Healthcare A/S, c/o Vistor Ritalin 10 mg Tableta
hf., Horgatun 2, 212 Gardaber, Iceland Peroralna uporaba

IS —Islandija | Novartis Healthcare A/S, c/o Vistor Ritalin Uno 40 mg Kapsula s prirejenim
hf., Horgatun 2, 212 Gardabeer, Iceland spros¢anjem, trda Peroralna uporaba

IS —Islandija | Novartis Healthcare A/S, c/o Vistor Ritalin Uno 20 mg Kapsula s prirejenim

hf., Horgatun 2, 212 Gardaber, Iceland

spros¢anjem, trda

Peroralna uporaba

20




IS —Islandija | Novartis Healthcare A/S, c/o Vistor Ritalin Uno 30 mg Kapsula s prirejenim spros¢anjem, Peroralna uporaba
hf., Horgatun 2, 212 Gardabeer, Iceland trda

DE —Nem¢ija I];If); (;1;1 21; ﬁfé‘rmnig;nb}l Ritalin 10 mg Tableta Peroralna uporaba

DE — Nem¢ija | Novartis Pharma GmbH MPH Novartis 20 mg Hartkapseln 20 mg Kapsula s prirejenim spro$¢anjem, | Peroralna uporaba
D-90327 Nuernberg mit verdnderter Wirkstofffreisetzung trda

DE — Nemcija | +Novartis Pharma GmbH MPH Novartis 30 mg Hartkapseln 30 mg Kapsula s prirejenim spros¢anjem, | Peroralna uporaba
D-90327 Nuernberg mit verdnderter Wirkstofffreisetzung trda

DE — Nem¢ija | Novartis Pharma GmbH MPH Novartis 40 mg Hartkapseln 40 mg Kapsula s prirejenim spro$¢anjem, | Peroralna uporaba
D-90327 Nuernberg mit verdnderter Wirkstofffreisetzung trda

DE — Nemcija | Novartis Pharma GmbH Ritalin LA 20 mg Hartkapseln mit 20 mg Kapsula s prirejenim sproscanjem, | Peroralna uporaba
D-90327 Nuernberg verdnderter Wirkstofffreisetzung trda

DE — Nem¢ija | Novartis Pharma GmbH Ritalin LA 30 mg Hartkapseln mit 30 mg Kapsula s prirejenim spro$¢anjem, | Peroralna uporaba
D-90327 Nuernberg verdnderter Wirkstofffreisetzung trda

DE — Nemcija | Novartis Pharma GmbH Ritalin LA 40 mg Hartkapseln mit 40 mg Kapsula s prirejenim sproscanjem, | Peroralna uporaba
D-90327 Nuernberg verdnderter Wirkstofffreisetzung trda

DE — Nemcija | Medice Medikinet 10mg 11,56 mg Tableta Peroralna uporaba
Postfach 2063
D-58634 Iserlohn

DE — Nemcija | UCB GmbH Equasym 5 mg Tabletten 5mg Tableta Peroralna uporaba
Alfred-Nobel-Str. 10
D-40789 Monheim
Germany

DE — Nemcija | UCB GmbH Equasym 10 mg Tabletten 10 mg Tableta Peroralna uporaba
Alfred-Nobel-Str. 10 D-40789
Monheim
Germany

DE — Nemcija | UCB GmbH Equasym 20 mg Tabletten 20 mg Tableta Peroralna uporaba
Alfred-Nobel-Str. 10 D-40789
Monheim
Germany

DE — Nemcija | Medice Medikid 10mg 11,56 mg Tableta Peroralna uporaba
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Postfach 2063
D-58634 Iserlohn

DE — Nemcija

Alfred E.Tiefenbacher GmbH &
Co.KG

Van-der-Smissen-Str. 1
D-22767 Hamburg

Methylphenidat TB

11,56 mg

Tableta

Peroralna uporaba

DE — Nemcija

HEXAL AG
Postfach 1263
D-83602 Holzkirchen

Methylphenidat HEXAL 10mg
Tabletten

10 mg

Tableta

Peroralna uporaba

DE — Nemcija

Medice
Postfach 2063
D-58634 Iserlohn

Medikinet 5 mg

Smg

Tableta

Peroralna uporaba

DE — Nemcija

Medice
Postfach 2063
D-58634 Iserlohn

Medikinet 20 mg

20 mg

Tableta

Peroralna uporaba

DE — Nemcija

Janssen-Cilag GmbH

41457 Neuss or Janssen Cilag GmbH
Raiffeisenstr.8

41470 Neuss, Germany

CONCERTA 18 mg Retardtabletten

18 mg

Tableta s podaljSanim
spros¢anjem

Peroralna uporaba

DE — Nemcija

Janssen-Cilag GmbH

41457 Neuss or Janssen Cilag GmbH
Raiffeisenstr.8

41470 Neuss, Germany

CONCERTA 27 mg Retardtabletten

27 mg

Tableta s podaljSanim
spros¢anjem

Peroralna uporaba

DE — Nemcija

Janssen-Cilag GmbH

41457 Neuss or Janssen Cilag GmbH
Raiffeisenstr.8

41470 Neuss, Germany

CONCERTA 36 mg Retardtabletten

36 mg

Tableta s podaljSanim
spros¢anjem

Peroralna uporaba

DE — Nemcija

Janssen-Cilag GmbH

41457 Neuss or Janssen Cilag GmbH
Raiffeisenstr.8

41470 Neuss, Germany

CONCERTA 54 mg Retardtabletten

54 mg

Tableta s podaljSanim
spros¢anjem

Peroralna uporaba
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DE — Nem¢ija | Medice Medikinet retard 10 mg 10 mg Kapsula s podaljsanim Peroralna uporaba
Postfach 2063 spros¢anjem, trda
D-58634 Iserlohn

DE — Nemcija | Medice Medikinet retard 20 mg 20 mg Kapsula s podaljsanim Peroralna uporaba
Postfach 2063 spros¢anjem, trda
D-58634 Iserlohn

DE — Nemcija | Medice Medikinet retard 5 mg 5mg Kapsula s podaljsanim Peroralna uporaba
Postfach 2063 spros¢anjem, trda
D-58634 Iserlohn

DE — Nemcija | TAD Pharma GmbH METHYLPHENI TAD 5 mg 5mg Tableta Peroralna uporaba
Postfach 720 Tabletten
D-27457 Cuxhaven

DE — Nemcija | TAD Pharma GmbH METHYLPHENI TAD 10 mg 10 mg Tableta Peroralna uporaba
Postfach 720 Tabletten
D-27457 Cuxhaven

DE — Nemcija | TAD Pharma GmbH METHYLPHENI TAD 20 mg 20 mg Tableta Peroralna uporaba
Postfach 720 Tabletten
D-27457 Cuxhaven

DE — Nemcija | ratiopharm GmbH Methylphenidat-ratiopharm 10 mg 10 mg Tableta Peroralna uporaba

Tabletten

D-89070 Ulm

DE — Nemcija | Alfred E.Tiefenbacher GmbH & Elmifiten 10 mg Tabletten 10 mg Tableta Peroralna uporaba
Co.KG
Van-der-Smissen-Str. 1
D-22767 Hamburg

DE — Nemcija | 1 A Pharma GmbH Methylphenidat - 1 A Pharma 10 mg | 10 mg Tableta Peroralna uporaba
Keltenring 1 + 3 Tabletten
D-82041 Oberhaching

DE — Nemcija | Alfred E.Tiefenbacher GmbH & Tifinidat 10 mg Tabletten 10 mg Tableta Peroralna uporaba

Co.KG
Van-der-Smissen-Str. 1
D-22767 Hamburg
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DE — Nem¢ija | Medice Medikinet retard 30 mg 30 mg Kapsula s podaljsanim Peroralna uporaba
Postfach 2063 sproscanjem, trda
D-58634 Iserlohn

DE — Nemcija | Medice Medikinet retard 40 mg 40 mg Kapsula s podaljsanim Peroralna uporaba
Postfach 2063 spros¢anjem, trda
D-58634 Iserlohn

DE — Nemcija | Medice Medikid 5 mg 5 mg Tableta Peroralna uporaba
Postfach 2063
D-58634 Iserlohn

DE — Nemcija | Medice Medikid 20 mg 20 mg Tableta Peroralna uporaba
Postfach 2063
D-58634 Iserlohn

DE — Nem¢ija | Medice Medikid retard 10 mg 10 mg Kapsula s podaljsanim Peroralna uporaba
Postfach 2063 sproscanjem, trda
D-58634 Iserlohn

DE — Nemcija | Medice Medikid retard 20 mg 20 mg Kapsula s podaljSanim Peroralna uporaba
Postfach 2063 spros§¢anjem, trda
D-58634 Iserlohn

DE — Nemcija | Medice Medikid retard 5 mg 5mg Kapsula s podaljsanim Peroralna uporaba
Postfach 2063 sprosc¢anjem, trda
D-58634 Iserlohn

DE — Nemcija | UCB GmbH Equasym retard 10 mg Hartkapseln 10 mg Kapsula s prirejenim sproS¢anjem, | Peroralna uporaba
Alfred-Nobel-Str. 10 mit veranderter Wirkstofffreisetzung trda
D-40789 Monheim
Germany

DE — Nemcija | UCB GmbH Equasym retard 20 mg Hartkapseln 20 mg Kapsula s prirejenim sproS¢anjem, | Peroralna uporaba
Alfred-Nobel-Str. 10 mit veranderter Wirkstofffreisetzung trda
D-40789 Monheim
Germany

DE — Nemcija | UCB GmbH Equasym retard 30 mg Hartkapseln 30 mg Kapsula s prirejenim sproS¢anjem, | Peroralna uporaba

Alfred-Nobel-Str. 10
D-40789 Monheim
Germany

mit veranderter Wirkstofffreisetzung

trda
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DE — Nemcija | Medice Medikid retard 30 mg 30 mg Kapsula s podaljsanim Peroralna uporaba
Postfach 2063 spros¢anjem, trda
D-58634 Iserlohn

DE — Nemcija | Medice Medikid retard 40 mg 40 mg Kapsula s podaljsanim Peroralna uporaba
Postfach 2063 sprosc¢anjem, trda
D-58634 Iserlohn

EL — Gr¢ija JANSSEN-CILAG CONCERTA" 18 mg, TABLETE S PODALJSANIM PERORALNA
PHARMACEUTICAL S.A.C.I 36 mg, SPROSCANJEM UPORABA
EIRINIS AVENUE 56, PEFKI, 15121 54 mg
Tel.: +30-210-6140061
Telefaks: +30-210-6140072

EL — Gr¢éija LABORATORIOS RUBIO S.A. METHYLPHENIDATE/RUBIO 5 mg/tab.,, | TABLETE PERORALNA
C/Industria 29 Pol. Compte de Sert 10 mg/tab., UPORABA
08755-Castellbisbal (Barcelona) 20 mg/tab.
SPAIN
Tel.:+34-93-772 25 09
Telefaks: +34-93-772 25 01

EL — Gr¢éija UCB ALE. EQUASYM XR 10, 20, 30 Kapsule s prirejenim spro$¢anjem, | PERORALNA
VOULIAGMENIS AVENUE 580, mg trde UPORABA
ARGYROUPOLIS 16452

IT — Italija NOVARTIS FARMA S.P.A. RITALIN 10 mg Tablet 30 Peroralna uporaba
Largo Umberto Boccioni 1
21040 VARESE

IT — Italija NOVARTIS FARMA S.P.A. RITALIN 20 mg Tableta s podalj$anim Peroralna uporaba
Largo Umberto Boccioni 1 spros¢anjem 30
21040 VARESE

IT — Italija NOVARTIS FARMA S.P.A. RITALIN 20 mg Tableta s podalj$anim Peroralna uporaba
Largo Umberto Boccioni 1 spros¢anjem 100
21040 VARESE

MT — Malta Novartis Pharmaceuticals UK Ltd, Ritalin 10 mg Tableta Peroralna uporaba

Frimley Business Park, Frimley
Camberley, Surrey GU16 7SR United
Kingdom
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MT — Malta UCB Pharma Limited, 208, Bath Equasym XL 10 mg Kapsula s prirejenim spro$¢anjem, | Peroralna uporaba
Road, Slough, Berkshire SL1 3WE trda
United Kingdom
MT — Malta UCB Pharma Limited, 208, Bath Equasym XL 20 mg Kapsula s prirejenim Peroralna uporaba
Road, Slough, Berkshire SL1 3WE spros¢anjem, trda
United Kingdom
MT — Malta UCB Pharma Limited, 208, Bath Equasym XL 30 mg Kapsula s prirejenim Peroralna uporaba
Road, Slough, Berkshire SL1 3WE spros¢anjem, trda
United Kingdom
MT — Malta Janssen-Cilag International N.V. Concerta® 18 mg Tableta s podaljSanim Peroralna uporaba
Turnhoutseweg 30 spros¢anjem
B-2340 Beerse
Belgium
MT — Malta Janssen-Cilag International N.V. Concerta® 36 mg Tableta s podaljSanim Peroralna uporaba
Turnhoutseweg 30 spros¢anjem
B-2340 Beerse
Belgium
MT — Malta Janssen-Cilag International N.V. Concerta® 54 mg Tableta s podaljSanim Peroralna uporaba
Turnhoutseweg 30 spros¢anjem
B-2340 Beerse
Belgium
NL - Novartis Pharma B.V.; Raapopseweg | Ritalin 10 mg Tablete Peroralna uporaba
Nizozemska 1; 6824 DP ARNHEM/NL
NL — Ratiopharm Nederland BV; Ronde Methylfenidaat HCI ratiopharm 10 mg | 10 mg Tablete Peroralna uporaba
Nizozemska Tocht 11;1507 CC ZAANDAM/NL
NL - U.C.B. Pharma B.V.; Lage Mosten Equasym 5 mg 5 mg Tablete Peroralna uporaba
Nizozemska 33 ;4822 NK BREDA/NL Tabletten
NL — U.C.B. Pharma B.V.; Lage Mosten Equasym 10 mg 10 mg Tablete Peroralna uporaba
Nizozemska 33 ;4822 NK BREDA/NL tabletten
NL - U.C.B. Pharma B.V.; Lage Mosten Equasym XL 10 mg 10 mg Kapsule s prirejenim Peroralna uporaba
Nizozemska 33 ; 4822 NK BREDA/NL Capsule spros¢anjem
NL — U.C.B. Pharma B.V.; Lage Mosten Equasym XL 20 mg Capsule 20 mg Kapsule s prirejenim Peroralna uporaba
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Nizozemska 33 ;4822 NK BREDA/NL spros¢anjem
NL — U.C.B. Pharma B.V.; Lage Mosten Equasym XL 30 mg Capsule 30 mg Kapsule s prirejenim Peroralna uporaba
Nizozemska 33 ;4822 NK BREDA/NL sprosc¢anjem
NL - Alfred Tiefenbacher (GmbH & Co. Methylfenidaat HC1 AET 10 mg 10 mg Tablete Peroralna uporaba
Nizozemska KQG); Van-der-Smisse- Strasse 1;

22767 HAMBURG/ Germany
NL — Pharmachemie B.V.; Swensweg 5; Methylfenidaat HCI 10 mg PCH 10 mg Tablete Peroralna uporaba
Nizozemska 2003 RN HAARLEM/NL
NL - Hexal B.V; Pastoorslaan 28; 2182 BX | Methylfenidaat HCI 10 mg tabletten 10 mg Tablete Peroralna uporaba
Nizozemska HILLEGOM/NL
NL — Alfred Tiefenbacher (GmbH & Co. Tifinidat 10 mg Tablete Peroralna uporaba
Nizozemska KG); Van-der-Smisse- Strasse 1;

22767 HAMBURG/ Germany
NL — Janssen-Cilag B.V.; Dr. Paul Concerta 18 mg 18 mg Tablete s podaljSanim Peroralna uporaba
Nizozemska Janssenweg 150 ; 5026 RH sprosc¢anjem

TILBURG/NL
NL - Janssen-Cilag B.V.; Dr. Paul Concerta 27 mg 27 mg Tablete s podaljSanim Peroralna uporaba
Nizozemska Janssenweg 150 ; 5026 RH spros¢anjem

TILBURG/NL
NL - Janssen-Cilag B.V.; Dr. Paul Concerta 36 mg 36 mg Tablete s podaljSanim Peroralna uporaba
Nizozemska Janssenweg 150 ; 5026 RH spros¢anjem

