BILAGA 1

PRODUKTRESUME



V Dettaldkemedel dr foremél for utdkad overvakning. Detta kommer att gora det mojligt att snabbt
identifiera ny sékerhetsinformation. Hilso- och sjukvirdspersonal uppmanas att rapportera varje
misstankt biverkning. Se avsnitt 4.8 om hur man rapporterar biverkningar.

1. LAKEMEDLETS NAMN

Wakix 4,5 mg filmdragerade tabletter
Wakix 18 mg filmdragerade tabletter

2. KVALITATIV OCH KVANTITATIV SAMMANSATTNING

Wakix 4.5 mg filmdragerade tabletter
Varje tablett innehéller pitolisanthydroklorid, motsvarande 4,45 mg pitolisant.

Wakix 18 mg filmdragerade tabletter
Varje tablett innehéller pitolisanthydroklorid, motsvarande 17,8 mg pitolisant.

For fullstandig forteckning 6ver hjdlpamnen, se avsnitt 6.1.

3. LAKEMEDELSFORM
Dragerad tablett (tablett)

Wakix 4,5 mg filmdragerade tabletter
Vit, rund, bikonvex, dragerad tablett, 3,7 mm i diameter, méarkt med 5" pa ena sidan.

Wakix 18 mg filmdragerade tabletter
Vit, rund, bikonvex, dragerad tablett, 7,5 mm i diameter, mérkt med 720 pa ena sidan.

4. KLINISKA UPPGIFTER
4.1 Terapeutiska indikationer

Wakix ér avsett for vuxna, ungdomar och barn fran 6 ars alder for behandling av narkolepsi, med eller
utan kataplexi (se dven avsnitt 5.1).

4.2 Dosering och administreringssitt

Behandlingen ska séttas in av ldkare med erfarenhet av behandling av sémnstorningar.

Dosering

Vuxna
Wakix ska anvéndas vid ldgsta effektiva dos, beroende pa individuellt patientsvar och tolerans, enligt
ett upptitreringsschema, utan att verskrida dosen 36 mg/dag:
- Vecka 1: initial dos pd 9 mg (tvé 4,5 mg-tabletter) per dag.
- Vecka 2: dosen kan oOkas till 18 mg (en 18 mg-tablett) per dag eller minskas till 4,5 mg (en
4,5 mg-tablett) per dag.
- Vecka 3: dosen kan oOkas till 36 mg (tva 18 mg-tabletter) per dag.

Dosen kan nédr som helst minskas (ned till 4,5 mg per dag) eller 6kas (upp till 36 mg per dag) enligt
lakarens bedomning och beroende pa effekten hos patienten.



Den totala dagliga dosen ska administreras som en enda dos p4 morgonen i samband med frukost.

Bibehdallen effekt
Da langsiktiga effektdata dr begrinsade (se avsnitt 5.1) bor den fortsatta effekten av behandlingen
regelbundet utvérderas av ldkaren.

Séarskilda patientgrupper

Aldre
Det finns begrinsat med data géllande dldre patienter. Darfor ska doseringen justeras utifran deras
njur- och leverstatus.

Nedsatt njurfunktion
Hos patienter med nedsatt njurfunktion ska den maximala dagliga dosen vara 18 mg.

Nedsatt leverfunktion

Hos patienter med méttligt nedsatt leverfunktion (Child-Pugh B) kan den dagliga dosen dkas tva
veckor efter insatt behandling utan att dverstiga en maximal dos pa 18 mg (se avsnitt 5.2).
Pitolisant dr kontraindicerat for patienter med svart nedsatt leverfunktion (Child-Pugh C) (se avsnitt
4.3).

Ingen doseringsjustering krévs hos patienter med lindrigt nedsatt leverfunktion.

Pediatrisk population

Wakix ska anvindas i optimal dos, beroende pa patientens individuellarespons och tolerans, enligt ett
upptitreringsschema, utan att dosen 36 mg/dag (18 mg/dag hos barn som védger mindre dn 40 kg)
overskrids.

- Vecka 1: initial dos pa 4,5 mg (en tablett pa 4,5 mg) per dag.

- Vecka 2: dosen kan okas till 9 mg (tva tabletter pa 4,5 mg) per dag.

- Vecka 3: dosen kan okas till 18 mg (en tablett pad 18 mg) per dag.

- Vecka 4: hos barn som viger 40 kg och mer kan dosen dkas till 36 mg (tva tabletter pd 18 mg)
per dag.

Dosen kan nér som helst minskas (ner till 4,5 mg per dag) eller dkas (upp till 36 mg per dag for barn
som véger 40 kg och mer eller 18 mg per dag hos barn som véger mindre dn 40 kg) enligt ldkarens
bedomning och patientens svar pd behandlingen.

Den totala dagsdosen ska administreras som en enda dos pad morgonen i samband med frukost.
Ldngsamma metaboliserare

I jamforelse med snabba CYP2D6-metaboliserare har hogre systemisk exponering (upp till 3 ganger)
observerats hos langsamma CYP2D6-metaboliserare. Detta bor tas hansyn till vid dosdkning under

upptitreringen.

Administreringssitt

For oral anvdndning.

4.3 Kontraindikationer

Overkinslighet mot den aktiva substansen eller mot nagot hjilpimne som anges i avsnitt 6.1.
Svart nedsatt leverfunktion (Child-Pugh C).

Amning (se avsnitt 4.6).

4.4 Varningar och forsiktighet



Psykiska storningar

Pitolisant ska administreras med forsiktighet till patienter med psykiska sjukdomar i anamnesen, t.ex.
svér angest eller svar depression med risk for sjilvmordstankar. Sjdlvmordstankar har rapporterats hos
patienter med psykiska sjukdomar i anamnesen som behandlats med pitolisant.

Nedsatt lever- eller njurfunktion

Pitolisant ska administreras med forsiktighet till patienter med antingen nedsatt njurfunktion eller
mattligt nedsatt leverfunktion (Child-Pugh B), och doseringsregimen ska anpassas enligt avsnitt 4.2.