TILBURG/NL
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NL — Janssen-Cilag B.V.; Dr. Paul Concerta 54 mg 54 mg Tablete s podalj$anim Peroralna uporaba
Nizozemska Janssenweg 150 ; 5026 RH sprosc¢anjem

TILBURG/NL
NL — Laboratorios Rubio, S.A.; C\Industria, | Methylfenidaat HC1 5 mg 5mg Tablete Peroralna uporaba
Nizozemska no. 29 Pol. Ind. Comte de Sert; 08755

CASTELLBISBAL, BARCELONA/

SPAIN
NL — Laboratorios Rubio, S.A.; C\Industria, | Methylfenidaat HCI 10 mg 10 mg Tablete Peroralna uporaba
Nizozemska no. 29 Pol. Ind. Comte de Sert; 08755

CASTELLBISBAL, BARCELONA/

SPAIN
NL - Medice Arzneimittel Piitter GmbH; Medikinet 5 mg 5mg Tablete Peroralna uporaba
Nizozemska Kuhloweg 37; 58638

ISERLOHN/Germany
NL - Medice Arzneimittel Piitter GmbH; Medikinet 10 mg 10 mg Tablete Peroralna uporaba
Nizozemska Kuhloweg 37; 58638

ISERLOHN/Germany
NL — Medice Arzneimittel Piitter GmbH; Medikinet 20 mg 20 mg Tablete Peroralna uporaba
Nizozemska Kuhloweg 37; 58638

ISERLOHN/Germany
NL — Medice Arzneimittel Piitter GmbH; Medikinet CR 10 mg 10 mg Kapsule s prirejenim Peroralna uporaba
Nizozemska Kuhloweg 37; 58638 sprosc¢anjem

ISERLOHN/Germany
NL - Medice Arzneimittel Piitter GmbH; Medikinet CR 20 mg 20 mg Kapsule s prirejenim Peroralna uporaba
Nizozemska Kuhloweg 37; 58638 spros¢anjem

ISERLOHN/Germany
NL - Medice Arzneimittel Piitter GmbH; Medikinet CR 30 mg 30 mg Kapsule s prirejenim Peroralna uporaba
Nizozemska Kuhloweg 37; 58638 spros¢anjem

ISERLOHN/Germany
NL — Medice Arzneimittel Piitter GmbH; Medikinet CR 40 mg 40 mg Kapsule s prirejenim Peroralna uporaba
Nizozemska Kuhloweg 37; 58638 spros¢anjem

ISERLOHN/Germany
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NO - Janssen-Cilag AS ~ Hoffsveien 1D Concerta 18 mg Tableta s podalj$anim Peroralna uporaba
Norveska 0275 Oslo, Norway 27 mg spros¢anjem
36 mg
54 mg
NO - UCB Nordic A/S Equasym tabletter 5 mg 5mg Tableta Peroralna uporaba
Norveska Arne Jacobsens Allé 15
2300 Kobenhavn S
Denmark
NO - UCB Nordic A/S Equasym tabletter 10 mg 10 mg Tableta Peroralna uporaba
Norveska Arne Jacobsens Allé 15
2300 Kobenhavn S
Denmark
NO - UCB Nordic A/S Equasym tabletter 20 mg 20 mg Tableta Peroralna uporaba
Norveska Arne Jacobsens Allé 15
2300 Kobenhavn S
Denmark
NO - UCB Nordic A/S Equasym Depot 10 mg, Kapsula s prirejenim Peroralna uporaba
Norveska Arne Jacobsens Allé 15 20 mg, spros¢anjem, trda
2300 Koébenhavn S 30 mg
Denmark
NO - Novartis Norge AS Brynsalleén 4 Ritalin 10 mg, (10 mg — tableta) Peroralna uporaba
Norveska 0667 Oslo, Norway 20 mg, (20 mg, 30 mg, 40 mg — kapsula
30 mg, s prirejenim sproS¢anjem, trda)
40 mg
NO - Medice Arzneimittel Piitter GmbH & | Medikinet 10 mg, Tableta s podalj$anim Peroralna uporaba
Norveska CoKG Kuhloweg 37 20 mg, spros¢anjem
58638 Iserlohn Nordrhein- 30 mg,
Westfalen, Germany 40 mg
NO - Medice Arzneimittel Piitter GmbH & | Medikinet 5 mg, Tableta Peroralna uporaba
Norveska CoKG Kuhloweg 37 10 mg,
58638 Iserlohn Nordrhein- 20 mg

Westfalen, Germany
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PL — Poljska

Janssen-Cilag International N.V.
Turnhoutseweg 30

B-2340 Beerse

Belgium

Concerta®

18 mg

Tableta s podaljSanim
sprosc¢anjem

Peroralna uporaba

PL — Poljska

Janssen-Cilag International N.V.
Turnhoutseweg 30

B-2340 Beerse

Belgium

Concerta®

36 mg

Tableta s podaljSanim
sprosc¢anjem

Peroralna uporaba

PL — Poljska

Janssen-Cilag International N.V.
Turnhoutseweg 30

B-2340 Beerse

Belgium

Concerta®

54 mg

Tableta s podaljSanim
sprosc¢anjem

Peroralna uporaba

PL — Poljska

Medice Arzneimittel Piitter GmbH &
Co. KG

Kuhloweg 37

58638 Iserlohn

Germany

Medikinet 5 mg

Tableta

Peroralna uporaba

PL — Poljska

Medice Arzneimittel Piitter GmbH &
Co. KG

Kuhloweg 37

58638 Iserlohn

Germany

Medikinet 10 mg

10 mg

Tableta

Peroralna uporaba

PL — Poljska

Medice Arzneimittel Piitter GmbH &
Co. KG

Kuhloweg 37

58638 Iserlohn

Germany

Medikinet 20 mg

20 mg

Tableta

Peroralna uporaba

PL — Poljska

Medice Arzneimittel Piitter GmbH &
Co. KG

Kuhloweg 37

58638 Iserlohn

Germany

Medikinet CR 10 mg

10 mg

Kapsula s podaljsanim
sprosc¢anjem

Peroralna uporaba
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PL — Poljska Medice Arzneimittel Piitter GmbH & Medikinet CR 20 mg 20 mg Kapsula s podaljsanim Peroralna uporaba
Co. KG spros¢anjem
Kuhloweg 37
58638 Iserlohn
Germany
PL — Poljska Medice Arzneimittel Piitter GmbH & Medikinet CR 30 mg 30 mg Kapsula s podaljsanim Peroralna uporaba
Co. KG sprosc¢anjem
Kuhloweg 37
58638 Iserlohn
Germany
PL — Poljska Medice Arzneimittel Piitter GmbH & Medikinet CR 40 mg 40 mg Kapsula s podaljSanim Peroralna uporaba
Co. KG spros¢anjem
Kuhloweg 37
58638 Iserlohn
Germany
LU - Novartis Pharma Ritalin 10 mg Tablete Peroralna uporaba
Luksemburg Roonstrasse 25
90429 Niirnberg
Germany
LU - Janssen Cilag N.V./S.A Roderveldlaan | Concerta 18 mg Tablete s podaljSanim Peroralna uporaba
Luksemburg 1, B- 2600 Berchem spros¢anjem
LU - Janssen Cilag N.V./S.A Roderveldlaan | Concerta 27 mg Tablete s podaljSanim Peroralna uporaba
Luksemburg 1, B- 2600 Berchem spros¢anjem
LU - Janssen Cilag N.V./S.A Roderveldlaan | Concerta 36 mg Tablete s podaljSanim Peroralna uporaba
Luksemburg 1, B- 2600 Berchem spros¢anjem
LU - Janssen Cilag N.V./S.A Roderveldlaan | Concerta 54 mg Tablete s podaljSanim Peroralna uporaba
Luksemburg 1, B- 2600 Berchem spros¢anjem
LU - Medice Arzneimittel Medikinet 5 mg Tablete Peroralna uporaba
Luksemburg Pitter GmbH & Co
Kuhloweg 37
58638 Iserlohn
Germany
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LU - Medice Arzneimittel Medikinet 10 mg Tablete Peroralna uporaba

Luksemburg Piitter GmbH & Co

LU - Medice Arzneimittel Medikinet 20 mg Tablete Peroralna uporaba

Luksemburg Piitter GmbH & Co

LU - Medice Arzneimittel Medikinet retard 10 mg Kapsule Peroralna uporaba

Luksemburg Pitter GmbH & Co

LU - Medice Arzneimittel Medikinet retard 20 mg Kapsule Peroralna uporaba

Luksemburg Pitter GmbH & Co

LU - Medice Arzneimittel Medikinet retard 30 mg Kapsule Peroralna uporaba

Luksemburg Pitter GmbH & Co

LU - Medice Arzneimittel Medikinet retard 40 mg Kapsule Peroralna uporaba

Luksemburg Piitter GmbH & Co

SI — Slovenija | Johnson & Johnson d.o.0. Smartinska | Concerta 18 mg tablete s podalj$anim 18 mg Tablete s podaljSanim Peroralna uporaba
53, 1000 Ljubljana, Slovenia spros¢anjem spros¢anjem

SI —Slovenija | Johnson & Johnson d.o.o0. Smartinska | Concerta 36 mg tablete s podaljsanim | 36 mg Tablete s podalj$anim Peroralna uporaba
53, 1000 Ljubljana, Slovenia spros¢anjem spros¢anjem

SI — Slovenija | Johnson & Johnson d.o.0. Smartinska | Concerta 54 mg tablete s podaljsanim | 54 mg Tablete s podaljSanim Peroralna uporaba
53, 1000 Ljubljana, Slovenia spros¢anjem spros¢anjem
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SK — Slovaska | Johnson & Johnson, s. . o. Concerta 18 mg tablety s predizenym 18 mg Tableta s podaljSanim Peroralna uporaba
Plynarenska 7/B uvolnovanim sprosc¢anjem
824 78 Bratislava
Slovak republic

SK — Slovaska | Johnson & Johnson, s. 1. 0. Concerta 36 mg tablety s predizenym 36 mg Tableta s podaljSanim Peroralna uporaba
Plynarenska 7/B uvoliiovanim spros¢anjem
824 78 Bratislava
Slovak republic

SK — Slovaska | Johnson & Johnson, s. 1. 0. Concerta 54 mg tablety s predizenym 54 mg Tableta s podaljSanim Peroralna uporaba
Plynarenska 7/B uvoliiovanim spros¢anjem
824 78 Bratislava
Slovak republic
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DODATEK II
ZNANSTVENI ZAKLJUCKI IN PODLAGA ZA DOPOLNILO POVZETKA GLAVNIH

ZNACILNOSTI ZDRAVILA IN NAVODIL ZA UPORABO, KI JIH JE PREDSTAVILA
EVROPSKA AGENCIJA ZA ZDRAVILA
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ZNANSTVENI ZAKLJUCKI
1. Uvod

Evropska komisija je 22. junija 2007 za vsa zdravila, ki vsebujejo metilfenidat, zahtevala napotitev na
Odbor za zdravila za uporabo v humani medicini skladno s ¢lenom 31 Direktive 2001/83/ES, kakor je
bila spremenjena. Evropska komisija je menila, da je treba ovrednotiti nekaj varnostnih zadrzkov,
vkljuéno z obolenji srca in ozilja ter cerebrovaskularnimi obolenji, ki so morda povezana z
zdravljenjem z metilfenidatom.

Metilfenidat je Ze desetletja na voljo v Evropi za zdravljenje motnje pomanjkanja pozornosti in
hiperaktivnosti (ADHD) pri otrocih, starih 6 let in ve¢. Metilfenidat je amfetaminu podobno zdravilo,
ki ima status nadzorovanega zdravila, ki zahteva omejitve pri predpisovanju in ravnanju z zdravilom.

Metilfenidat je indiciran kot del celovitega programa zdravljenja motnje ADHD pri otrocih, starejsih
od 6 let, kjer so zgolj ukrepi za odpravo stanja nezadostni. Zdravljenje mora potekati pod nadzorom
specialista za motnje vedenja v otrostvu. Zdravljenje z zdravili se obicajno prekine med puberteto ali

po nje;j.

Motnja ADHD je opredeljena z ,,osnovnimi‘ znaki, ki so pomanjkanje pozornosti, hiperaktivnost in

impulzivnost. ADHD se pogosto pojavlja skupaj z drugimi (komorbidnimi) motnjami, kot so motnje
kljubovanja in obnaSanja, motnje ucenja, anksioznost, depresija, motnje s tiki in Tourettov sindrom.

Ceprav diagnosti¢na merila za ADHD izklju¢ujejo otroke z razvojnimi motnjami, kot je Aspergerjev
sindrom, nekateri klini¢ni strokovnjaki zatrjujejo, da ta stanja lahko soobstajajo.

Pri otrocih s hudo motnjo ADHD se lahko razvijejo slabo samospostovanje, Custvene in socialne
tezave. ADHD lahko slabo vpliva tudi na otrokovo izobrazevanje. Pri nekaterih otrocih lahko socasno
zdravljenje z metilfenidatom in drugimi oblikami zdravljenja brez zdravil zmanjs$a simptome
hiperaktivnosti ter izboljsa kakovost zivljenja. Znaki motnje ADHD lahko vztrajajo Se v mladostnistvu
in odraslosti ter so lahko povezani s trajnimi ¢ustvenimi in socialnimi tezavami, brezposelnostjo,
kaznivimi dejanji ter zlorabo substanc.

2. Pregled varnosti

Regulatorni status posameznih zdravil, ki vsebujejo metilfenidat, je v drzavah ¢lanicah EU heterogen.
Ugotovljena je heterogenost pri dostopnosti posameznih zdravil v drzavah ¢lanicah ter med podatki o
posameznih zdravilih.

Vrednotenje varnosti je bilo v tem postopku v glavnem osredoto¢eno na naslednje zadrzke, ki so
potencialno povezani z zdravljenjem z metilfenidatom: tveganje sr¢no-Zilnih obolenj, tveganje
cerebrovaskularnih obolenj, psihiatricne motnje, kancerogenost, u¢inek na rast ter u¢inki dolgoro¢nega
zdravljenja. Posamezni zadrzki so obravnavani v spodnjih poglavjih.

Podatki o vecini zdravil vsebujejo kljucne elemente zgoraj omenjenih varnostnih zadrzkov za
metilfenidat. Vendar se usklajevanje zdravil Steje za enega od glavnih ciljev tega postopka, da se
zagotovi enaka raven zdravstvenega varstva v vseh drzavah Clanicah, kjer so odobrena zdravila z
metilfenidatom.

2.1 Tveganje sréno-Zilnih obolenj

2.1.a Podatki iz klinicnih preskusanj
Na splosno so podatki o tveganju sréno-zilnih obolenj iz vseh klini¢nih preskuSanj zdravil, ki
vsebujejo metilfenidat, pokazali, da so najpogosteje porocani poglavitni sréno-zilni dogodki
hipertenzija, pospesen sréni utrip ali aritmije (v glavnem tahikardija) ter podaljSanje QT. Analiza
podatkov, ki so jih predlozili imetniki dovoljenj za promet z zdravilom, je pokazala zelo variabilen
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ucinek metilfenidata na krvni tlak in sréni utrip. Kadar so podatki vsebovali analize zdravstvene
anamneze ali socasno jemanih zdravil, ni bilo mozno najti prepricljivih dokazov napovednih
dejavnikov tveganja sréno-zilnih u¢inkov metilfenidata.

Metilfenidat ima dobro opisan uc¢inek na krvni tlak in sréni utrip (pospeSen srcéni utrip, zvisan krvni
tlak in tahikardija so dokazani nezeleni u¢inki metilfenidata in so navedeni v podatkih o zdravilu).

Ceprav so predlozeni podatki kazali, da so pri ve¢ini bolnikov ti u¢inki reverzibilni po prekinitvi
jemanja, pa je premalo zanesljivih podatkov o obsegu u¢inka metilfenidata na krvni tlak in sréni utrip
ter o dolgoro¢nih ucinkih ali klini¢nih posledicah teh u€¢inkov na sréno-zilni sistem.

2.1.b Podatki iz spontanih porocil
Med postopkom so bili imetniki dovoljenj za promet z zdravilom naproseni, da predlozijo podatke iz
spontanih porocil. Predlozeni podatki o tveganju sr¢no-Zilnih obolenj so bili iz razlicnih obdobij
porocanja. Ceprav se je ve¢ina poroéil nanaala na otroke in mladostnike, je bilo za vse klju¢ne
nezelene ucinke porocil, ki so se nanasala na odrasle (od porocil z navedbo starosti), ve¢ kot je bilo
pric¢akovano.