Magtarmkanalen

Gastrointestinala reaktioner har rapporterats med pitolisant. Dérfor ska ldkemedlet administreras med
forsiktighet till patienter med syrarelaterade magbesvir (se avsnitt 4.8) eller vid samtidigt
administrering med ldkemedel som irriterar magtarmkanalen, till exempel kortikosteroider eller
NSAID.

Nutrition

Pitolisant ska administreras med forsiktighet till patienter med svar fetma eller svar anorexi (se avsnitt
4.8). Vid betydande viktfordndringar ska ldkaren utvéirdera behandlingen pa nytt.

Hjartat

I tva dedikerade QT-studier gav supraterapeutiska doser av pitolisant (3-6 ganger den terapeutiska
dosen, dvs. 108 mg till 216 mg) upphov till mild till mattlig férlingning av QTc-intervallet (10-

13 ms). Inga specifika signaler rorande sdkerhet for hjartat har identifierats vid terapeutiska doser av
pitolisant i kliniska provningar. Dock ska patienter med hjartsjukdom som samtidigt medicineras med
andra QT-forlangande likemedel eller likemedel som &r kdnda for att dka risken for stérningar i
repolarisering, eller som samtidigt medicineras med ldkemedel som signifikant dkar pitolisants Cmax
och AUC-kvot (se avsnitt 4.5), eller patienter med svart nedsatt njurfunktion eller mattligt nedsatt
leverfunktion (se avsnitt 4.4) dvervakas noga (se avsnitt 4.5).

Epilepsi
Krampanfall har rapporterats vid hoga doser i djurmodeller (se avsnitt 5.3). I kliniska prévningar har
ett fall av forvirrad epilepsi rapporterats hos en patient med epilepsi. Forsiktighet ska iakttas for

patienter med svér epilepsi.

Kvinnor 1 fertil alder

Kvinnor i fertil dlder méste anvinda effektivt preventivmedel under behandlingen och i minst upp till
21 dagar efter avslutad behandling (baserat pa pitolisants/metaboliternas halveringstid). Pitolisant kan
minska effekten av hormonella preventivmedel. Dérfor ska ett alternativt effektivt preventivmedel
anvdandas om en kvinnlig patient anvander ett hormonellt preventivmedel (se avsnitt 4.5 och 4.6).

Likemedelsinteraktioner

Kombinationen av pitolisant med substrat av CYP3A4 och som har sndv terapeutisk marginal bor
undvikas (se avsnitt 4.5).

Rebound-effekt



Ingen rebound-effekt har rapporterats under kliniska prévningar. Dock bor utsittandet av
behandlingen overvakas.

Drogmissbruk

Pitolisant visade ingen eller 1ag risk for missbruk enligt kliniska data (specifik humanstudie for
missbrukspotential vid doser frén 36 till 216 mg till vuxna och observerade missbruksrelaterade
biverkningar i fas 3-studier).

4.5 Interaktioner med andra likemedel och 6vriga interaktioner

Antidepressiva medel

Tri- eller tetracykliska antidepressiva medel (t.ex. imipramin, klomipramin, mirtazapin) kan forsdmra
effekten av pitolisant d& de uppvisar antagonistaktivitet pd histamin H1-receptorn och kan eventuellt
forhindra effekten av endogent histamin som frisétts i hjarnan av behandlingen.

Antihistaminer
Antihistaminer (H1-receptorantagonister) som passerar den hematoencefaliska barridren (t.ex.
feniraminmaleat, klorfeniramin, difenydramin, prometazin, mepyramin, doxylamin) kan forsdmra

effekten av pitolisant.

QT-forldngande substanser eller substanser som &r kénda for att 6ka risken for storningar i
repolarisering.

Kombination med pitolisant ska ske under noggrann évervakning (se avsnitt 4.4).

Farmakokinetiska interaktioner

Likemedel som paverkar metabolismen av pitolisant

- Enzyminducerare

Samtidig administrering av pitolisant med rifampicin i multipla doser minskar signifikant pitolisants
genomsnittliga Cmax och AUC-kvot med cirka 39 % respektive 50 %. Darfor ska samtidig
administrering av pitolisant med potenta CYP3A4-inducerare (t.ex. rifampicin, fenobarbital,
karbamazepin, fenytoin) géras med forsiktighet. Forsiktighet ska iakttas med Johannesort (Hypericum
Perforatum), pa grund av dess starka CYP3A4-inducerande effekt, nér det tas samtidigt med pitolisant.
Klinisk dvervakning ska ske nér de bdda aktiva substanserna kombineras, och eventuellt bor
dosjustering goras under kombinationen samt en vecka efter behandlingen med induceraren.

I en klinisk flerdosstudie minskade AUC for pitolisant med cirka 34 % nér pitolisant kombinerades
med probenecid.

- CYP2D6-hdmmare

Samtidig administrering av pitolisant med paroxetin okar signifikant pitolisants genomsnittliga Cmax
och AUCo.72n-kvot med cirka 47 % respektive 105 %. Med tanke pa den 2-faldiga exponeringen for
pitolisant bor samtidig administrering med CYP2D6-hdmmare (t.ex. paroxetin, fluoxetin, venlafaxin,
duloxetin, bupropion, kinidin, terbinafin, cinakalcet) ske med forsiktighet. En doseringsjustering under
kombinationen kan eventuellt 6vervagas.

Likemedel som pitolisant kan paverka metabolismen av

- CYP3A4- och CYP2B6-substrat

Baserat pa in vitro-data kan pitolisant och dess huvudsakliga metaboliter inducera CYP3A4 och
CYP2B6 vid terapeutiska koncentrationer samt, genom extrapolering, CYP2C, UGT:er och P-gp. Det
finns ingen klinisk data tillgénglig om storleksordningen pd denna interaktion. Darfor bor kombination
av pitolisant med substrat av CYP3A4 och som har en sndv terapeutisk marginal (t.ex.
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immunsuppressanter, docetaxel, kinashdmmare, cisaprid, pimozid, halofantrin) undvikas (se avsnitt

4.4). Med andra substrat av CYP3A4, CYP2B6 (t.ex. efavirenz, bupropion), CYP2C (t.ex. repaglinid,
fenytoin, warfarin), P-gp (t.ex. dabigatran, digoxin) och UGT (t.ex. morfin, paracetamol, irinotecan)
bor forsiktighet iakttas med klinisk 6vervakning av deras effekt.

Med orala preventivmedel bor kombination med pitolisant undvikas och ytterligare en tillforlitlig
preventivmedelsmetod anvéndas.

- Substrat av OCT1
Pitolisant har mer 4n 50 % hédmning av OCT1 (organisk katjontransportor 1) vid 1,33 uM,
extrapolerad ICso av pitolisant dr 0,795 uM.

Aven om den kliniska relevansen av denna effekt inte har faststillts rekommenderas forsiktighet nir
pitolisant administreras med ett substrat av OCT1 (t.ex. metformin (biguanider)) (se avsnitt 5.2).

Kombinationen av pitolisant med modafinil eller natriumoxybat, vanliga behandlingar for narkolepsi,
har utvérderats pa friska frivilligar vid terapeutiska doser. Ingen kliniskt relevant farmakokinetiska

lakemedelsinteraktion kunde beldggas med vare sig modafinil eller natriumoxybat.

Pediatrisk population

Interaktionsstudier har endast utforts pa vuxna.
4.6 Fertilitet, graviditet och amning

Kvinnor 1 fertil dlder

Kvinnor i fertil dlder méaste anvénda effektivt preventivimedel under behandlingen och i ytterligare
minst 21 dagar efter avslutad behandling (baserat pa pitolisants/metaboliternas halveringstid).
Pitolisant/metaboliter kan minska effekten av hormonella preventivmedel. Darfor ska ett alternativt
effektivt preventivmedel anvdndas om kvinnan anvinder ett hormonellt preventivmedel (se avsnitt
4.5).

Graviditet
Det finns inga eller begransade data frdn anvindning av pitolisant pd gravida kvinnor. Djurstudier har
visat reproduktionstoxicitet, inklusive teratogenicitet. Hos rattor har pitolisant/metaboliter visat sig

passera genom placentan (se avsnitt 5.3).

Pitolisant ska inte anvidndas under graviditet, sdvida inte den potentiella nyttan dverstiger den
potentiella risken for fostret.

Amning

Djurstudier har visat att pitolisant/metaboliter utsondras i mjolk. Déarfor &r amning kontraindicerat
under behandling med pitolisant (se avsnitt 4.3).

Fertilitet

Djurstudier har visat effekter pa sidesvitskeparametrarna, utan signifikant paverkan pa hanars
reproduktionsforméga, och minskning av procentandelen levande foster hos behandlade honor (se
avsnitt 5.3).

4.7 Effekter pa formagan att framfora fordon och anvinda maskiner

Pitolisant har mindre effekt pa formagan att framfora fordon och anvinda maskiner.



Patienter med onormala nivéaer av sdmnighet som tar pitolisant bor informeras om att deras normala
vakenhetsniva kanske inte aterkommer. Patienter med omfattande somnighet dagtid, inklusive de som
tar pitolisant, bor ofta utvirderas pd nytt for deras somnighetsgrad och, om sa ar lampligt,
rekommenderas att undvika att framfora fordon eller dgna sig &t andra potentiellt farliga aktiviteter.

4.8 Biverkningar

Sammanfattning av sdkerhetsprofilen

De vanligaste biverkningarna som rapporterats med pitolisant hos vuxna patienter var insomni

(8,4 %), huvudvirk (7,7 %), illamaende (4,8 %), angest (2,1 %), irritation (1,8 %), yrsel (1,4 %),
depression (1,3 %), skakningar (1,2 %), somnstorningar (1,1 %), trotthet (1,1 %), krdkningar (1,0 %),
vertigo (1,0 %), dyspepsi (1,0 %), viktokning (0,9 %), smérta i den 6vre delen av buken (0,9 %). De
allvarligaste biverkningarna &r onormal viktminskning (0,09 %) och spontan abort (0,09 %).

Lista dver biverkningar i tabellform

Foljande biverkningar har rapporterats for pitolisant under klinisk behandling vid narkolepsi och andra
indikationer och anges nedan enligt MedDRA rekommenderade termer efter systemorganklass och
frekvens. Frekvenserna definieras enligt foljande: mycket vanliga (>1/10), vanliga (>1/100, <1/10),
mindre vanliga (> 1/1 000, <1/100), séllsynta (>1/10 000, <1/1 000), mycket sillsynta (<1/10 000).
Inom varje frekvensgrupp anges biverkningarna efter fallande allvarlighetsgrad:

Organsystem Vanliga Mindre vanliga Séllsynta
Metabolism och nutrition Nedsatt aptit Anorexi
Okad aptit Hyperfagi
Vitskeretention Aptitstdrningar
Psykiska storningar Insomni Angest Upprordhet Onormalt beteende
Irritation Hallucinationer Forvirring
Depression Hallucinationer, visuella, Nedstamdhet
Somnstorningar horbara Retbarhet
Affektlabilitet Tvéangstankar
Onormala drémmar Dysfori
Sémnproblem Hypnopompisk
Avbruten sémn hallucination
Initial insomni Symptom pa depression
Tidigt uppvaknande Hypnagog hallucination
Nervositet Psykisk
Spénning funktionsnedsittning
Apati
Mardrommar
Rastloshet
Panikattack
Minskad sexlust
Okad sexlust
Sjalvmordstankar
Centrala och perifera Huvudvirk Dyskinesi Medvetsloshet
nervsystemet Yrsel Balansstorningar Spanningshuvudvirk
Skakningar Kataplexi Forsamrad
Uppmairksamhetsstérning minnesformaga
Dystoni Daélig somnkvalitet
On-off-fenomen
Hypersomni
Migrin
Psykomotorisk
hyperaktivitet