Na splosno so bili porocani sré¢no-zilni dogodki v glavnem sréne aritmije (vkljucno s tahikardijo),
hipertenzija, sréni zastoji, ishemija, podaljSanje QT ter nekaj porocil nenadne smrti. V porocilih z
navedbo indikacije je bila najpogostejsa indikacija ADHD, vendar so bile v pomembnem delezu
porocil tudi navedbe drugih indikacij.

V predlozenih podatkih ni bilo opaziti doslednega vzorca odmerjanja ali Casa do pojava dogodka.

Zaznan je bil jasen varnostni signal za Raynaudov fenomen, zato CHMP meni, da v pregledanih
podatkih obstaja dovolj dokazov za sum vzro¢ne povezave med uporabo metilfenidata in navedenimi
reakcijami. Od vseh imetnikov dovoljenj za promet z zdravilom je bilo zato zahtevano, da dodajo
Raynaudov fenomen v podatke o zdravilu za vsa zdravila, ki vsebujejo metilfenidat.

2.1.c Predklinicni podatki
PredloZeni predklini¢ni podatki o tveganju sr¢no-zilnih obolenj kazejo, da metilfenidat nima ucinka na
hitro aktivirane navznoter uravnane kalijeve kanalcke (ki sodelujejo pri vzdrazljivosti Zivéevja in
sré¢nem utripu) ali na trajanje akcijskega potenciala. Vendar se za moznega $teje simpatikomimeti¢ni
ucinek na sréno-zilni sistem. Poleg tega je bilo nekaj predklini¢nih dokazov o neposrednem ucinku
metilfenidata na strukturo srénega tkiva. Pregled objavljene literature in epidemioloskih podatkov je
dal enak zakljucek.

2.1.d Cianoza
V predklini¢nih podatkih in podatkih klini¢nih preskusSanj ni bilo dokazov o zviSanem tveganju
cianoze zaradi metilfenidata. Porocila iz obdobja trZzenja zdravil so obsegala primere centralne,
periferne in neopredeljene cianoze. Podatki o zdravilu za vecino zdravil, ki vsebujejo metilfenidat, v
EU vsebujejo opozorila glede uporabe pri bolnikih z obstojecimi obolenji srca ter navedbe veliko
motenj, ki so bile poroc¢ane skupaj s cianozo, kot moznih nezelenih u¢inkov v poglavju 4.8. V
poglavju 4.8 nekaterih povzetkov glavnih znacilnosti zdravila sta za metilfenidat kot mozni reakciji
navedena tudi periferna hladnost in Raynaudov fenomen. Od imetnikov dovoljenj za promet z
zdravilom je bilo zahtevano, da dodajo ta izraza v vsa navodila za uporabo, kjer nista navedena. V
prihodnjih rednih porocilih o varnosti zdravila morajo imetniki dovoljenj za promet z zdravilom
natancno spremljati poroc€ilo o cianozi ter ta izraz vkljuciti v ciljano sledenje.

V zakljuc¢ku obravnave tveganja sr¢no-zilnih obolenj se sprejme, da obstaja potencialno tveganje.
Zaradi tega je CHMP zahteval, da se v podatke o zdravilu dodajo priporocila za obravnavo bolnikov
pred zdravljenjem ter za neprekinjeno presejanje in spremljanje med zdravljenjem s temi zdravili
(glejte Dodatek III). Poleg tega je CHMP zahteval, da se v prihodnje izvaja dosleden in strukturiran
pristop pri vrednotenju varnostnih podatkov v rednih porocilih o varnosti zdravila ter nacrtih
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obvladovanja tveganja. Ravno tako je CHMP zahteval, da se rezultati tekocih $tudij, ki se osredotocajo
na to vprasanje, predlozijo v vrednotenje, ko bodo na voljo (glejte Dodatek 1V).

2.2 Tveganje cerebrovaskularnih obolenj
V zvezi s tem tveganjem v predklini¢nih Studijah ni bilo poro¢anih dokazov.

Vecino cerebrovaskularnih dogodkov v klini¢nih preskusanjih je predstavljala migrena z visjo stopnjo
pojavnosti v skupini, ki se je zdravila z metilfenidatom, kot v skupini, ki je prejemala placebo. O
drugih dogodkih, povezanih s cerebrovaskularnimi obolenji, pri otrocih v klini¢nih preskusanjih niso
porocali.

Imetniki dovoljenj za promet z zdravilom so pregledali podatke iz spontanih porocil v ¢asu trzenja
zdravil ter ugotovili, da cerebrovaskularni dogodki v teh porocilih obsegajo zlasti izraze:
cerebrovaskularni insult, mozganska kap, cerebralni infarkt in cerebralna ishemija ter nekaj porocil o
drugih dogodkih. Obstajali so primeri brez vpliva begavih spremenljivk, ki so bili brez anamneze
obstojecega cerebrovaskularnega obolenja ter z navedbami cerebralnega infarkta in okluzije cerebralne
arterije; desne cerebralne okluzije in cerebralnega ishemijskega dogodka. Predlozeni podatki kazejo,
da je do dogodkov prislo pri priporocenih odmerkih.

CHMP je zahteval, da se ustrezna poglavja podatkov o zdravilu spremenijo tako, da se uskladijo
varnostni podatki o tveganju cerebrovaskularnih obolenj. CHMP je zahteval tudi, da se v prihodnje
izvaja dosleden in strukturiran pristop pri vrednotenju podatkov o varnosti v rednih porocilih o
varnosti zdravila ter nacrtih obvladovanja tveganja. Poleg tega je CHMP zahteval, da se rezultati
tekocih studij, ki se osredotocajo na to vpraSanje, predlozijo v vrednotenje, ko bodo na voljo (glejte
Dodatek 1V).

2.3 Tveganje psihiatriénih motenj

Psihiatri¢ni nezeleni u€inki, ki so posebej zanimivi v zvezi z metilfenidatom in so bili poro¢ani v
klini¢nih preskusanjih, so bili agresivnost, nasilno vedenje, psihoza, manija, razdrazljivost in
samomorilnost. Podatki o odtegnitvi zdravila so, kjer so bili predlozeni, nakazovali, da je metilfenidat
morda vzrok razvoja resnih psihiatricnih moten;.

Najpogosteje porocani zanimivi psihiatri¢ni nezeleni ucinki v spontanih porocilih so bili nenormalno
vedenje, nenormalne misli, jeza, sovraznost, nasilje, agitiranost, tik, razdrazljivost, anksioznost, jok,
depresija, nespecnost, poslabsanje motnje ADHD, psihomotori¢na hiperaktivnost, Custvena motnja,
jeza, zivénost, psihoti¢na motnja, spremembe razpoloZenja, morbidne misli, obsesivno-kompulzivna
motnja, sprememba/motnja osebnosti, nemirnost, zmedenost, halucinacije, letargija, paranoja in
samomorilnost.

Pregled predklini¢nih podatkov v odzivih kaze, da metilfenidat povzroca spremembe vedenja pri
zivalskih modelih, zlasti hiperaktivnost ter stereotipno vedenje.

Literatura tudi nakazuje, da lahko metilfenidat poslabsa psihiatricne motnje pri bolnikih z ADHD.
Ugotovljeno je bilo tudi tezavno dolo¢anje uc¢inkov metilfenidata v vecini $tudij zaradi so¢asnosti
ADHD in psihiatri¢nih moten;.

Pregled vseh razpolozljivih podatkov je pokazal, da bolj specifi¢na izraza ,,Cezmerno

osredotocanje” in ,,repetitivno vedenje* odrazata opazene u¢inke metilfenidata, zato ju je treba dodati
moznim nezelenim u¢inkom v podatkih o zdravilu. Poleg tega bodo, ko bodo na voljo, predlozeni
rezultati tekoce Studije o samomorilnosti, imetniki dovoljenj za promet z zdravilom pa so se zavezali,
da bodo raziskali psihiatri¢ne izide v prihodnji dolgoro¢ni Studiji.

2.4  Ucinki na rast

Obstaja nekaj dokazov iz predklini¢nih $tudij, ki kaZejo u€inek metilfenidata na nekatere rastne
parametre, spolno zorenje in s tem povezane hormone ter razvojno toksi¢nost. Vendar ta odkritja niso
dosledna v vseh pregledanih Studijah.
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PredloZene opravljene klini¢ne Studije vsebujejo vrsto zakljuckov o ucinkih metilfenidata na rast in
spolno zorenje. Literatura vsebuje nasprotujoce si podatke o ucinkih metilfenidata na rast in spolno
zorenje. Tekoce Studije o rasti in spolnem zorenju morajo zagotoviti veljavne podatke o teh moznih
tveganjih.

Splosen zakljucek je bil, da natan¢ni vzro¢ni mehanizem u¢inkov metilfenidata na rast ostaja neznan.
Navodila za uporabo vseh zdravil, ki vsebujejo metilfenidat, imajo opozorila v zvezi s tem podroc¢jem
v poglavju 4.4 povzetkov glavnih znacilnosti zdravila. Besedila se razlikujejo med imetniki dovoljenj
za promet z zdravilom, vendar je pri vecini zdravil prisotno priporocilo o izhodis¢nem vrednotenju ter
spremljanju rasti.

CHMP se je zato strinjal, da je treba za zagotovitev ¢im ve¢jega zmanjSanja u¢inka na rast v povzetke
glavnih znacilnosti zdravila in navodila za uporabo uvesti usklajena opozorila, priporocila o
spremljanju (pogostost spremljanja, metoda merjenja) in ukrepe. Poleg tega je CHMP zahteval, da se
opravijo nove Studije o dolgoro¢nih uc¢inkih na razvoj. Imetniki dovoljenj za promet z zdravilom so se
zavezali k temu.

2.5 Levkemija

Nedavna odkritja v $tudiji primerov in kontrol so pokazala potencialno povecano tveganje limfocitne
levkemije zaradi metilfenidata, zato je bilo od imetnikov dovoljenj za promet z zdravilom zahtevano
dodatno vrednotenje. Imetniki dovoljenj za promet z zdravilom so predlozili podatke, ki podpirajo
staliSce, da ni predklini¢nih ali klini¢nih dokazov za zadostno tveganje kancerogenosti, povezane z
metilfenidatom. Metilfenidat morda ima nekaj aktivnosti kot negenotoksi¢na karcinogena snov v jetrih
misi, vendar omejene analize pri cloveku ne nakazujejo enake aktivnosti pri ¢loveku, izpostavljenemu
terapevtskim odmerkom.

Nedavno objavljen retrospektivni pregled primerov in kontrol na osnovi evidence predpisovanja
metilfenidata 35 000 bolnikom v 18 opredeljenih onkoloskih ustanovah ne kaze bodisi zmerne bodisi
mocne povezave med uporabo metilfenidata in tveganjem raka pri otrocih. Ta edina Studija kaze na
potencialni signal tveganja levkemije zaradi uporabe metilfenidata, vendar z omejitvami odkritij, o
¢emer so razpravljali avtorji in imetniki dovoljenj za promet z zdravilom. Tekoca Studija citogenetike
lahko po zakljuc¢ku ponudi odzive. Ko bodo rezultati na voljo, jih bodo imetniki dovoljenj za promet z
zdravilom predlozili v vrednotenje. CHMP meni, da so trenutne pobude za dodatno vrednotenje vseh
tveganj kancerogenosti zaradi metilfenidata dobrodosle.

2.6 Ucinki dolgoroénega zdravijenja

Predlozenih je bilo nekaj dokazov iz predklini¢nih Studij, ki kazejo razlicen ucinek akutnega oz.
kroni¢nega zdravljenja z metilfenidatom na izrazanje genov, ki sodelujejo pri nevronski plasticnosti,
razli¢en ucinek izpostavitve metilfenidatu na izrazanje centralnih nevrotransmiterskih receptorjev pri
mladostnikih oz. odraslih in u¢inek zdravljenja v mladostnistvu na prezivetje novih mozganskih celic.

Poleg vprasanja rasti manjkajo zadostni klini¢ni ali farmakoepidemioloski podatki o ucinkih
dolgoro¢nega zdravljenja z metilfenidatom v EU v zvezi s tveganjem sréno-zilnih obolenj,

cerebrovaskularnih obolenj, psihiatricnih motenj, karcinogenosti ter drugimi dolgoro¢nimi tveganji.

Splosno sprejeto je (iz pregleda literature), da dolgoro¢na varnost in u¢inkovitost metilfenidata ni
prepric¢ljivo dokazana v primerno zasnovanih in izvedenih Studijah.

CHMP je od imetnikov dovoljenj za promet z zdravilom zahteval, da so se zavezali k ugotovitvi
izvedljivosti dolgoro¢ne Studije o razvoju otrok ter predlozitvi protokola Studije.
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2.7  Uporaba izven obsega indikacij/zloraba/rekreativna uporaba

1z predlozenih podatkov je razvidno pomembno tveganje uporabe izven obsega indikacij, zlorabe in
rekreativne uporabe. Kumulativni pregledi so pokazali, da se je v velikem delezu analiziranih
primerov iz obdobja trzenja zdravilo uporabilo za indikacije, ki niso povezane z motnjo ADHD. V
nekaterih od teh primerov so bili prisotni pogoji, v katerih je uporaba metilfenidata odsvetovana ali
kontraindicirana.

Metilfenidat ni indiciran za uporabo pri bolnikih, ki morda kazejo nekaj simptomov ADHD, vendar
diagnoza uradno ni postavljena. Zato so nujna razsiritev podatkov o zdravilu in priporocila o pravilni
uporabi za osebe, ki predpisujejo zdravila. Imetniki dovoljenj za promet z zdravilom so se zavezali k
razdeljevanju izobrazevalnega gradiva s priporocili za osebe, ki predpisujejo zdravila. Poleg tega je
CHMP od imetnikov dovoljenj za promet z zdravilom zahteval, da so se zavezali k izvedbi Studij rabe
zdravila v vseh drzavah ¢lanicah EU, da se ugotovi raven zlorabe.

2.8 Nosecnost in dojenje

CHMP je ovrednotil varnost uporabe zdravil, ki vsebujejo metilfenidat, med nosec¢nostjo in dojenjem,
dodatno pa je o tem razpravljala Delovna skupina za varnost decembra 2008. Na splosno pri zivalih ni
znakov teratogenosti. Povzetki glavnih znacilnosti zdravila so se ustrezno dopolnili.

3. Splosna razprava varnosti in zakljucek

V tem znanstvenem vrednotenju metilfenidata so bili pregledani razpolozljivi podatki o varnosti iz
klini¢nih preskusanj, predklini¢nih $tudij, spontanih porocil in objavljene literature.

Glavni cilj je bilo tveganje sréno-Zzilnih obolenj zaradi zdravila pri otrocih, vendar so bila dodatno
vrednotena tudi druga tveganja: tveganje cerebrovaskularnih obolenj, vpliv na rast, vpliv dolgoro¢nega
zdravljenja, tveganje psihiatri¢nih moten;j ter mozno tveganje levkemije.

CHMP se je po razpravi strinjal, da so Se vedno potrebni podatki o dolgoro¢ni uporabi glede
potencialnega ucinka metilfenidata na sr¢no-zilne in cerebrovaskularne dogodke. Poleg tega je
potrebnih ve¢ podatkov za ovrednotenje psihiatricnih izidov ter u¢inka na rast in razvoj otrok. Zato
obstaja potreba po razjasnitvi teh podatkov za osebe, ki predpisujejo zdravila, in javnost, in sicer z
raz§iritvijo besedila podatkov o zadevnih zdravilih. Poleg tega trenutno potekajo klini¢ne Studije, v
katerih raziskujejo omenjena vpraSanja, koncna porocila pa bodo predlozena regulativnim organom.
Ravno tako so se imetniki dovoljenj za promet z zdravilom zavezali k raziskovanju dolgoro¢nega
ucinka na razvoj otrok. Nove podatke s tega podroc¢ja bodo dale tudi tekoce raziskave o spolnem
zorenju.

V zvezi s samomorilnostjo so se imetniki dovoljenj za promet z zdravilom zavezali k uporabi
trenutnega znanja in izvedbi meta-analize razpolozljivih rezultatov iz razli¢nih klini¢nih $tudij.

Dodatno je treba uvesti ukrepe za ¢im vec¢je zmanjSanje tveganja, kar bo omogocilo neprekinjeno
odkrivanje in vrednotenje moznih tveganj. Imetniki dovoljenj za promet z zdravilom so se zavezali k
temu.

CHMP na osnovi zakljuckov tega vrednotenja predlaga razsiritev in uskladitev podatkov o
posameznih zdravilih z vkljucitvijo spremljanja pred zdravljenjem in po njem, posodobitvijo poglavij
povzetkov glavnih znacilnosti zdravila, ki se nanaSajo na kontraindikacije in opozorila, uskladitvijo
podatkov o neZelenih ucinkih, preverjanjem odmerjanja ter uporabe, posodobitvijo podatkov o uporabi
med nosec¢nostjo in dojenjem.

Predlagana posodobitev povzetkov glavnih znacilnosti zdravila je bila prenesena tudi v navodila za

uporabo. Navodila za uporabo bodo preskusena za berljivost z vidika uporabnika, rezultati pa bodo
predloZeni regulativnim organom.
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Poleg tega bo usklajevanje oddaje rednih porocil o varnosti tveganja in nacrtov obvladovanja tveganja
s strani imetnikov dovoljenj za promet z zdravilom zagotovilo soCasno vrednotenje podatkov o
varnosti v drzavah ¢lanicah preko Delovne skupine za farmakovigilanco, zagotovljena pa bo tudi
kontinuiteta usklajevanja.

4. Koristni u¢inki/tveganja

CHMP je ob upostevanju vseh nastetih elementov zakljucil, da je za zdravila, ki vsebujejo metilfenidat,
za zdravljenje motnje ADHD pri otrocih, starih Sest let in ve¢, razmerje med koristnimi ucinki in
tveganji ugodno in za zdravila iz Dodatka I priporoca ohranitev dovoljenj za promet z zdravilom,
skladno z dopolnili povzetkov glavnih znacilnosti zdravila in navodil za uporabo (opisanimi v

Dodatku III).
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PODLAGA ZA DOPOLNILO POVZETKA GLAVNIH ZNACILNOSTI ZDRAVILA IN
NAVODIL ZA UPORABO

Ob upostevanju naslednjega:

- Odbor je uposteval napotitev, ki jo je sprozila Evropska komisija v skladu s ¢lenom 31
Direktive 2001/83/ES, kakor je bila spremenjena, za zdravila, ki vsebujejo metilfenidat;

- Odbor je uposteval vse razpolozljive podatke, predloZene v zvezi z varnostjo zdravil, ki
vsebujejo metilfenidat;

- Odbor je uposteval razmerje med koristnimi u¢inki in tveganji za zdravila, ki vsebujejo
metilfenidat, za zdravljenje motnje ADHD pri otrocih, starih 6 let in ve¢, in pri mladostnikih v
EU. To je obsegalo vrednotenje vpliva tveganja sr¢no-zilnih obolenj, cerebrovaskularnih
obolenj in psihiatricnih motenj na razmerje med koristnimi ucinki in tveganji. Ovrednoteni so
bili tudi tveganje kancerogenosti, u¢inki na rast ter uc¢inki dolgorocnega zdravljenja;

- CHMP je zakljucil, da morajo podatki o vseh zdravilih, ki vsebujejo metilfenidat, vsebovati
enake podatke o varnosti, zato priporoc¢a uskladitev zadevnih poglavij povzetkov glavnih
znacilnosti zdravila in navodil za uporabo. Poleg tega je treba uskladiti nacrte obvladovanja
tveganja omenjenih zdravil.

Posledi¢no je CHMP priporocil ohranitev dovoljenj za promet z zdravili iz Dodatka I, katerih

dopolnila zadevnih poglavij povzetkov glavnih znacilnosti zdravila in navodil za uporabo so navedena
v Dodatku III.
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ANEKS III

SPREMEMBE POVZETKA GLAVNIH ZNACILNOSTI ZDRAVILA IN
NAVODILA ZA UPORABO
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POVZETEK GLAVNIH ZNACILNOSTI ZDRAVILA
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4.  KLINICNI PODATKI
4.1 Terapevtske indikacije

Motnja pomanjkanja pozornosti s hiperaktivnostjo (Attention Deficit Hyperactivity Disorder -
ADHD)

Metilfenidat je indiciran za uporabo v okviru celovitega programa zdravljenja motnje pomanjkanja
pozornosti s hiperaktivnostjo (Attention Deficit Hyperactivity Disorder - ADHD) pri otrocih, starih
Sest let ali vec, kadar so samo korektivni ukrepi nezadostni. Zdravljenje mora potekati pod nadzorom
zdravnika specialista na podroc¢ju zdravljenja vedenjskih motenj pri otrocih. Diagnoza mora biti
postavljena po kriterijih DSM-IV ali po smernicah ICD-10 in mora temeljiti na celotni anamnezi in
pregledu bolnika. Diagnoze ne smemo nikoli postaviti le na osnovi enega simptoma ali nekaj
simptomov.

Specificna etiologija tega sindroma ni znana in enotne diagnosti¢ne preiskave zanj ni. Za pravilno
diagnozo je potrebna uporaba medicinskih in specializiranih psiholoskih, izobraZevalnih in socialnih
sredstev.

Celovit program zdravljenja ADHD obic¢ajno vkljucuje psiholoske, izobrazevalne in socialne ukrepe,
in farmakoterapijo. Njegov cilj je stabilizirati otroke z vedenjskim sindromom, za katerega so znacilni
razli¢ni simptomi, na primer kroni¢no pojavljanje kratkotrajnega obsega pozornosti, hitre odvrnitve
pozornosti, Custvena labilnost, impulzivnost, zmerna do huda hiperaktivnost, blagi nevroloski znaki in
nenormalni izvid EEG v pretekli anamnezi. Sposobnost u¢enja je lahko zmanjsana ali ne.

Zdravljenje z metilfenidatom ni indicirano pri vseh otrocih z ADHD in odlo€itev o uporabi tega
zdravila mora temeljiti na zelo natan¢ni oceni jakosti in kroni¢nosti otrokovih simptomov glede na
otrokovo starost.

Nujen je ustrezen pristop k izobraZzevanju, pogosto je potrebno tudi psihosocialno ukrepanje. Ce se
samo korektivni ukrepi izkazejo za nezadostne, mora odlocitev o predpisovanju stimulanta temeljiti na
strogi oceni jakosti otrokovih simptomov. Odlocitev o uporabi metilfenidata naj vedno poteka na ta
nacin, v skladu z odobreno indikacijo in smernicami za predpisovanje zdravila oz. diagnosticnimi
smernicami.

4.2 Odmerjanje in nacin uporabe

Zdravljenje je treba uvesti pod nadzorom zdravnika specialista s podro¢ja zdravljenja
vedenjskih motenj pri otrocih in/ali mladostnikih.

Presejalno testiranje pred zdravljenjem

Preden predpisete to zdravilo, opravite zaCetni pregled bolnikovega srénozilnega sistema, vkljucno s
krvnim tlakom in sréno frekvenco. Celovita anamneza naj vkljucuje podatke o drugih zdravilih, ki jih
bolnik socasno jemlje, drugih sedanjih in preteklih boleznih in psihiatriénih motnjah ali simptomih ter
druzinski anamnezi nenadnih srénih/nepri¢akovanih smrtih in natan¢nih vrednostih telesne viSine in
mase pred za¢etkom zdravljenja na diagramu rasti (glejte poglavji 4.3 in 4.4).

Neprekinjeno spremljanje bolnikov
Ves cas je treba spremljati bolnikovo rast ter psihiatricni status in stanje srénozilnega sistema (glejte
tudi poglavje 4.4).

e Krvni tlak in frekvenco pulza zabelezite v kartoteko ob vsaki prilagoditvi odmerka in nato
najmanj vsakih 6 mesecev;
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e Najmanj vsakih 6 mesecev je treba beleziti tudi bolnikovo telesno visino in maso ter tek, in zrisati
diagram rasti;

e  Ob vsaki prilagoditvi odmerka, nato najmanj vsakih 6 mesecev in ob vsakem bolnikovem obisku
je treba preveriti, ali je prislo do novega pojava oziroma do poslabsanja obstojece psihiatricne
motnje.

Bolnike je treba spremljati tudi glede tveganja za ne-jemanje zdravila, za napacno uporabo ali zlorabo
metilfenidata.

Titracija odmerka
Na zacetku zdravljenja z metilfenidatom je treba opraviti skrbno prilagajanje odmerka. Zdravilo je
treba uvesti v najnizjem moznem odmerku.

Na voljo so lahko tudi druge jakosti tega zdravila in druga zdravila, ki vsebujejo metilfenidat.
Najvecji dnevni odmerek metilfenidata je [izpolni drzava clanica]

[Imetnik dovoljenja za promet mora opisati postopke zamenjave (med farmacevtskimi oblikami ) in
titracije odmerkov, ki so pomembni pri farmacevtskih oblikah in jakostih njegovega zdravila z
metilfenidatom, v vsakem SmPC z metilfenidatom v EU]

Dolgotrajna uporaba (ve¢ kot 12 mesecev) pri otrocih in mladostnikih

Varnosti in u¢inkovitosti dolgotrajne uporabe metilfenidata niso sistemati¢no ovrednotili v
nadzorovanih preskusanjih. Zdravljenje z metilfenidatom ne sme biti pretirano dolgo in tudi ni potrebe,
da bi bilo. Obicajno lahko zdravilo ukinemo v ¢asu pubertete ali po njej. Zdravnik, ki se odlo¢i za
dolgotrajnejSo uporabo metilfenidata (t.j. daljSo od 12 mesecev) pri otroku ali mladostniku z ADHD,
mora periodi¢no ovrednotiti dolgorocno koristnost zdravila za posameznega bolnika, s poskusnimi
obdobji brez jemanja zdravila, da bo lahko ocenil stanje bolnika brez farmakoterapije. Priporocljivo je,
da bolnik prencha jemati metilfenidat najmanj enkrat na leto (najbolje v ¢asu Solskih pocitnic), da bo
zdravnik lahko opravil oceno otrokovega stanja. IzboljSanje se namre¢ lahko ohrani tudi po zacasni ali
popolni ukinitvi zdravila.

ZmanjSanje odmerka in ukinitev zdravila

Ce se v asu enega meseca po ustrezni prilagoditvi odmerka simptomi ne izbolj$ajo, je treba
zdravljenje s tem zdravilom ukiniti. Ce se pojavi paradoksno poslabanje simptomov ali nastopijo
drugi resni nezeleni ucinki, je treba zmanjsati odmerek zdravila ali prekiniti zdravljenje.

Odrasli
Metilfenidat ni indiciran za uporabo pri odraslih z ADHD. Varnost in u¢inkovitost pri tej starostni
skupini $e ni bila ugotovljena.

Starostniki
Metilfenidata ne smete uporabljati pri starostnikih. Varnost in u¢inkovitost pri tej starostni skupini Se
ni bila ugotovljena.

Otroci, mlajsi od 6 let
Metilfenidata ne smete uporabljati pri otrocih mlajsih od 6 let. Varnost in u¢inkovitost pri tej starostni
skupini $e ni bila ugotovljena.

4.3 Kontraindikacije
e  Preobcutljivost za metilfenidat ali katerokoli pomozno snov,

e glavkom,
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e feokromocitom,

e zdravljenje z neselektivnimi ireverzibilnimi zaviralci monoamino oksidaze (MAO) in Se najmanj
14 dni po njihovi ukinitvi, ker bi lahko v tem ¢asu prislo do hipertenzivne krize (glejte poglavje
4.5),

e hipertireoza ali tirotoksikoza,

e diagnoza ali anamneza hude depresije, nervozne anoreksije/motenj prehranjevanja, samomorilnih
nagnjenj, psihoti¢nih simptomov, resnih vedenjskih motenj, manije, shizofrenije, psihopatske oz.
mejne (Custveno neuravnovesene) osebnostne motnje,

e diagnoza ali anamneza hude ali epizodne bipolarne (afektivne) motnje (tipa I), ki ni dobro
nadzorovana

e obstojece srénozilne bolezni vkljuéno s hudo hipertenzijo, srénim popuscanjem, arterijsko
okluzivno boleznijo, angino pektoris, hemodinamsko pomembno prirojeno sr¢no napako,
kardiomiopatijami, miokardnim infarktom, potencialno zivljenje ogrozujo¢imi aritmijami in
motnjami v delovanju ionskih kanalCkov,

e obstojece cerebrovaskularne motnje, mozganska anevrizma, Zilne bolezni, vklju¢no z
vaskulitisom ali kapjo.

4.4 Posebna opozorila in previdnostni ukrepi

Zdravljenje z metilfenidatom ni indicirano pri vseh otrocih z ADHD in odloCitev za uporabo zdravila
mora temeljiti na oceni jakosti in trajanja otrokovih simptomov glede na njegovo starost.

Dolgotrajna uporaba zdravila (dlje kot 12 mesecev) pri otrocih in mladostnikih

Profil varnosti in u¢inkovitosti metilfenidata po dolgotrajni uporabi ni bil sistemati¢no preucevan v
nadzorovanih preskusanjih. Zdravljenje z metilfenidatom ne sme biti pretirano dolgo in tudi ni potrebe,
da bi bilo. Zdravljenje z metilfenidatom obicajno ukinemo v Casu pubertete ali po njej. Bolnike na
dolgotrajni terapiji (t.j. dlje kot 12 mesecev) je treba skrbno in neprekinjeno spremljati v skladu z
zgornjimi priporocili v poglavjih 4.2 in 4.4, da preverimo stanje njihovega srénozilnega sistema,
telesne rasti, teka ter ugotovimo morebiten pojav nove psihiatri¢ne motnje ali poslabsanje obstojece
psihiatri¢éne motnje. Psihiatricne motnje, na katere je treba biti pozoren, so navedene spodaj in
vkljucujejo na primer motori¢ne ali govorne tike, nasilno ali sovrazno vedenje, razdrazljivost, tesnobo,
depresijo, psihozo, manijo, privide, pomanjkanje spontanosti, umik vase in pretirano perseveracijo.

Zdravnik, ki se odloc¢i za dolgotrajno zdravljenje (dlje kot 12 mesecev) z metilfenidatom pri otroku ali
mladostniku z ADHD, mora periodi¢no s poskusnimi obdobji, ko bolnik ne jemlje zdravila, ocenjevati
korist dolgotrajne uporabe zdravila za posameznega bolnika da oceni stanje bolnika, kadar ne jemlje
farmakoterapije. Priporocljivo je, da zdravnik vsaj enkrat na leto zdravljenje z metilfenidatom prekine
(med Solskimi poc€itnicami), da lahko oceni otrokovo stanje. Izboljsanje lahko ostane tudi po zacasni
ali popolni ukinitvi zdravila.

Uporaba pri odraslih
Metilfenidat ni indiciran za uporabo pri odraslih z ADHD. Varnost in u¢inkovitost pri tej starostni
skupini Se ni bila ugotovljena.

Uporaba pri starostnikih
Metilfenidat se ne sme uporabljati pri starostnikih. Varnost in u¢inkovitost pri tej starostni skupini e
ni bila ugotovljena.
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Uporaba zdravila pri otrocih, mlajsih od 6 let
Metilfenidata ne smete uporabljati pri otrocih, mlajsih od 6 let. Varnost in u¢inkovitost pri tej starostni
skupini Se ni bila ugotovljena.

Stanje srénozilnega sistema

Pri bolnikih, pri katerih razmisljate o zdravljenju s psihostimulansi, morate pridobiti skrbno anamnezo
(vkljucno s podatki o nenadni sréni ali nepojasnjeni smrti ali pojavu maligne aritmije v druzinski
anamnezi) ter pri njih opraviti fizikalni pregled za oceno morebitnega obstoja sréne bolezni z
nadaljnjimi specialisti¢nimi srénimi preiskavami, e zacetni izvidi nakazujejo tovrstno bolezen v
anamnezi. Pri bolnikih, ki med zdravljenjem z metilfenidatom dobijo simptome, kot so palpitacije,
bolecine v prsih ob naporu, nepojasnjeno sinkopo, dispnejo ali kak$ne druge simptome, ki kazejo na
sr¢no bolezen, pa morate takoj opraviti specialisti¢ni pregled srca.