Restless legs
Somnolens
Epilepsi
Bradykinesi
Parestesi

Ogon

Minskad synskérpa
Blefarospasm

Oron

Svindel

Tinnitus

Hjéartat

Extrasystole
Bradykardi

Blodkirl

Hypertoni
Hypotoni
Viarmevallningar

Andningsvégar, brostkorg
och mediastinum

Géspningar

Magtarmkanalen

[llaméaende
Krakningar
Dyspepsi

Muntorrhet
Buksmarta
Diarré
Obehag i buken
Smérta i vre delen av
buken
Forstoppning
Gastroesofageal reflux
Gastrit
Gastrointestinal smérta
Hyperaciditet
Oral parestesi
Magbesvir

Utspand buk
Dysfagi
Viderspanningar
Odynofagi
Enterokolit

Hud och subkutan vdvnad

Erytem
Kléda
Hudutslag
Hyperhidros
Svettning

Toxiska hudutslag
Ljuskanslighet

Muskuloskeletala systemet
och bindvév

Artralgi
Ryggont
Muskelstelhet
Muskelsvaghet
Muskuloskeletal smérta
Myalgi
Smadrta i1 extremiteterna

Nackont
Muskuloskeletal
brostsmarta

Njurar och urinvagar

Pollakiuri

Graviditet, puerperium och
perinatalperiod

Spontan abort

Reproduktionsorgan och
brostkortel

Metrorragi




Allménna symtom Trotthet Asteni Smarta

och/eller symtom vid Brostsmaérta Nattliga svettningar
administreringsstallet Kénna sig onormal Tyngdkénsla
Sjukdomskénsla
Odem
Perifert 6dem
Undersokningar Viktokning Forhojt
Viktminskning kreatinfosfokinas
Forhojda Onormalt
leverenzymvéarden allméantillstand
Forlangt QT pa EKG Repolariserings-
Okad hjirtfrekvens avvikelse pd EKG
Forhojt Inverterad T-vag pa
gammaglutamyltransferas EKG

Beskrivning av utvalda biverkningar

Huvudvdirk och insomni

Under kliniska studier har episoder av huvudvirk och insomni rapporterats (7,7 % till 8,4 %). De
flesta av dessa biverkningar var milda till méattliga. Om symptomen blir bestdende bor en minskad
daglig dos eller utsdttande overvégas.

Gastrointestinala storningar

Gastrointestinala storningar orsakade av hyperaciditet har rapporterats under kliniska studier av 3,5 %
av de patienter som fatt pitolisant. Dessa effekter var oftast milda till méttliga. Om de blir bestaende
kan korrigerande behandling med protonpumpshdmmare sittas in.

Pediatrisk population (6—17 dr)

Den pediatriska populationen har studerats i en dubbelblind multicenter randomiserad
placebokontrollerad studie; totalt 73 barn och ungdomar med narkolepsi med eller utan kataplexi
behandlades med pitolisant i 8 veckor.

Frekvens, typ och allvarlighetsgrad av biverkningar hos barn och ungdomar liknade dem hos vuxna.
De vanligaste relaterade lakemedelsbiverkningarna som rapporterades i denna population var
huvudvirk (11 %), insomni (5,5 %) och hypertoni (2,7 %).

Rapportering av misstinkta biverkningar

Det ar viktigt att rapportera misstankta biverkningar efter att lakemedlet godkénts. Det gor det mojligt
att kontinuerligt 6vervaka ldkemedlets nytta-riskférhéllande. Hilso- och sjukvardspersonal uppmanas
att rapportera varje misstankt biverkning via det nationella rapporteringssystemet listat i bilaga V.
4.9 Overdosering

Symptom

Symptom pa 6verdosering av Wakix kan innefatta huvudvark, insomni, irritation, illaméende och
buksmarta.

Hantering

Vid 6verdosering rekommenderas sjukhusinldggning och 6vervakning av vitala funktioner. Det finns
inget tydligt identifierat motgift.

5. FARMAKOLOGISKA EGENSKAPER



http://www.ema.europa.eu/docs/en_GB/document_library/Template_or_form/2013/03/WC500139752.doc

5.1 Farmakodynamiska egenskaper
Farmakoterapeutisk grupp: Ovriga medel med verkan pa nervsystemet, ATC-kod: NO7XX11.

Verkningsmekanism

Pitolisant ar en kraftfull, oralt aktiv histamin H3-receptorantagonist/inverterad agonist som, genom att
blockera histaminautoreceptorer, forbéttrar aktiviteten av histaminergiska neuron i hjérnan, ett storre
uppvakningssystem med bred projektion till hela hjarnan. Pitolisant modererar ocksa diverse
neurotransmittorsystem och 6kar acetylkolin-, noradrenalin- och dopaminfriséttningen i hjdrnan.
Okning av dopaminfrisittningen i striatalkomplexet, inklusive nucleus accumbens, har dock inte
belagts for pitolisant.

Farmakodynamiska effekter

Pitolisant forbattrar nivn och varaktigheten av vakenheten samt alerthet dagtid hos patienter med
narkolepsi, med eller utan kataplexi. Detta dr utvirderat med objektiva méatningar av formagan att
hélla sig vaken (t.ex. Maintenance of Wakefulness Test (Test av formégan att halla sig vaken, MWT))
och uppmirksamhet (t.ex. Sustained Attention to Response Task (Bibehallen uppméarksamhet pa
svarsuppgift, SART)).