Analiza podatkov iz klini¢nih preskuSanj metilfenidata pri otrocih in mladostnikih z ADHD je
pokazala, da se pri bolnikih, ki uporabljajo metilfenidat, lahko pojavijo spremembe v sistoli¢cnem ali
diastoli¢nem krvnem tlaku glede na zacetne vrednosti za vec kot 10 mmHg v primerjavi s kontrolno
skupino. Kratkotrajne in dolgotrajne klini¢ne posledice teh srénozilnih uc¢inkov pri otrocih in
mladostnikih niso znane, vendar ni mogoce izkljuciti moznosti klini¢nih zapletov, nastalih kot
posledica ucinkov, ki so jih opazali v klini¢nih preskusanjih. Pri zdravljenju bolnikov, katerih
osnovna bolezen se lahko poslabsa zaradi povecanja krvnega tlaka ali sr¢éne frekvence, je
potrebna previdnost. Bolezni in motnje, pri katerih je zdravljenje z metilfenidatom kontraindicirano,
so navedene v poglavju 4.3.

Stanje srénoZilnega sistema pri bolniku je treba skrbno spremljati. Krvni tlak in frekvenco
pulza je treba zabeleZiti v kartoteko ob vsaki prilagoditvi odmerka ter nato najmanj vsakih 6
mesecev.

Uporaba metilfenidata je pri doloCenih srénozilnih motnjah kontraindicirana, razen ¢e je bilo
pridobljeno mnenje pediatra kardiologa (glejte poglavje 4.3).

Nenadna smrt in obstojece strukturne anomalije srca ali druge resne sréne motnje

V povezavi z jemanjem stimulantov osrednjega Zivcevja so porocali o nenadni smrti pri otrocih s
strukturnimi anomalijami srca ali drugimi resnimi srénimi tezavami Ze pri uporabi obicajnih odmerkov
zdravila. Ceprav lahko nekatere resne sréne tezave Ze same po sebi pomenijo pove&ano tveganje za
nenadno smrt, pa uporaba stimulantnih zdravil ni priporocljiva pri otrocih ali mladostnikih z znanimi
strukturnimi anomalijami srca, kardiomiopatijo, resnimi motnjami srénega ritma ali drugimi resnimi
srénimi tezavami, zaradi katerih bi bili lahko ti otroci bolj obcutljivi za simpatikomimeti¢ne ucinke
stimulantnega zdravila.

Napacna uporaba in srénozilni dogodki
Napacna uporaba stimulantov osrednjega zivcevja je lahko povezana z nenadno smrtjo in drugimi
resnimi sré¢nozilnimi nezelenimi dogodki.

Mozganskozilne bolezni

Cerebrovaskularna stanja, pri katerih je uporaba metilfenidata kontraindicirana so navedena v poglavju
4.3. Pri tistih, ki imajo dodatne dejavnike tveganja (kot so sré¢nozilne bolezni v pretekli anamnezi ali
socasno jemanje drugih zdravil, ki zviSajo krvni tlak), pa je treba pri vsakem obisku po uvedbi
zdravljenja z metilfenidatom opraviti pregled, da ugotovite morebitne nevroloske znake ali simptome.

Zdi se, da je vaskulitis moZganskega zilja zelo redka idiosinkrati¢na reakcija na izpostavljenost
metilfenidatu. Dokazov za trditev, da je mogoce ugotoviti bolnike, ki imajo zviSano tveganje, je
premalo. Pogosto je lahko Sele zacetni pojav simptomov prvi znak obstojecih klini¢nih tezav. Ker pa
lahko le zgodnja diagnoza na podlagi mo¢nega suma omogoci takoj$njo ukinitev metilfenidata in
zgodnje zdravljenje takih bolnikov, morate pomisliti na to diagnozo pri vsakem bolniku, ki se mu med
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zdravljenjem z metilfenidatom pojavijo novi nevroloski simptomi, ki bi lahko kazali na mozgansko
ishemijo. Med taksne simptome lahko na primer sodijo hudi glavoboli, obcutek odrevenelosti, Sibkost,
paraliza in motnje koordinacije, vida, govora, jezika ali spomina.

Zdravljenje z metilfenidatom ni kontraindicirano pri bolnikih s hemiplegicno cerebralno paralizo.

Psihiatri¢ne motnje

Bolniki z ADHD imajo pogosto so¢asno tudi druge psihiatri¢ne motnje, kar je treba upostevati pri
predpisovanju stimulantov. V primeru pojavljanja psihiatri¢nih simptomov ali poslabsanja obstojecih
psihiatricnih motenj smete zdravljenje z metilfenidatom nadaljevati le, ce njegove koristi odtehtajo
potencialno tveganje za bolnika.

Pojav oziroma poslabsSanje obstojece psihiatri¢ne motnje je treba preveriti ob vsaki prilagoditvi
odmerka, in nato najmanj vsakih Sest mesecev in ob vsakem obisku. Morda bo potrebno
prekiniti zdravljenje z metilfenidatom.

Poslabsanje obstojecih psihoti¢nih ali mani¢nih simptomov
Pri psihoti¢nih bolnikih lahko uporaba metilfenidata poslabsa simptome vedenjskih motenj in motenj
misljenja.

Pojav novih psihoti¢nih ali mani¢nih simptomov

Pri otrocih in mladostnikih brez psihoti¢nih bolezni ali manije v pretekli anamnezi lahko metilfenidat
ze pri obicajnih odmerkih povzro¢i pojav psihoti¢nih simptomov (npr. vizualnih, tipnih ali slusnih
halucinacij ali bloden;j) oziroma manije med zdravljenjem. Ce se pri bolniku pojavijo maniéni ali
psihoti¢ni simptomi, je treba upostevati moznost vzro¢ne povezanosti njihovega pojava z jemanjem
metilfenidata in po potrebi prekiniti zdravljenje z njim.

Nasilno ali sovrazno vedenje

Zdravljenje s psihostimulanti lahko povzroCi pojav ali poslabsanje agresivnega vedenja ali sovraznosti.
Zaradi moZznosti pojava ali poslabSanja agresivnega vedenja ali sovraznosti, je treba bolnike, ki se
zdravijo z metilfenidatom, skrbno spremljati v zacetku zdravljenja, ob vsakem prilagajanju odmerka in
nato najmanj vsakih Sest mesecev ali ob vsakem obisku. Pri bolnikih s spremembami vedenja naj
zdravnik oceni potrebo po prilagoditvi sheme zdravljenja.

Samomorilne teznje

Bolnike, pri katerih se zacnejo pojavljati ssamomorilne misli ali vedenje med zdravljenjem ADHD,
mora nemudoma pregledati njihov zdravnik in oceniti njihovo stanje. Pri tem mora upostevati moznost,
da je prislo do poslabSanja osnovne psihiatrine motnje in morebitno vzrocno povezanost tega pojava

z jemanjem metilfenidata. Lahko bo potrebno zdravljenje osnovne psihiatricne motnje in morda tudi
prekinitev zdravljenja z metilfenidatom.

Tiki
Metilfenidat so povezovali z nastankom ali poslabSanjem motori¢nih in verbalnih tikov. Porocali so
tudi o pojavu Tuorettovega sindroma. Oceniti je treba bolnikovo druzinsko anamnezo. Pred uporabo
metilfenidata je treba otroke tudi klini¢no ovrednotiti kar zadeva tike ali Tuorettov sindrom. Zaradi
moznosti pojava ali poslabsanja tikov, je treba bolnike, med zdravljenjem z metilfenidatom, redno
spremljati. Bolnike morate spremljati ob vsaki prilagoditvi odmerka, in nato najmanj vsakih Sest
mesecev ali ob vsakem obisku.

Tesnoba, razburjenost, napetost

Metilfenidat so povezovali s poslabSanjem obstojeCe tesnobe, razburjenosti ali napetosti. Klini¢na
ocena tesnobe, razburjenosti ali napetosti je potrebna pred zdravljenjem z metilfenidatom. Zaradi
moznosti pojava ali poslabsanja teh simptomov je treba bolnike redno spremljati med zdravljenjem,
ob vsaki prilagoditvi odmerka in nato najmanj vsakih Sest mesecev ali ob vsakem obisku.

48



Oblike bipolarne motnje

Posebna previdnost je potrebna pri uporabi metilfenidata za zdravljenje ADHD pri bolnikih s socasno
bipolarno motnjo (vklju¢no z nezdravljeno bipolarno motnjo tipa I ali drugimi oblikami bipolarne
motnje), zaradi moznosti pojava meSane ali manicne epizode. Pred zaCetkom zdravljenja z
metilfenidatom morate bolnike s socasnimi depresivnimi simptomi ustrezno pregledati, da boste
ugotovili, ali obstaja pri njih tveganje za bipolarno motnjo. Ti presejalni pregledi naj vkljucujejo
podrobno psihiatri¢no anamnezo, vklju¢no z druzinsko anamnezo samomora, bipolarne motnje in
depresije. Natan¢no spremljanje je pri teh bolnikih zelo pomembno (glejte poglavje Psihiatri¢ne
motnje in poglavje 4.2). Zaradi moZnosti pojava ali poslabSanja teh simptomov je treba bolnike
spremljati ob vsaki prilagoditvi odmerka, nato najmanj vsakih Sest mesecev ali ob vsakem
obisku.

Rast
Pri dolgotrajni uporabi metilfenidata pri otrocih so porocali o zmerno zmanjSanem pridobivanju
telesne mase in zastoju rasti.

Ucinki metilfenidata na koncno telesno viSino in maso $e niso znani in jih trenutno preucujejo.

Med zdravljenjem z metilfenidatom je treba spremljati bolnikovo rast. Telesno viSino, telesno
maso in tek je treba beleZiti v skladu z bolnikovo starostjo ter ob tem zapisovati diagram rasti.
Pri bolnikih, ki ne rastejo in ne pridobivajo telesne visine ali mase v skladu s pricakovanji, je lahko
potrebna prekinitev zdravljenja.

Epileptiéni napadi

Metilfenidat je treba uporabljati previdno pri bolnikih z epilepsijo, saj bi lahko znizal prag za nastanek
konvulzij pri bolnikih, ki imajo epilepti¢ne napade v anamnezi, pri tistih s predhodnimi motnjami EEG
brez epilepti¢nih napadov, in redko tudi pri tistih, ki v anamnezi nimajo konvulzij ali motenj v EEG.
Ce se poveca pogostnost epileptiénih napadov ali se pojavijo novi napadi, je treba metilfenidat ukiniti.

Zloraba, napacna uporaba in ne-jemanje zdravila

Zaradi moZnosti ne-jemanja zdravila, napacne uporabe ali zlorabe metilfenidata je treba bolnike
skrbno spremljati. Zaradi moznosti zlorabe, napa¢ne uporabe in ne-jemanje zdravila je treba pri
bolnikih z znano odvisnostjo od alkohola ali drog metilfenidat previdno uporabljati .

Kroni¢na zloraba metilfenidata lahko vodi do razvoja izrazite tolerance za zdravilo in psiholoske
odvisnosti, z razlicnimi stopnjami nenormalnega vedenja. Lahko pride celo do o€itnih psihoti¢nih
epizod, Se posebej pri parenteralni zlorabi zdravila.

Pri odlocitvi glede poteka zdravljenja ADHD je torej treba upostevati starost bolnika, prisotnost
dejavnikov tveganja za jemanje drog (na primer soCasnega nasprotovalnega in kljubujocega vedenja,
drugih vedenjskih motenj in bipolarne motnje) ter predhodno ali sedanjo zlorabo drog. Posebna
previdnost je potrebna pri custveno neuravnovesenih bolnikih, bolnikih z zgodovino zlorabe drog ali
odvisnostjo od alkohola, ker si ti bolniki lahko samovoljno povecajo odmerek zdravila.

Pri nekaterih bolnikih z velikim tveganjem za zlorabo drog metilfenidat in drugi stimulanti morda ne
bodo primerni in boste morali uporabiti zdravljenje brez stimulantov.

Ukinitev zdravila

Med ukinitvijo zdravila je potreben skrben nadzor bolnika, ker lahko vc¢asih razkrije obstojeco
depresijo, pa tudi kroni¢no ¢ezmerno aktivnost. Pri nekaterih bolnikih je lahko potrebno dolgotrajno
spremljanje.

Tudi med ukinitvijo zdravila zaradi njegove zlorabe je potreben skrben nadzor, ker lahko nastopi huda
depresija.
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Utrujenost
Metilfenidata ne smete uporabljati za preprecevanje ali zdravljenje normalnih stanj utrujenosti.

Pomozne snovi: neprenaSanje galaktoze ali saharoze [izpolni drzava ¢lanica kot je primerno]
To zdravilo vsebuje laktozo in ga ne smejo jemati bolniki z redkimi dednimi motnjami galaktozne
intolerance, laponskega pomanjkanja laktaze ali malabsorpcije glukoze in galaktoze.

To zdravilo vsebuje saharozo in ga ne smejo jemati bolniki z redkimi dednimi motnjami fruktozne
intolerance, malabsorpcije glukoze in galaktoze ter pomanjkanja saharaze oz. izomaltaze.

Izbira farmacevtske oblike metilfenidata
Glede na zeleno trajanje ucinka se mora specialist pri vsakem posameznem bolniku odlo¢iti kaksno
farmacevtsko obliko zdravila z metilfenidatom bo predpisal.

Presejalni testi za zdravila
To zdravilo vsebuje metilfenidat, ki lahko povzroci lazno pozitiven izvid laboratorijskih preiskav na
amfetamine, Se posebej pri imunskem presejalnem testu.

Ledvi¢na ali jetrna insuficienca
Pri bolnikih z ledvi¢no ali jetrno insuficienco ni izkuSenj z uporabo metilfenidata.

Hematoloski ucinki

Varnost dolgotrajnega zdravljenja z metilfenidatom ni popolnoma pojasnjena. Med dolgotrajnim
zdravljenjem je treba periodicno opraviti preiskave celotne krvne slike ter diferencialne krvne slike in
Stevila trombocitov. V primeru levkopenije, trombocitopenije, anemije ali drugih sprememb, vklju¢no
z resnimi ledvi¢nimi in jetrnimi motnjami, po potrebi ukinite zdravljenje.

Potencialna verjetnost zapore prebavnega trakta [izpolni drzava clanica kot je primerno]

Ker se tableta {zaSciteno ime zdravila} ne spremeni in v prebavilih bistveno ne spremeni svoje oblike,
je obic¢ajno ne smemo predpisovati bolnikom z obstoje¢imi hudimi zozitvami v prebavilih
(patoloskimi ali iatrogenimi) ali bolnikom z disfagijo ali ve¢jimi tezavami pri poziranju tablet.
Obstajajo redka porocila o simptomih obstrukcije pri bolnikih z znanimi strikturami v povezavi z
zauzitjem zdravil v oblikah s podaljSanim sproscanjem, ki se ne spremenijo.

Ker gre za obliko tablete s podaljSanim spros¢anjem, smete {zasciteno ime zdravila} uporabljati le pri
bolnikih, ki lahko pogoltnejo celo tableto. Bolniku povejte, da mora tableto {zasciteno ime zdravila}
pogoltniti celo, s pomocjo tekocine. Tablet ne sme zveciti, razdeliti ali zdrobiti. U¢inkovina se nahaja
v ovojnici, ki se ne absorbira in je namenjena zagotavljanju nadzorovane hitrosti sproscanja
ucinkovine. Ovojnica tablete se izlo¢i iz telesa; bolnike naj ne skrbi, ¢e v svojem blatu ob¢asno
opazijo nekaj, kar je podobno tableti.

4.5 Medsebojno delovanje z drugimi zdravili in druge oblike interakcij

Farmakokineti¢ne interakcije

Vpliv metilfenidata na plazemske koncentracije drugih soCasno prejetih zdravil ni znan, zato je
priporocljiva previdnost pri njegovem kombiniranju z drugimi zdravili, $e posebej tistimi z majhno
terapevtsko Sirino.

Metilfenidat se ne presnavlja s citokromom P450 v klinicno pomembni meri. Ni pri¢akovati, da bi
imeli induktorji ali zaviralci citokroma P450 kakrSenkoli pomemben vpliv na farmakokinetiko
metilfenidata, velja tudi obratno, namre¢ da d- in I- enantiomer metilfenidata ne zavirata citokroma
P450 1A2, 2C8, 2C9, 2C19, 2D6, 2E1 ali 3A v pomembni meri.

Vendar obstajajo porocila, ki kazejo, da lahko metilfenidat zavira presnovo kumarinskih
antikoagulantov, antikonvulzivov (npr. fenobarbitol, fenitoin, primidon) in nekaterih antidepresivov
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(tricikli¢ni antidepresivi in selektivni zaviralci ponovnega privzema serotonina). Ob uvedbi ali ukinitvi
zdravljenja z metilfenidatom bo morda potrebna prilagoditev odmerka zdravil, ki jih bolnik ze jemlje,
in dolocitev plazemskih koncentracij zdravila (oziroma pri kumarinu dolo¢itev ¢asa koagulacije).

Farmakodinamicéne interakcije

Antihipertenzivi
Metilfenidat lahko zmanj$a u¢inkovitost zdravil, ki jih uporabljamo za zdravljenje hipertenzije.

Uporaba metilfenidata z zdravili, ki zviSajo krvni tlak
Pri bolnikih, ki se zdravijo z metilfenidatom in katerimkoli zdravilom, ki lahko tudi zvis$a krvni tlak, je
potrebna previdnost (glejte tudi poglavja o srénozilnih in mozganskozilnih boleznih v poglavju 4.4).

Zaradi nevarnosti nastanka hipertenzivne krize je metilfenidat kontraindiciran pri bolnikih, ki se
socasno zdravijo z neselektivnimi, ireverzibilnimi zaviralci MAO oziroma so se z njimi zdravili
2 tedna pred tem (glejte poglavje 4.3).

Uporaba skupaj z alkoholom
Alkohol lahko poslabsa nezelene ucinke psihoaktivnih zdravil in tudi metilfenidata na osrednje
zivCevje, zato je priporocljivo, da bolniki med zdravljenjem ne uzivajo alkohola.

Uporaba s halogeniranimi anestetiki
Med kirur§kim posegom bi lahko pri§lo do nenadnega zvisanja krvnega tlaka. Ce je nacrtovan kirurski
poseg, naj bolnik na dan posega ne vzame metilfenidata.

Uporaba s centralno delujo¢imi agonisti adrenergi¢nih receptorjev alfa-2 (npr. klonidin)

Pri socasni uporabi metilfenidata s klonidinom so porocali o resnih nezelenih uc¢inkih, vklju¢no z
nenadno smrtjo. Varnost uporabe metilfenidata v kombinaciji s klonidinom ali drugimi centralno
delujocimi agonisti adrenergicnih receptorjev alfa-2 Se niso sistematsko ovrednotili.

Uporaba z dopaminergi¢nimi zdravili

Ob socasni uporabi metilfenidata in dopaminergic¢nih u¢inkovin, vklju¢no z antipsihotiki, je potrebna
previdnost. Ker metilfenidat deluje predvsem tako, da poveca zunajcelicno koncentracijo dopamina, je
lahko njegova soCasna uporaba z neposrednimi in posrednimi agonisti dopamina (vklju¢no z DOPA in
tricikli¢nimi antidepresivi), ali z antagonisti dopamina, vklju¢no z antipsihotiki, povezana s pojavom
farmakodinamic¢nih interakcij.

4.6 Nosecnost in dojenje

Nosecnost
Na voljo je le malo podatkov o uporabi metilfenidata pri nosecnicah.

V spontanih porocilih so pri novorojencih porocali o primerih sréno-dihalne toksi¢nosti, pri plodu pa o
tahikardiji in dihalni stiski.

Studije pri Zivalih so pokazale samo toksiénost za razmnoZevanje pri odmerkih, ki so toksi¢ni tudi za
samico (glejte poglavije 5.3).

Uporaba metilfenidata med nosecnostjo ni priporo€ljiva, razen ¢e na osnovi klini¢ne ocene, odloZitev
zdravljenja predstavlja vec¢je tveganje za nosecnost.

Dojenje
Metilfenidat so nasli v mleku Zenske, ki se je zdravila z njim.
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Obstaja eno porocilo o dojencu, pri katerem je v obdobju izpostavljenosti metilfenidatu, prislo do
nespecifinega zmanjsanja telesne mase, vendar si je, potem ko je mati prekinila zdravljenje z
metilfenidatom, opomogel in pridobil na masi. Tveganje za dojencka ne moremo izkljuditi.

Odlociti se je treba, ali naj mati preneha dojiti ali naj raje prekine zdravljenje z metilfenidatom , ob
upostevanju koristi dojenja za otroka in koristi zdravljenja za mater.

4.7 Vpliv na sposobnost voZnje in upravljanja s stroji

Metilfenidat lahko povzro¢i omotico, zaspanost in motnje vida, vklju¢no s tezavami z akomodacijo
oc¢esa, dvojnim in zameglenim vidom. Lahko ima pomemben vpliv na sposobnost voznje in
upravljanja s stroji. Bolnike je treba opozoriti na moznost pojava teh ucinkov in jim svetovati naj se
izogibajo potencialno nevarnim aktivnostim, kot sta voznja in upravljanje z motornimi vozili, ¢e se ti
ucinki pojavijo.

4.8 Nezeleni ucinki

Spodnja preglednica prikazuje vse nezelene ucinke (NUZ), ki so jih opazili med klinicnimi preskusanyji,
in spontana porocila iz postmarketinskih izkusenj {lastnisko ime zdravila}, vkijucno s tistimi, ki so bili
porocani z drugimi farmacevtskimi oblikami, ki vsebujejo metilfenidatijev klorid. Ce so bile
pogostnosti NUZ z {lastnisko ime zdravila} in drugimi farmacevtskimi oblikami metilfenidata razlicne,
Jje bila uporabljena visja pogostnost od obeh.

Ocena pogostnosti:

zelo pogosti (= 1/10)

pogosti (> 1/100 do < 1/10)

obcasni (= 1/1000 do < 1/100)

redki (= 1/10.000 do < 1/1000)

zelo redki (< 1/10.000)

ni znana (ni mogoc¢e oceniti iz razpolozljivih podatkov).

Organski NeZelen ucinek
sistem Pogostnost
zelo pogosti obcasni redki zelo redki ni znana
pogosti
Infekcijske nazofaringitis
in
parazitske
bolezni
Bolezni anemija, pancitopenija
krvi in levkopenija,
limfati¢neg trombocitope
a sistema nija,
trombocitope
ni¢na purpura
Bolezni preobcutljivostn
imunskega e reakcije, kot so
sistema angionevroticni
edem,
anafilakti¢ne
reakcije,
otekanje usesne
Skoljke, bulozna
stanja,
eksfoliativna
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Organski NeZelen udinek
sistem Pogostnost
zelo pogosti obcasni redki zelo redki ni znana
pogosti
stanja,
koprivnica,
pruritus,
izpuscaji
Presnovne anoreksija,
in zmanjsan tek,
prehranske Zmerno
motnje* zmanjsana
telesna masa
in zmanj$ano
pridobivanje
telesne visine
med daljso
uporabo
zdravila pri
otrocih*
Psihiatri¢ne | nespecnos | anoreksija, psihoti¢na manija*, poskus prividi*,
motnje* t, zivénost | labilno motnja*, sluSne, | zmedenost, | samomora motnje
custvovanje, vidne in tipne motnje (vkljucno z razmis$ljanja*,
agresivnost®*, | halucinacije*, libida uspesnim stanje
vznemirjenost | jeza, samomorom* | zmedenosti,
* tesnoba*, samomorilne , prehodno Primeri
depresija*, misli*, depresivno zlorabe in
razdrazljivost, | spremenjeno razpolozenje | odvisnosti so
nenormalno razpolozenje, * pogosteje
vedenje nihanje nenormalno | opisali pri
razpoloZenja, misljenje, farmacevtskih
nemir, jokavost, apatija, oblikah s
tiki*, ponavljanje takoj$njim
poslabsanje vedenjskih spros¢anjem.
tikov VZOrcev,
Touretteovega pretirana
sindroma*, osredotoceno
hipervigilnost, st
motnje spanja
Bolezni glavobol omotica, sedacija, tremor konvulzije, mozganskozil
Zivéevja diskinezija, horeoatetoidn | ne bolezni*
psihomotori¢n i gibi, (vkljucno z
a reverzibilni vaskulitisom,
hiperaktivnost ishemicni mozganskimi
, somnolenca nevroloski krvavitvami,
primanjkljaj, | moZganskozil
nevrolepticni | nimi inzulti,
maligni mozganskim
sindrom arteritisom in
(NMS) zamasitvijo
(porocila so mozganskega
bila slabo zilja),
dokumentiran | konvulzije
ain pri vecini | grand mal*,
teh porocil so | migrena
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Organski NeZelen udinek
sistem Pogostnost
zelo pogosti obcasni redki zelo redki ni znana
pogosti
bolniki
prejemali
tudi druga
zdravila in ni
gotovo,
kaksno vlogo
je imel
metilfenidat
v teh
primerih)
Ocesne dvojni vid, tezave z
bolezni zamegljen vid akomodacij
o vida,
midriaza,
motnje vida
Sréne aritmija, bolecina v prsih | angina sréni zastoj, supraventrikul
bolezni* tahikardija, pektoris miokardni arna
palpitacije infarkt tahikardija,
bradikardija,
ventrikularne
ekstrasistole,
ekstrasistole
Zilne hipertenzija mozganski
bolezni* arteritis in/ali
zamasitev
mozganskega
Zilja,
periferna
hladnost,
Raynaudov
fenomen
Bolezni kaselj, dispneja
dihal, bolecine v
prsnega zrelu in grlu
kosSa in
mediastinal
nega
prostora
Bolezni trebusne zaprtje
prebavil bolecine,
driska, slabost,
zelod¢éne
tezave in
bruhanje
[izpolni
drzava clanica
kot je
primerno] - “ti
ucinki se
obicajno
pojavijo na
zacetku
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Organski NeZelen udinek
sistem Pogostnost
zelo pogosti obcasni redki zelo redki ni znana
pogosti
zdravljenja in
jih lahko
bolnik ublazi s
socasnim
uzivanjem
hrane”; suha
usta

Bolezni zvisane nenormalno

jeter, koncentracije delovanje

Zol¢nika in jetrnih encimov jeter,

Zoléevodov vkljuéno z

jetrno komo

Bolezni alopecija, angionevroticni | Hiperhidro | multiformni

koZe in pruritus, edem, bulozni za, eritem,

podkozja izpuscaj, izpuscaj, makulozni | eksfoliativni
urtikarija eksfoliativna izpuscaj, dermatitis,
stanja eritem medikamento
zni izpuscaj,
ki se vedno
pojavlja na
istem mestu

Bolezni artralgija mialgija, trzanje misicni kréi

misi¢no- misic

skeletnega

sistema in

vezivnega

tkiva

Bolezni hematurija

se€il

Motnje ginekomast

reprodukcij ija

ein dojk

Splosne zviSana bolecine v prsih, nenadna tis€anje v

tezave in telesna utrujenost sréna smrt* prsih, zvisana

spremembe temperatura, telesna

na mestu zastoj rasti temperatura

aplikacije med daljSo
uporabo
zdravila pri
otrocih*

Preiskave spremembe Sum na srcu*, zviSanje
krvnega tlaka | zviSanje jetrnih koncentracije
in sréne encimov alkalne
frekvence fostataze v
(obicajno krvi, zviSanje
povecanje)*, koncentracije
zmanj$anje bilirubina v

telesne mase*

krvi,
zmanjsanje
Stevila
trombocitov,
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Organski NeZelen ucinek

sistem Pogostnost
zelo pogosti obcasni redki zelo redki ni znana
pogosti
nenormalno
Stevilo belih
krvnick

* Glejte poglavie 4.4

4.9 Preveliko odmerjanje

Pri zdravljenju bolnikov, ki so zauzili prevelik odmerek te farmacevtske oblike, je treba upostevati
zapoznelo spro$¢anje metilfenidata iz nje.

Znaki in simptomi

Akutno preveliko odmerjanje zdravila X lahko vodi do bruhanja, vznemirjenosti, tremorja,
hiperrefleksije, trzanja misic, konvulzij (ki jim lahko sledi koma), evforije, zmedenosti, halucinacij,
delirija, potenja, pordelosti, glavobola, izrazito zviSane telesne temperature, tahikardije, palpitacij,
srénih aritmij, hipertenzije, midriaze in suhih sluznic, predvsem zaradi prekomerne stimulacije
osrednjega in simpati¢nega Zivénega sistema.

Zdravljenje
Za preveliko odmerjanje metilfenidata ni specifi¢nega antidota.

Zdravljenje prevelikega odmerjanja sestoji iz ustreznih podpornih ukrepov.

Bolnik mora biti zavarovan pred samoposkodovanjem in pred zunanjimi drazljaji, ki bi poslabsali Ze
tako prisotno prekomerno stimulacijo. Ce znaki in simptomi niso prehudi in je bolnik pri zavesti, mu
lahko izpraznimo Zelodec s sprozanjem bruhanja ali izpiranjem Zelodca. Preden opravite izpiranje
zelodca, nadzorujte bolnikovo vznemirjenost in epilepti¢ne napade, Ce so prisotni, in zavarujte dihalne
poti. Med druge ukrepe za detoksifikacijo ¢revesja sodi tudi uporaba aktivnega oglja in odvajala. V
primeru hude zastrupitve pa morate bolniku najprej dati skrbno titriran odmerek benzodiazepina,
preden opravite izpiranje Zelodca.

Na voljo mora biti intenzivna nega za ohranjanje zadostne prekrvavitve in izmenjave plinov v dihalih.
Zaradi visoke telesne temperature bodo morda potrebni tudi postopki zunanjega ohlajevanja bolnika.

Ucinkovitost peritonealne dialize ali zunajtelesne hemodialize pri prevelikem odmerjanju
metilfenidata $e ni bila ugotovljena.

5.3 Predklini¢ni podatki o varnosti

Kancerogenost
V zivljenjskih Studijah kancerogenosti na podganah in misih, so samo pri misjih samicah opazili
povecano Stevilo malignih jetrnih tumorjev. Pomen teh ugotovitev za ljudi ni znan.

Metilfenidat ni vplival na uspesnost reprodukcije ali na plodnost pri majhnih veckratnih klini¢nih
odmerkih.

Nosecnost- razvoj embria/ploda
Metilfenidat ni teratogen pri podganah in kuncih. Pri odmerkih, ki so toksi¢ni za mater, so pri
podganah opazili toksi¢nost za plod (to je popolna izguba ploda) in toksi¢nost za mater.

56



NAVODILO ZA UPORABO
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ol ..

1. KAJJE METILFENIDAT IN ZA KAJ GA UPORABLJAMO
ol Tee

Metilfenidat se uporablja za zdravljenje motnje pozornosti s hiperaktivnostjo (ADHD) pri
mladostnikih in otrocih, starejsih od 6 let, ko so se drugi nefarmacevtski ukrepi sami izkazali za
nezadostne.

Metilfenidat je treba uporabljati skupaj z drugimi oblikami zdravljenja kot del celovitega programa
zdravljenja. Program celovitega zdravljenja navadno vkljucuje psiholoske, izobrazevalne in socialne
ukrepe ter tudi zdravljenje z zdravili in je usmerjen k uravnoteZenju otrok, ki imajo motnje pozornosti
s hiperaktivnostjo in simptome, ki lahko vkljucujejo kroni¢no anamnezo kratkotrajne pozornosti,
raztresenosti, Custvene labilnosti, impulzivnosti, zmerne do hude hiperaktivnosti, blagih nevroloskih
znakov in neobicajne elektroencefalografije (EEG). Ucenje je lahko prizadeto ali pa ne. Diagnoze ne
moremo postaviti le na podlagi prisotnosti enega ali ve¢ simptomov. Ustrezna diagnoza zahteva
uporabo medicinskih in posebnih psiholoskih, izobrazevalnih in socialnih virov.

Metilfenidat se lahko uporablja le pod nadzorom specialista za motnje vedenja pri otrocih in/ali
mladostnikih, ki lahko edini zdravilo tudi uvede.

Zdravljenje z metilfenidatom ni indicirano za zdravljenje vseh otrok z motnjo pozornosti s
hiperaktivnostjo, odlo€itev o uporabi zdravila pa mora temeljiti na zelo strogi oceni resnosti in
dolgotrajnosti otrokovih simptomov ob upostevanju starosti otroka. Metilfenidat je treba vedno
uporabiti skladno z odobrenimi indikacijami in v skladu s smernicami za
predpisovanje/diagnosticiranje.

o 1.
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2. Kaj morate vedeti, preden boste vzeli metilfenidat

o[ 1...