Klinisk effekt och sdkerhet

Vuxen population

Narkolepsi (med eller utan kataplexi) ar ett kroniskt tillstand. Effekten av pitolisant upp till 36 mg en
gang per dag for behandling av narkolepsi med eller utan kataplexi har faststallts i tva 8-veckors
multicenter, randomiserade, dubbelblinda, placebokontrollerade huvudprévningar med parallella
grupper (Harmony I och Harmony CTP). Harmony Ibis, en studie med liknande uppldggning
begrinsades till 18 mg en gdng om dagen. I den 6ppna l&ngtidsstudien HARMONY III 4terfinns
langsiktiga sikerhetsdata for pitolisant, for samma indikation.

Den pivotala studien (Harmony I), som ar en dubbelblind, randomiserad, parallellgruppsstudie kontra
placebo och modafinil (400 mg/dag) med flexibel dosanpassning, omfattade 94 patienter (31 patienter
som behandlades med pitolisant, 30 med placebo och 33 med modafinil). Doseringen inleddes med

9 mg en gang om dagen och 6kades, beroende pa effektrespons och tolerans, till 18 mg eller 36 mg en
gang per dag per 1-veckasintervall. De flesta patienterna (60 %) nddde doseringen 36 mg en gang per
dag. For att utvirdera effekten av pitolisant pa dverdriven somnighet dagtid (Excessive Daytime
Sleepiness, EDS) anvindes Epworth Sleepiness Scale (ESS)-podng som primaért effektkriterium.
Resultaten med pitolisant var signifkant 6verldgsna placebogruppens (genomsnittlig differens: -3,33;
95 % KI [-5,83 till -0,83]; p < 0,05), men skiljde sig inte signifikant fran resultaten for
modafinilgruppen (genomsnittlig differens: 0,12; 95 % KI [-2,5 till 2,7]). Uppvakningseffekten av de
bada aktiva substanserna faststélldes med liknande frekvenser (Figur 1).

Figur 1: Forindringar av Epworth Sleepiness Scale (ESS)-poiing (medelvirde £ SEM) fran
baslinjen till vecka 8 i studien Harmony I
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Effekten p&d Epworth fick stod i tva laboratorietester av vakenhet och uppmaérksamhet (Maintenance of
Wakefulness Test MWT) (p=0,044) och Sustained Attention to Response Task (SART) (p=0,053,
néstan, men inte signifikant)).

Frekvensen av kataplexiattacker hos patienter som uppvisade detta symptom minskade signifikant
(p=0,034) med pitolisant (-65 %), jamfort med placebo (-10 %). Den dagliga kataplexifrekvensen
(geometriska medelvérden) var 0,52 vid baslinjen och 0,18 vid det sista besoket for pitolisant och 0,43
vid baslinjen och 0,39 vid det sista besoket for placebo, med ett frekvensforhéallande rR=0,38 [0,16 ;
0,93] (p=0,034).

Den andra pivotala studien (Harmony Ibis) omfattade 165 patienter (67 som behandlades med
pitolisant, 33 med placebo och 65 med modafinil). Studiens uppldggning liknade studien Harmony I,
utom att den maximala dosen av pitolisant som néddes av 75 % av patienterna var 18 mg en gdng om
dagen istdllet for 36 mg som i Harmony 1. Eftersom en betydelsefull obalans ledde till att resultaten
jamfordes med eller utan klustergruppering av centren, visade den mest konservativa metoden en icke-
signifikant minskning av ESS-podngen med pitolisant jamf{ort med placebo (pitolisant-placebo = -
1,94, med p=0,065). Resultaten for kataplexifrekvens vid 18 mg en gdng om dagen 6verensstamde inte
med resultaten fran den forsta pivotala studien (36 mg en gang om dagen).

Forbattringarna av de tva objektiva testerna av vakenhet och uppméarksamhet, MWT och SART, med
pitolisant var signifikanta jaimfort med placebo (p=0,009 respektive p=0,002) och icke-signifikanta
jamfort med modafinil (p=0,713 respektive p=0,294).

Harmony CTP, en stddjande dubbelblind, randomiserad studie med parallella grupper av pitolisant
kontra placebo, utformades for att faststélla effekten av pitolisant hos patienter med hog frekvens av
kataplexi vid narkolepsi. Det primara effektmattet var fordndring av det genomsnittliga antalet
kataplexiattacker per vecka mellan de 2 veckorna vid baslinjen och de 4 veckorna av stabil
behandlingsperiod vid slutet av studien. 105 narkolepsipatienter med hoga frekvenser av kataplexi per
vecka vid baslinjen inkluderades (54 patienter behandlades med pitolisant och 51 med placebo).
Doseringen inleddes med 4,5 mg en géng om dagen och dkades, beroende pa effektrespons och
tolerans, till 9 mg, 18 mg eller 36 mg en gang per dag per 1-veckas-intervall. De flesta patienterna
(65 %) nadde doseringen 36 mg en gang per dag.

Pa det primaira effektmattet, veckofrekvens av kataplexiepisoder (WRC), var resultaten for pitolisant
signifikant overldgsna resultaten for placebogruppen (p<0,0001), med en progressiv 64 % minskning
fran baslinjen till slutet av behandlingen (Figur 2). Vid baslinjen var det geometriska medelvérdet
WRC 7,31 (median=6,5 [4,5; 12]) och 9,15 (median=8,5 [5,5; 15,5]) i placebo- respektive
pitolisantgrupperna. Under den stabila perioden (till slutet av behandlingen) minskade det geometriska
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medelvardet WRC till 6,79 (median=6 [3; 15]) och 3,28 (median=3 [1,3; 6]) i placebo- respektive
pitolisantgrupperna hos patienter som hade upplevt minst en episod av kataplexi. Observerad WRC i
pitolisantgruppen var cirka hélften av WRC i placebogruppen: effektstorleken for pitolisant jaimfort
med placebo sammanfattades av frekvensforhallandet rR(Pt/Pb), rR=0,512; 95 % KI [0,435 till 0,603];
p <0,0001). Effektstorleken for pitolisant jamfort med placebo baserat pa en modell for WRC baserat
pa BOCF med centrum som en fast effekt var 0,581, 95 % KI [0,493 till 0,686]; p<0,0001.

Figur 2: Forindringar av antalet kataplexiepisoder per vecka (geometriskt medelvirde) fran
baslinjen till vecka 7 i studien Harmony CTP

10,00
=== Placeho

9,00 1 Pitolisant

8,00 4

—
7,00 4

Kataplexifrekvens per vecka

4,00 4 -

Baslinie vecka 1 vecka 2 vecka3  vecka4 vecka 5 vecka6  vecka 7

*p<0,0001 vs placebo

Effekten av pitolisant pd EDS bedomdes ocksé i denna population med ESS-poédng. 1
pitolisantgruppen minskade ESS signifkant mellan baslinjen och slutet av behandlingen jamfort med
placebo, med en observerad genomsnittlig fordndring pa -1,9 £ 4,3 och -5,4 + 4,3 (medelvéirde £ SD)
for placebo respektive pitolisant, (p<0,0001) (Figur 3). Denna effekt pa EDS bekréftades med
resultaten av Maintenance of Wakefulness Test (MWT). Det geometriska medelvérdet for
forhallandena (MW Tslutig/M W TBaslinje) var 1,8 (95 % KI 1,19; 2,71, p=0,005). MWT-vérdet i
pitolisantgruppen var 80 % hogre 4n i placebogruppen.

Figur 3: Forindringar av Epworth Sleepiness Scale (ESS)-poéing (medelvirde £ SEM) fran
baslinjen till vecka 7 i studien Harmony CTP
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I den Oppna langvariga fas IlIstudien (HARMONY III) utvérderades den langsiktiga sdkerheten for
pitolisant hos patienter som lider av narkolepsi (med eller utan kataplexi) under 12 ménader och med
en forlangning pa upp till 5 ar. 102 narkoleptiska patienter med eller utan kataplexi inkluderades i
uppfoljningsperioden pa 12 manader. 68 patienter fullfoljde den forsta 12-méanadersperioden. 45, 38,
34 och 14 patienter fullfoljde uppfoljningsperioderna 2, 3, 4 och 5 éar.

Den maximala dosen som erholls under studien var 36 mg/dag hos 85 % av patienterna. Efter 12
manaders behandling bedomdes forbéttringar av EDS med ESS-poédng for aterstiende patienter vara
av samma omfattning som de som observerats i de andra studierna som utforts pa narkoleptiska
patienter. Minskningen av genomsnittlig ESS-podng (SD) var -3,62 (4,63) efter 1 ar.

Efter 12 ménaders behandling med pitolisant har frekvensen av symptom sédsom sdmnattacker,
somnparalys, kataplexi och hallucinationer forbattrats.

Inga storre sikerhetsproblem identifierades. De observerade sakerhetsresultaten liknade de som
rapporterats i tidigare studier dir 36 mg pitolisant gavs en géng dagligen i upp till 3 manader.

Pediatrisk population

Effektiviteten av pitolisant upp till 36 mg en gang dagligen har studerats for behandling av narkolepsi
med eller utan kataplexi hos barn fran 6 till mindre &n 18 ar i en 8 veckors i en multicenter,
randomiserad, dubbelblind, placebokontrollerad, parallellgruppsstudie. Studien omfattade 110
patienter (72 patienter i pitolisantgruppen, 38 i placebogruppen). Doseringen inleddes med 4,5 mg en
ging om dagen och 6kades, beroende pa effektrepsons och tolerans, till 18 mg eller 36 mg en gang per
dag per 1-veckasintervall. Patienter som vigde mindre dn 40 kg fick en maximal dos pa 18 mg. De
flesta patienterna (60 %) nadde doseringen 36 mg en gang per dag. 35 patienter (31,8 %) var i dldern
6—11 &r och 75 patienter (68,2 %) var i dldern 12—18 ar. For att bedoma pitolisants effekt pa excessiv
dagtidssomnighet (EDS) och kataplexi (CTP) anvindes Ullanlinna Narcolepsy Scale (UNS)
totalpodng som primart effektkriterium, bedomt som fordndringen fran baslinjen till slutet av
dubbelblindperioden. Skattningen av LS genomsnittlig differens (SE) [95 % KI] av UNS mellan
behandlingsgrupperna (pitolisant minus placebo) var -3,69 (1,37) [-6,38; -0,99], p=0,0073. Sekundéira
maélpunkter var den pediatriska skalan for sdmnighet under dagtid (PDSS), delpoidng for UNS-
kataplexi (CTP), och den veckovisa kataplexinivan (WRC). Skattningen av LS genomsnittlig differens
(SE) [95 % KI] av PDSS mellan behandlingsgrupperna (pitolisant minus placebo) var -3,41 (1,07) [-
5,52; -1,31], p=0,0015. I undergruppen av patienter med typ 1 narkolepsi, som inte hade ndgon
miniminiva av kataplexi som kravdes vid inklusion (N=61 i pitolisantgruppen; N=29 i
placebogruppen), var skattningen i LS genomsnittlig differens (SE) [95 % KI] av UNS-CTP-delpodng
mellan behandlingsgrupperna (pitolisant minus placebo) -1,77 (0,78) [-3,29; -0,24], p=0,0229, och
forhallandet mellan WRC 1 pitolisantgruppen och WRC i placebogruppen, justerat for baslinjen, var
till formén for pitolisant (0,42 [95 % CI: 0,18; 1,01], p=0,0540).