Ne jemljite metilfenidata:

- ¢e ste vi ali vas otrok alergicni na (preobcutljivi za) metilfenidat ali katerokoli sestavino
metilfenidata;

- Ce imate vi ali vas$ otrok glavkom (poviSan ocesni tlak);

- Ce imate vi ali vas$ otrok feokromocitom (tumor nadledvi¢ne zleze);

- ¢e vi ali vas otrok jemljete zdravila, znana kot zaviralci monoaminooksidaz, za zdravljenje
depresije ali pa ste v zadnjih 14 dnevih vzeli zaviralce monoaminooksidaz;

- ¢e imate vi ali va$ otrok teZave s §¢itnico;

- Ce vi ali vas otrok trpite za anoreksijo, nervozo ali anoreksi¢nimi motnjami;

- e vi ali vas$ otrok trpite za depresijo, motnjami razpoloZenja, manijo ali imate samomorilne
misli;

- ¢e vi ali vas$ otrok trpite za psihoti¢nimi simptomi ali shizofrenijo ali psihopatsko/mejno
osebnostno motnjo;

- ¢e imate vi ali vas otrok diagnozo ali anamnezo hude in epizodi¢ne bipolarne (afektivne) motnje
(tipa I);

- ¢e ima vas otrok teZave s srcem, kot so anamneza srénega infarkta, nerednega bitja srca,
bolecine in nelagodja v prsnem kosu, odpovedi srca, bolezni srca ali vecjih tezav v zgradbi ali
delovanju srca, ki so bile prisotne ob rojstvu;

- ¢e imate vi ali va$ otrok zelo visok krvni tlak ali zozene krvne Zile, kar lahko povzroci bole¢ine
v rokah in nogah;

- ¢e ima vas otrok cerebrovaskularno motnjo, kot je kap, mozgansko anevrizmo ali Zilne
nepravilnosti, vklju¢no z mozganskim vaskulitisom.

Metilfenidat ni odobren za uporabo pri odraslih z motnjo pozornosti s hiperaktivnostjo.

Metilfenidat se ne sme dajati otrokom, mlaj$im od 6 let, ali starej$im osebam, saj varnost in koristi
uporabe v teh starostnih skupinah nista bili dokazani.

Bodite posebno pozorni pri uporabi metilfenidata in obvestite svojega zdravnika:

- ¢e ste vi ali va$ otrok dobili navodila, da jemljete te tablete vec kot 12 mesecev (glejte poglavje
3 spodaj o dolgoro¢ni uporabi);

- ¢e je vas otrok vstopil v puberteto (najstniska leta);

- e je vas otrok tik pred prekinitvijo jemanja metilfenidata, saj zeli zdravnik spremljati vasega
otroka glede depresije;

- ¢e ima vas otrok bolezen srca ali drugo resno tezavo s srcem;

- ¢e je vas otrok imel epilepti¢ne napade (konvulzije, epilepsijo) ali neobicajne
elektroencefalografe (slikanje mozganov z elektroencefalogramom);

- ¢e ima vas otrok visok krvni tlak;

- ¢e ima vas otrok jetrne ali ledvicne tezave;

- ¢e imate vi ali vas otrok psihiatri¢ne motnje;

- ¢e ima vas otrok motori¢ne ali govorne tike (tezko obvladljivo, ponavljajoce trzanje katerega
koli dela telesa ali ponavljajoci glasovi in besede);

- ¢e vas otrok vidi, slii ali Cuti stvari, ki jih ni (halucinacije);

- ¢e vas$ otrok verjame stvarem, ki niso resni¢ne (blodnje);

- e se vas otrok pocuti nenavadno sumnicavega (paranoja);

- e vas otrok dozivlja nihanja razpolozenja, kot so hitre ali impulzivne misli, ki jim sledi obcutek
razdrazljivosti ali Custvene in socialne odrezanosti;

- ¢e ima vas otrok samomorilne misli ali dejanja;

- e se vas$ otrok pocuti potrto ali krivo;

- e se vas$ otrok pocuti vznemirjenega, nestrpnega ali napetega;

- ¢e vas$ otrok dozivlja novo napadalno in sovrazno vedenje ali njegovo poslabsanje.

Pred zdravljenjem obvestite zdravnika, ¢e se katerokoli od zgoraj navedenih
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stanj nanasa na vas ali vaSega otroka.
Pred pricetkom zdravljenja z metilfenidatom bo zdravnik opravil sledece preglede:

Da se bo lahko zdravnik odlo¢il, ali je metilfenidat pravo zdravilo za vas ali vaSega otroka, se boste z
njim posvetovali o sledecem:

e 0 kakr$nihkoli zdravilih, ki jih jemljete vi ali vas$ otrok;

e 0 kakr$nihkoli drugih zdravstvenih stanjih (kot so obolenja srca), ki zadevajo vas, vasega
otroka ali druzino;

e o druzinski anamnezi nenadne nerazlozljive smrti v druzini;

e 0 vasem pocutju ali pocutju vaSega otroka, ali npr. ste vznemirjeni, imate ¢udne misli ali ste
imeli katerega od teh obcutkov v preteklosti;

e 0 kakr$nihkoli sedanjih ali preteklih tezavah dusevnega zdravja/psihiatricnih/vedenjskih
tezavah, ki zadevajo vas, vasega otroka ali druge Clane druzine. Zdravnik se bo posebe;j
posvetoval glede tveganja, da se pri vas ali vaSem otroku razvije bipolarna (afektivna) motnja,
in bo zato pregledal psihiatricno anamnezo, vklju¢no z druzinsko anamnezo samomora,
bipolarne motnje in depresije;

e dabo vam in vasemu otroku izmeril telesno vi§ino in maso, sréni utrip in krvni tlak ter
vrednosti zabelezil na diagram;

e o morebitni druzinski anamnezi tikov.

Pomembno je, da navedete vse podatke, da se bo lahko zdravnik odlocil, ali je metilfenidat pravo
zdravilo za vas ali vasSega otroka. Zdravnik lahko odloci, da je treba, preden vzamete to zdravilo, pri
vas ali vaSem otroku opraviti $e druge medicinske preskuse.

Jemanje drugih zdravil
Obvestite svojega zdravnika ali farmacevta, ¢e jemljete ali ste pred kratkim jemali katerokoli zdravilo,
tudi Ce ste ga dobili brez recepta.

Ce vi ali va$ otrok jemljete druga zdravila, lahko metilfenidat vpliva na uspesnost
delovanja drugih zdravil ali povzroci nezelene ucinke. Preden vzamete metilfenidat,
se posvetujte z zdravnikom, e vi ali va$ otrok jemljete katerokoli od sledecih zdravil:

- neselektivne ireverzibilne zaviralce monoaminooksidaz (ki se uporabljajo za
zdravljenje depresije);

- vazopresorske agense (zdravila, ki lahko zvisajo krvni tlak);

- zdravila, ki se uporabljajo za znizanje krvnega tlaka, na primer klonidin,

gvanetidin, verapamil propranolol itd.;

- nekatera zdravila proti kaslju in prehladu, ki vsebujejo sestavine, ki lahko
vplivajo na krvni tlak, zato je pomembno, da se ob nakupu kateregakoli od teh
izdelkov posvetujete s svojim farmacevtom;

- zdravila proti depresiji, vklju¢no z amitriptilinom, imipraminom in
flouksetinom, paroksetinom;

- zdravila proti epilepsiji (antikonvulzivi) (npr. fenobarbital, fenitoin, primidon

- zdravila, ki red¢ijo kri in tako preprecujejo tvorbo krvnih strdkov (sredstva za
redCenje krvi, npr. varfarin);

- dopaminergi¢na zdravila, vklju¢no z antipsihotiki.

Ce je naértovan kirurski poseg z uporabo halogeniranega anestetika (doloéena oblika

anestetika), vi ali va$ otrok zaradi tveganja nenadnega dviga krvnega tlaka med

operativnim posegom na dan kirurSkega posega ne smete vzeti metilfenidata.

Testiranje na droge
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To zdravilo lahko da pozitivne rezultate pri testiranju na uporabo drog.

Ce dvomite, ali je katero od zdravil, ki ga jemljete vi ali va$ otrok, vkljuéeno na
zgornji seznam, se pred jemanjem metilfenidata posvetujte s svojim zdravnikom ali
farmacevtom.

{Za vkljucitev v navodilo za uporabo nespremenjenih formulacij za sprosc¢anje metilfenidata:}
~Jemanje metilfenidata skupaj s hrano in pijaco

Jemanje metilfenidata s hrano lahko pomaga ublaziti bolecine v Zelodcu, obcutke slabosti ali
bruhanje.

Jemanje metilfenidata z alkoholom
Ob jemanju tega zdravila vi ali vas otrok ne smete piti alkohola, saj lahko alkohol poslabsa nezelene
ucinke tega zdravila. Ne pozabite, da nekatera zivila in zdravila vsebujejo alkohol.

Nosecnost in dojenje
Pred uporabo metilfenidata obvestite svojega zdravnika ali farmacevta, ¢e ste vi ali
vas otrok:

- spolno aktivni. Zdravnik vam bo svetoval glede kontracepcije;

- nose¢i ali mislite, da bi lahko bili noseci. Zdravnik bo odlo¢il, ali naj vi ali vasa h¢i
uporabljata metilfenidat;

- dojite ali nacrtujete dojenje. Le malo podatkov nakazuje na to, da se metilfenidat
prenasa v materino mleko. Zato bo zdravnik odlo¢il, ali naj vi ali vasa h¢i med
jemanjem metilfenidata dojita.

Vpliv na sposobnost upravljanja vozil in strojev

Ob jemanju metilfenidata se lahko pojavijo omoti¢nost, dremavost in motnje vida. Dokler niste
prepricani, da vas ali vasega otroka ti nezeleni ucinki ne bodo prizadeli, je lahko izvajanje dejavnosti,
kot so voZznja, upravljanje strojev, voznja kolesa ali plezanje na drevesa, nevarno.

Pomembne informacije o nekaterih sestavinah metilfenidata
{izpolni drzava clanica, Ce je to primerno]

e oo
3. KAKO <JEMATI> <UPORABLJATI> metilfenidat

ol Ie..

Zdravnik bo pred pricetkom zdravljenja, ob vsaki spremembi odmerka in nato vsaj vsakih 6 mesecev
ali ob vsakem obisku izvedel razli¢ne preskuse, da zagotovi, da je metilfenidat Se vedno sprejemljivo
varen in koristen. Ti bodo:

e merjenje krvnega tlaka in srénega utripa ter beleZenje teh vrednosti na diagramu ob vsaki
spremembi odmerka ter nato vsaj vsakih Sest mesecev ali ob vsakem obisku;

e merjenje telesne visine, mase in teka ter belezenje teh vrednosti na diagramu ob vsaki
spremembi odmerka ter nato vsaj vsakih Sest mesecev ali ob vsakem obisku;

e ocena psihiatri¢nih simptomov ob vsaki spremembi odmerka in nato vsaj vsakih Sest mesecev
ali ob vsakem obisku.

Titriranje odmerka
Ob zacetku zdravljenja z metilfenidatom je treba odmerek skrbno titrirati. Titriranje odmerka zacnemo

z najmanj$im moznim odmerkom.

<Pri <jemanju> <uporabi> metilfenidata natan¢no upostevajte zdravnikova navodila. Ce ste negotovi,
se posvetujte <z zdravnikom> ali <s farmacevtom>.> <Obicajen odmerek je ...>
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Ce se vi ali va§ otrok ob jemanju tega zdravila ne pocutite bolje, lahko zdravnik odlo¢i, da
potrebujete drugo zdravljenje. Ce se po 1 mesecu zdravljenja z metilfenidatom otrokovo stanje
ne izboljSa, obvestite svojega zdravnika.

Dolgoroc¢no zdravljenje

Ni potrebe, da je zdravljenje z metilfenidatom neomejeno. Ce jemljete metilfenidat veé kot eno leto,
mora zdravnik enkrat na leto za kratek Cas prekiniti vaSe zdravljenje z metilfenidatom, da preveri, ali
zdravilo $e potrebujete. Po zaCasni ali trajni prekinitvi zdravljenja z metilfenidatom lahko vi ali vas
otrok Se naprej opazite njegovo korist. To se lahko zgodi med Solskimi pocitnicami.

Bolnike na dolgorocni terapiji (tj. ve¢ kot 12 mesecev) je treba skrbno neprekinjeno spremljati, zlasti
srénozilno stanje, rast, tek, razvoj de novo ali poslab$anje predhodno obstojecih psihiatri¢nih
simptomov.

Zloraba

Vasega otroka je treba spremljati za tveganje rekreativne uporabe, napacne uporabe in zlorabe
metilfenidata. Dolgotrajna zloraba metilfenidata lahko vodi v izrazito odpornost, psiholosko odvisnost,
neobicajno vedenje, psihoticne epizode. To zdravilo je namenjeno izklju¢no vam ali vaSemu otroku.
Predpise ga lahko le zdravnik, zato ga ne smete dajati drugim. Drugim ljudem lahko $kodi, kljub temu,
da imajo enake simptome kot vas otrok.

Ce ste <vzeli> <uporabili> ve¢ji odmerek metilfenidata, kot bi smeli
Ce vi ali vas otrok vzamete prevec tablet, se takoj obrnite na zdravnika ali nezgodni oddelek najblizje
bolnisnice in jih obvestite, koliko tablet ste vzeli.

Znaki prevelikega odmerjanja so lahko: bruhanje, vznemirjenost, tresavica, povecani neobvladljivi
gibi, trzanje miSic, napadi (lahko jim sledi koma), obcutek pretirane srec¢e, zmedenost (huda
zmedenost), halucinacije (videti, Cutiti ali sliSati stvari, ki niso resni¢ne), znojenje, rdecica, glavobol,
povisana telesna temperatura, spremembe v bitju srca (pocasno, hitro ali neredno), visok krvni tlak,
raz§irjene zenice, suha usta in nos.

Ce ste pozabili <vzeti> <uporabiti> metilfenidat

morate vi ali vas otrok vzeti naslednji odmerek ob predpisanem ¢asu. Nikoli ne vzemite dvojnega
odmerka, Ce ste pozabili vzeti prejSnjo <tableto> <prejs$nji odmerek> <...>>

Ce ste prenehali <jemati> <uporabljati> methylphenidate

Uporabe tablet ne smete prekiniti nenadoma. Skrbno upostevajte nasvete svojega zdravnika. Ob
odtegnitvi zdravila je potreben skrben nadzor, saj se ob tem lahko razkrijeta depresija in tudi
dolgotrajna prevelika aktivnost.

<Ce imate dodatna vprasanja o uporabi zdravila, se posvetujte <z zdravnikom> <ali> <s
farmacevtom>.>

4.  MOZNI NEZELENI UCINKI

Kot vsa zdravila ima lahko tudi metilfenidat neZelene ucinke, ki pa se ne pojavijo pri vseh bolnikih.
Verjetnost, da se pojavijo nezeleni ucinki, je naslednja:

Zelo pogosti (pri vec kot 1 osebi od 10)

Pogosti(pri ve¢ kot 1 osebi od 100 in pri manj kot 1 osebi od 10)

Obcasni (pri ve¢ kot 1 osebi od 1 000 in pri manj kot 1 osebi od 100)
Redki (pri vec kot 1 osebi od 10 000 in pri manj kot 1 osebi od 1 000)
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Zelo redki (pri manj kot 1 osebi od 10 000)
Neznana (ni mogoce oceniti iz razpolozljivih podatkov).

Najpogostejsi nezeleni ucinki so zivénost, nespecnost in glavobol.

Nekateri neZeleni uéinki so lahko resni. Ce trpite za katerimkoli od spodaj navedenih nezelenih
ucinkov ali vas skrbi glede kateregakoli od le-teh, obvestite svojega zdravnika ali farmacevta:

hude spremembe razpolozenja ali osebnosti;

manija;

psihoti¢ne motnje, vkljuéno z vidnimi, tipnimi ali sluSnimi halucinacijami ali blodnjami;
palpitacije, nerazlozljiva omedlevica, bole¢ina v prsih, zasoplost (to so v¢asih lahko znaki
srénega obolenja);

e paraliza ali ovirano gibanje in oslabljen vid, motnje govora (to so lahko znaki mozganskega
vaskulitisa).