Tabell 1: Oversikt dver effektresultat efter 8 veckor i pediatrisk fas 3-studie

| Placebo (n=38) | Pitolisant (n=72)

Ullanlinna Narcolepsy Scale (UNS)
Totalpoding
Baslinje medelvirde (SD) 23,68 (9,08) 24,63 (7,80)
Behandlingsavslut medelvérde (SD) 21,77 (9,25) 18,23 (8,14)
LS medelvirde (SE) — foridndring fran -2,60 (1,35) -6,29 (1,14)
baslinjen
Skattning, 95% KI -3,69 (-6,38; -0,99)
p-virde 0,0073
Pediatriska skalan for somnighet under dagtid
Baslinje medelvérde (SD) 20,00 (3,49) 20,16 (3,64)
Behandlingsavslut medelvarde (SD) 17,96 (5,60) 14,57 (5,37)
LS medelvirde (SE) — fordndring fran
baslinjen -2,11(0,89) -5,53 (0,66)
Skattning, 95% KI
p-virde -3,41 (-5,52; -1,31)

0,0015
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| Placebo (n=29) | Pitolisant (n=61)
Delpoéng for UNS-kataplexi*
Baslinje medelvirde (SD) 9,03 (4,33) 8,93 (3,96)
Behandlingsavslut medelvarde (SD) 8,07 (4,62) 6,02 (4,00)
LS medelvirde (SE) — fordndring fran -1,12 (0,64) -2,88 (0,44)
baslinjen
Skattning, 95% KI -1,77 (-3,29; -0,24)
p-virde 0,0229
Antal kataplexiattacker per vecka*
Baslinje medelvirde (SD) 13,44 (26,92) 8,63 (17,73)
LS medelvérde (SE) 5,05 (0,37) 2,14 (0,27)
Skattning, 95% Kl 0,42 (0,18;1,01)
p-vérde 0,0540

*endast uppmatt hos patienter med narkolepsi typ 1

Figur 4 Forindring av medelvirdet for Ullanlinna Narcolepsy Scale totalpoing
(medelvirde = SEM) fran baslinjen till slutet av behandlingen (fullstiindig
analysuppsiittning)
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Baslinje=[V1-podng (U-14) + vz-poang (D0)]/2
Behandlingens slut=[V6-poéng (D49) + V7-poédng (D56)]/2
SEM=standardfel for medelvérdet

5.2 Farmakokinetiska egenskaper

Exponering for pitolisant hos friska frivilliga forsdkspersoner har utvarderats i studier som omfattade
over 200 forsokspersoner som fick doser av pitolisant som engéngsadministrering av upp till 216 mg
under en varaktighet av upp till 28 dagar.

Absorption

Pitolisant absorberas vél och snabbt. Hogsta plasmakoncentration nas cirka 3 timmar efter
administreringen.

Distribution

Pitolisant uttrycker hog serumproteinbindning (>90 %) och uppvisar ungefar lika férdelning mellan
roda blodkroppar och plasma.

Metabolism
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Metaboliseringen av pitolisant i manniskor ar helt karakteriserad. De frimsta icke-konjugerade
metaboliterna ar hydroxylerade derivat i flera positioner och kluvna former av pitolisant som leder till
inaktiva huvudsakliga karboxylsyremetaboliter som férekommer i urin och serum. De bildas under
verkan av CYP3A4 och CYP2D6. Flera konjugerade metaboliter har identifierats. De frimsta
(inaktiva) dr tva glycinkonjugat av syrametaboliten av pitolisant samt en glukuronid av en
ketonmetabolit av monohydroxidesaturerat pitolisant.

Pé levermikrosomer hdmmar pitolisant och dess frimsta metaboliter inte signifikant aktiviteten hos
cytokromerna CYP1A2, CYP2C9, CYP2C19, CYP2CS8, CYP2B6, CYP2E1 eller CYP3A4 eller av
uridindifosfatglukuronosyltransferasisoformerna UGT1A1, UGT1A4, UGT1A6, UGT1A9 och
UGT2B7 upp till koncentrationen 13,3 uM, vilket dr en niva som ar avsevért hogre dn de nivaer som
nés med den terapeutiska dosen. Pitolisant hammar CYP2D6 med mattlig potens (ICso = 2,6 pM).

Pitolisant inducerar CYP3A4, CYP1A2 och CYP2B6 in vitro. Kliniskt relevanta interaktioner
forvantas med CYP3A4- och CYP2B6-substrat samt, genom extrapolering, UGTs-, CYP2C- och P-
gp-substrat (se avsnitt 4.5).

In vitro-studier tyder pa att pitolisant varken &r ett substrat eller en hammare av humant P-
glykoprotein och brostcancerresistensprotein (BCRP). Pitolisant &r inte ett substrat av OATP1B1,
OATPI1B3. Pitolisant &r inte en signifikant hdmmare av OAT1, OAT3, OCT2, OATP1B1, OATP1B3,
MATE] eller MATE2K vid den testade koncentrationen. Pitolisant visar mer d4n 50 % hdmmande av
OKTT1 (organisk katjontransportor 1) vid 1,33 uM, extrapolerad ICso av pitolisant ar 0,795 uM (se
avsnitt 4.5).

Eliminering

Pitolisant har en halveringstid i plasma pa 10-12 timmar. Efter upprepade administreringar uppnaddes
steady state efter 5-6 dagars administrering och ledde till en f6rh6jd serumniva runt 100 %.
Variabiliteten mellan individer dr ganska hog ochvissa frivilliga forsokspersoner uppvisade hog
avvikande profil (utan toleransproblem).

Eliminering sker i huvudsak via urinen (cirka 63 %) via en inaktiva icke-konjugerad metabolit
(BP2.951) och en glycinkonjugerad metabolit. 25 % av dosen utsondras via utandningsluften och en

liten andel (<3 %) aterfinns i avforingen, ddr madngden pitolisant eller BP2.951 var férsumbar.

Linjéritet/icke-linjéritet

Nir pitolisantdosen fordubblades frén 27 till 54 mg 6kade AUCo- med cirka 2,3.

Sarskilda patientgrupper

Aldre

Hos patienter i aldrarna 68 till 80 ar ar farmakokinetiken for pitolisant inte annorlunda &dn hos yngre
patienter (18 till 45 &r). Over 80 4rs alder uppvisar kinetiken en viss variation utan klinisk signifikans.
Det finns begrinsat med data tillgénglig for dldre. Dérfor ska doseringen justeras utifrdn deras njur-
och leverstatus (se avsnitt 4.2 och 4.4).