Udinki na rast in dozorevanje

Ce se metilfenidat uporablja daljsi ¢as, lahko pri nekaterih otrocih zavira rast (zaviranje pridobivanja
telesne mase in/ali viSine). Zato bo zdravnik skrbno opazoval telesno vi§ino in maso vas ali vasega
otroka kot tudi, kako dobro se vi ali va$ otrok prehranjujete. Ce vi ali va$ otrok ne rastete ali ne
pridobivate na telesni masi po pri¢akovanjih, se lahko zdravljenje vas ali vasega otroka z
metilfenidatom za krajsi Cas prekine.

Drugi nezeleni ucinki so:

Infekcijske in parazitske bolezni
Pogosti: nazofaringitis

Bolezni krvi in limfati¢nega sistema
Zelo redki: anemija, levkopenija, trombocitopenija, trombocitopeni¢na purpura
Neznani: pancitopenija

Bolezni imunskega sistema
Obcasni: preobcutljivostne reakcije, kot so angionevrotski edem, anafilakti¢ne reakcije, zatekanje uses,
bulozna stanja, eksfoliativne bolezni, urtikarije, pruritus, izpuscaji in erupcije

Presnovne in prehranske motnje*
Pogosti: anoreksija, zmanj$an tek, zmerno zmanjsano pridobivanje telesne mase in viSine pri daljsi
uporabi pri otrocih*

Psihiatri¢ne motnje*

Zelo pogosti: nespecnost, zivénost

Pogosti: anoreksija, Custvena labilnost, napadalnost®, vznemirjenje*, anksioznost*, depresija*,
razdraZljivost, neobicajno vedenje

Obcasni: psihoti¢ne motnje*, slusne, vidne in tipne halucinacije*, jeza, samomorilni naklepi*,
sprememba razpolozenja, nihanje razpolozenja, nemir, jokavost, tiki*, poslabsanje predhodno
obstojecih tikov ali Tourettovega sindroma*, hipervigilnost, motnja spanja

Redki: manija*, zmedenost, motnja libida

Zelo redki: poskus samomora (vklju¢no z izvedenim samomorom)*, prehodno depresivno
razpolozenje*, neobicajno misljenje, apatija, ponavljajoce vedenje, pretirano osredotocanje
Neznani: blodnje*, motnje misljenja*, stanje zmedenosti

Bolezni Zivéevja

Zelo pogosti: glavobol

Pogosti: omoti¢nost, diskinezija (motena sposobnost gibanja), psihomotori¢na hiperaktivnost,
zaspanost
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Obcasni: sedacija (pomiritev), tremor

Zelo redki: konvulzije (kr¢i), horeoatetoidni gibi, reverzibilni ishemicni nevroloski primanjkljaj,
nevrolepticni maligni sindrom (ker so v vecini primerov bolniki prejemali tudi druga zdravila in ker so
bila porocila slabo dokumentirana, vloga metilfenidata ni jasna).

Neznani: cerebrovaskularne motnje* (vklju¢no z vaskulitisom, mozganskimi krvavitvami,
cerebrovaskularnimi poskodbami, mozganskim arteritisom, zaporo mozganske zile), generalizirani
toni¢no-kloni¢ni kréi*, migrena

Ocesne bolezni
Obcasni: dvojni vid, zamegljen vid
Redki: tezave s prilagajanjem ocesa, razsirjene zenice, motnja vida

Sréne bolezni*

Pogosti: aritmija, tahikardija, palpitacije

Obcasni: bolecina v prsih

Redki: angina pektoris (prsna stiska)

Zelo redki: zastoj srca, miokardni infarkt

Neznani: supraventrikularna tahikardija, bradikardija, ventrikularne ekstrasistole, ekstrasistole

Zilne bolezni*

Pogosti: hipertenzija

Obcasni:

Zelo redki: mozganski arteritis in/ali zapora, periferna hladnost, Raynaudov fenomen

Bolezni dihal, prsnega ko$a in mediastinalnega prostora
Pogosti: kaselj, boleCine v grlu in Zrelu
Obcasni: dispneja

Bolezni prebavil

Pogosti: bolecine v trebuhu, driska, navzeja, nelagodje v Zelodcu in bruhanje {vkljuciti v navodilo za
uporabo nespremenjenih formulacij za sproscanje :} ,ti se najpogosteje pojavijo na zacetku
zdravljenja in jih lahko olajsamo s soCasnim zauzitjem hrane*, suha usta.

Obcasni: zaprtje

Bolezni jeter, Zol¢nika in Zol¢evodov
Obcasni: poviSani jetrni encimi
Zelo redki: neobicajno delovanje jeter, vkljucno z jetrno komo

Bolezni koZe in podkoZja

Pogosti: alopecija, pruritus, izpus¢aj, urtikarija

Obcasni: angionevrotski edem, bulozna stanja, eksfoliativne bolezni

Redki: hiperhidroza, makularni izpuscaj, eritem

Zelo redki: multiformni eritem, eksfoliativni dermatitis, z jemanjem zdravil povezana erupcija

Bolezni miSi¢no-skeletnega sistema, vezivnega tkiva in kosti
Pogosti: artralgija
Obcasni: mialgija, trzanje miSic

Svt v

Bolezni secil
Obcasni: hematurija

Motnje reprodukcije in dojk
Redki: ginekomastija
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Splo$ne teZave in spremembe na mestu aplikacije

Pogosti: pireksija, zastoj v rasti pri daljsi uporabi pri otrocih*

Obcasni: boleCina v prsih, utrujenost

Zelo redki: nenadna sréna smrt*

Neznani: nelagodje v prsnem kosu, hiperpireksija (izredno povisana telesna temperatura)

Preiskave

Pogosti: spremembe krvnega tlaka in srénega utripa (najpogosteje zviSanje)*, zmanjSana telesna masa*
Obcasni: sréni Sum*, povisani jetrni encimi

Zelo redki: zviSana krvna alkalna fosfataza, zvisan krvni bilirubin, znizano $tevilo trombocitov,
neobicajno §tevilo belih krvnick

Ce katerikoli neZeleni u¢inek postane resen ali ¢e opazite katerikoli nezeleni u€inek, ki ni omenjen v
tem navodilu, obvestite svojega zdravnika ali farmacevta.

e Teoe
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DODATEK IV

POGOJI DOVOLJENJA ZA PROMET Z ZDRAVILOM
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POGOJI DOVOLJENJ ZA PROMET Z ZDRAVILOM

Nacionalni pristojni organi, katerih delo usklajuje referen¢na drzava ¢lanica, kadar je smiselno,
zagotovijo, da imetniki dovoljenj za promet z zdravilom izpolnjujejo naslednje pogoje:

Podatki o zdravilu

Navodilo za uporabo

Imetniki dovoljenj za promet z zdravilom morajo uskladiti zadevno besedilo navodila za uporabo tako,
da odraza spremembe, ki so predlagane v povzetku glavnih znacilnosti zdravila. Besedilo navodila za
uporabo, o katerem soglasa CHMP, je treba popraviti, da bo za bolnika bolj berljivo, in nato preveriti
na uporabnikih.

U¢inki na sréno-Zilni sistem in cerebrovaskularni sistem

Studija, ki je zasnovana za:
1) vrednotenje povezave med uporabo zdravil za ADHD in tveganjem resnega sr¢no-zilnega
obolenja pri otrocih in mladih ljudeh, starih od 2 do 24 let;
2) vrednotenje povezave med uporabo zdravil za ADHD in tveganjem resnega sr¢no-zilnega
obolenja pri odraslih, starih od 25 do 64 let; in
3) dodatne analize, ki so pomembne za tiste, ki sprejemajo odloc€itve, kot so klini¢no osebje,
drzavni programi Medicaid in starSi/bolniki.

Imetniki dovoljenj za promet z zdravilom bodo ovrednotili kon¢no porocilo Studije po objavi in v
skladu z izsledki posodobili osrednji nacrt obvladovanja tveganja ter po potrebi osrednji povzetek
glavnih znacilnosti zdravila/navodilo za uporabo.

Citogenost

Studija CRIT124D2201 ,,Odprto, z behavioristicnim zdravljenjem nadzorovano vrednotenje ucinkov
metilfenidata s podaljSanim sprosc¢anjem (Ritalin LA) na pogostnost citogenskih nenormalnosti pri
otrocih, starih od 6 do 12 let, z motnjo pomanjkanja pozornosti in hiperaktivnostjo “. Posodobiti je
treba osrednji nacrt obvladovanja tveganja ter po potrebi osrednji povzetek glavnih znacilnosti
zdravila/navodilo za uporabo, da bodo odrazali izsledke te Studije.

Studija NCT 00341029 ,, Merjenje citogenskih koncnih tock v limfocitih otrok z diagnozo motnje
pomanjkanja pozornosti in hiperaktivnosti (ADHD), ki se zdravijo z metilfenidatom ali zdravilom
Adderall “, ki jo je opravil ameriski inStitut National Institute of Environmental Health Sciences v
sodelovanju z agencijo FDA. Imetniki dovoljenj za promet z zdravilom bodo ovrednotili kon¢no
porocilo $tudije po objavi in posodobili nacrt obvladovanja tveganja ter po potrebi povzetek glavnih
znacilnosti zdravila/navodilo za uporabo, da bodo odrazali izsledke te $tudije:

Rast, razvoj in spolno zorenje

Sledenje $tudiji MTA. ,,Ucinki stimulacijskih zdravil na rast v MTA (Studija multimodalnega
zdravijenja ADHD) “, ki ga je opravila MTA Cooperative Group. Imetniki dovoljenj za promet z
zdravilom bodo ovrednotili kon¢no porocilo studije po objavi in posodobili nacrt obvladovanja
tveganja ter po potrebi povzetek glavnih znacilnosti zdravila/navodilo za uporabo, da bodo odrazali
izsledke te Studije.

Studija spolnega zorenja: dveletna, dolgoro¢na, odprta, prospektivna $tudija 150 mladostnikov (12—17
let) z ADHD, ki so jo zaceli raziskovalci v ZDA, da bi dolo¢ili, ali zdravljenje z metilfenidatom
prepredi kajenje v tej populaciji. Ceprav se §tudija osredoto¢a na prepre¢evanje kajenja, se v
dveletnem obdobju sledenja vsakih 6 mesecev opravi preiskava z ocenjevanjem po Tannerju ter se
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spremlja pubertetni razvoj vsakega preiskovanca, da bi ugotovili, ali metilfenidat vpliva na rast in
razvoj mladostnikov v primerjavi z normami populacije. Imetniki dovoljenj za promet z zdravilom
bodo pridobili konéno porocilo Studije po objavi in posodobili nacrt obvladovanja tveganja ter po
potrebi povzetek glavnih znacilnosti zdravila/navodilo za uporabo, da bodo odrazali izsledke te Studije.

Psihiatriéni uéinki

Imetniki dovoljenj za promet z zdravilom bodo raziskali izvedljivost meta-analize tveganja
samomorilnosti, ki je povezana z uporabo metilfenidata pri otrocih in mladostnikih z ADHD na osnovi
podatkov klini¢nih preskusanj metilfenidata, s katerimi trenutno razpolagajo imetniki dovoljenj za
promet z zdravilom.

Ce se presodi, da je analiza na osnovi trenutno razpolozljivih podatkov izvedljiva, bodo imetniki
dovoljenj za promet z zdravilom zagotovili vire za podporo analize in posodobili naért obvladovanja
tveganja tako, da bo odrazal izsledke analize.

U¢inki zaradi dolgoroc¢ne uporabe

Imetniki dovoljenj za promet z zdravilom so se zavezali k izvedbi podrobnega vrednotenja
izvedljivosti znanstveno veljavne, dobro zasnovane in primerno moc¢ne Studije dolgoro¢ne varnosti, v
kateri bi pregledali specifi¢ne koncne tocne naslednjih izidov:

1) nezeleni kognitivni izidi
ii) nezeleni psihiatri¢ni izidi (npr. motnje razpolozenja, sovraznost in psihoti¢ne motnje)

Imetniki dovoljenj za promet z zdravilom bodo upostevali vkljuéitev podatkov pretezno iz EU, v
vrednotenju izvedljivosti pa bo tudi opisano, kateri viri podatkov izven EU se lahko uporabijo kot
alternativni viri. Ce vrednotenje izvedljivosti pokaZe, da je znanstveno veljavna, dobro zasnovana in
primerno moc¢na Studija mozna, se imetniki dovoljenj za promet z zdravilom zavezujejo k predlozitvi
podrobnega protokola. Pri tem bodo upostevali predlog, da sledenje posameznemu preiskovancu traja
najmanj 5 let. V petletnem obdobju sledenja bo posebno poudarjeno vrednotenje uc¢inkov kumulativne
izpostavitve v najmanj 18 mesecih. Ker je to Studija brez intervencije, imetniki dovoljenj za promet z
zdravilom ne bodo imeli nadzora nad dejansko prakso predpisovanja. Predlagana starost bolnikov ob
vklju€itvi bo ¢im niZja in v skladu s starostnimi omejitvami na ovojnini (tj, otroci, stari 6 let ali vec).
Prednostna zasnova bo prospektivna, kohortna studija. Imetniki dovoljenj za promet z zdravilom so se
dogovorili, da bodo ovrednotili primerne primerjalne skupine.

Studije uporabe zdravila, vkljuéno z oceno uporabe izven obsega indikacij/zlorabe

Imetniki dovoljenj za promet z zdravilom so se zavezali, da bodo za letne revizije v obdobju
naslednjih petih let predlagali vse razpolozljive retrospektivne podatke iz vseh drzav Clanic, kjer se
metilfenidat uporablja, da se bodo ovrednotile spremembe uporabe zdravila s ¢asom. Po moznosti se
uporabljajo merila uporabe, vklju¢no s spremenljivkami, kot so podatki o skupni porabljeni koli€ini,
starosti bolnika, spolu, odmerku glede na indikacijo, trajanju uporabe, stalnosti zdravljenja, soCasnih
boleznih, so¢asno uporabljenih zdravilih, vzorcu uporabe ter specializaciji zdravnika. Ta zaveza se
pregleda po 5 letih.

V drzavah ¢lanicah, zajetih v zbirki podatkov IMS, bodo imetniki dovoljenj za promet z zdravilom
ovrednotili tudi uporabo metilfenidata izven obsega indikacij. Imetniki dovoljenj za promet z
zdravilom bodo upostevali tudi alternativne metode za pregled uporabe (kjer je mozno) in uporabe
izven obsega indikacij v drzavah ¢lanicah, ki trenutno niso zajete v meddrzavnih zbirkah podatkov (na
podro¢ju EU), kot je IMS.
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Orodja za izobraZevanje

Imetniki dovoljenj za promet z zdravilom bodo pripravili popolnoma usklajena orodja za ¢im vecje
zmanjsanje tveganja, ki bodo vsebovala vse pomembne podatke iz poglavja Klini¢ni podatki
osrednjega povzetka glavnih znacilnosti zdravila. :

e Priporocila zdravnikom za predpisovanje
¢ Kontrolni seznami za ukrepe pred predpisovanjem in kontrolni seznami za stalno spremljanje,
namenjeni osebam, ki predpisujejo zdravilo, ter po moznosti skrbnikom

Redna porocila o varnosti zdravila

Imetniki dovoljenj za promet z zdravilom bodo uskladili urnik rednega porocanja o varnosti zdravila
za zdravila, ki vsebujejo metilfenidat, ter vsako leto v naslednjih treh letih predlozili redno porocilo o
varnosti zdravila za posamezna zdravila, po teh treh letih pa se bo pogostnost porocanja pregledala.
Sinhronizacija predlozitve rednih porocil o varnosti zdravila bo olajsala skupno vrednotenje in
usklajen odziv nacionalnih pristojnih organov na posodobitve povzetka glavnih znacilnosti zdravila /
navodila za uporabo in nacrta obvladovanja tveganja.

Nacdrti obvladovanja tveganja

Imetniki dovoljenj za promet z zdravilom morajo na zahtevo CHMP v osrednjo specifikacijo varnosti
vkljuciti kon¢no osrednjo preglednico ugotovljenih in moznih tveganj.

Imetniki dovoljenj za promet z zdravilom morajo v nacrtih obvladovanja tveganja redno vrednotiti

novo ugotovljena ali mozna tveganja ali nove/pomembne podatke o obstojecih ugotovljenih ali
moznih tveganjih.
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