Nedsatt njurfunktion

Hos patienter med nedsatt njurfunktion (stadium 2 tilll 4 enligt den internationella klassificeringen av
kronisk njursjukdom, dvs. kreatininclearance mellan 15 and 89 ml/min) tenderade Cmax och AUC att
6ka med en faktor 2,5 utan effekt pd halveringstiden (se avsnitt 4.2).

Nedsatt leverfunktion

Hos patienter med mild nedsatt leverfunktion (Child-Pugh A) fanns det inga signifikanta forandringar
av farmakokinetiken jimfort med normala friska frivilliga forsokspersoner. Hos patienter med mattligt
nedsatt leverfunktion (Child-Pugh B) 6kade AUC med faktor 2,4 samtidigt som halveringstiden
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fordubblades (se avsnitt 4.2) Farmakokinetiken for pitolisant efter upprepad administrering till
patienter med nedsatt leverfunktion har &nnu inte utvarderats.

Ldangsamma metaboliserare av CYP2D6

Exponeringen for pitolisant var hdgre hos 1dngsamma metaboliserare av CYP2D6 efter en engéngsdos
och vid steady state; Cmax och AUCo-taw) var cirka 2,7 och 3,2 ganger hogre dag 1 och 2,1 och 2,4
ginger hogre dag 7. Halveringstiden for pitolisant i serum var ldngre hos ldngsamma metaboliserare
av CYP2D6 éan hos de med mer omfattande metabolisering.

Etniska skillnader
Effekten av etniska skillnader pa metabolismen av pitolisant har inte utvérderats.

Pediatrisk population

Farmakokinetiken for pitolisant vid dosen 18 mg hos barn frén 6 till mindre dn 18 &r med narkolepsi
har studerats i en multicenter singeldosstudie. I en populations-PK-analys med en
kroppsviktsberoende modell dr den systemiska exponeringen for pitolisant vid dosen 18 mg,
uppskattad genom Cmax och AUCo.10n, ungefér 3 gdnger hogre hos barn med en kroppsvikt mindre én
40 kg och 2 ganger hogre hos ungdomar med en kroppsvikt dver 40 kg jimfort med vuxna patienter.
Darfor ska dostitreringen initieras med den ldgsta dosen pé 4,5 mg och begréansas till 18 mg hos barn
som véger mindre dn 40 kg (se avsnitt 4.2).

5.3 Prekliniska siikerhetsuppgifter

Efter 1 manad p&d moss, 6 méanader pa rattor och 9 ménader pa apor var nivéerna for inga biverkningar
(NOAEL) 75, 30 respektive 12 mg/kg/dag oralt, vilket gav sdkerhetsmarginaler pa 9, 1 respektive 0,4
jamfort med ldkemedelsexponeringen vid terapeutisk dos till ménniskor. Hos rattor intréffade
overgaende reversibla krampanfallsepisoder vid Tmax som kanske kan hdnforas till en metabolit som &r
vanligt forekommande hos denna art, men inte hos ménniska. Hos apor rapporterades dvergdende
CNS-relaterade kliniska tecken, inklusive uppkastningar, skakningar och konvulsioner vid de hogsta
doserna. Vid de hogsta doserna registrerades inga histopatologiska fordndringar hos apor och réattor
uppvisade vissa begridnsade histopatologiska férandringar i vissa organ (lever, tolvfingertarm, thymus,
binjure och lunga).

Pitolisant var varken gentoxiskt eller karcinogent.

Teratogen effekt av pitolisant observerades vid maternellt toxiska doser (sdkerhetsmarginaler for
teratogenicitet <1 hos rattor och kaniner). Vid héga doser inducerade pitolisant morfologiska
abnormiteter i sperma och minskad rorlighet utan nagon signifikant effekt pa fertilitetsindex for
hanréttor och minskade procentandelen levande embryon samt dkade forlusten efter implantation hos
honrattor (sdkerhetsmarginal 1). Det orsakade en fordréjning i postnatal utveckling (sakerhetsmarginal

1).

Hos rattor har pitolisant/metaboliter visat sig passera genom placenta.

Juvenila toxicitetsstudier pa rattor visade att administrering av pitolisant vid héga doser inducerade en
dosrelaterad mortilitet och episoder med konvulsioner som i stor utstrickning kunde hénforas till en

metabolit som &r vanligt forekommande hos ratta, men inte hos méanniska.

Pitolisant blockerade hERG-kanalen vid terapeutiska koncentrationer som &versteg ICso och
inducerade en latt QTc-forldngning hos hundar.

I prekliniska studier har sannolikhetsstudier for ldkemedelsberoende och ldkemedelsmissbruk
genomforts pd moss, apor och rattor. Ingen definitiv slutsats kunde emellertid dras av tolerans-,
beroende- och egenadministreringsstudier.

6. FARMACEUTISKA UPPGIFTER
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6.1 Forteckning over hjilpimnen

Tablettkdrna

Mikrokristallin cellulosa
Krospovidon typ A

Talk

Magnesiumstearat

Kolloidal vattenfri kiseldioxid

Dragering
Poly(vinylalkohol)
Titandioxid (E171)
Makrogol 3350

Talk

6.2 Inkompatibiliteter
Ej relevant.

6.3 Hallbarhet

Wakix 4.5 mg tablett
3 ar

Wakix 18 mg tablett
3ar

6.4 Sérskilda forvaringsanvisningar
Inga sérskilda forvaringsanvisningar.
6.5 Forpackningstyp och innehall

Burk av polyeten med hog densitet (HDPE) med ett barnskyddande garantiforslutet skruvlock av
polypropen forsett med torkmedel (kiselgel).

Burk med 30 eller 90 filmdragerade tabletter.

Wakix 4.5 mg

Finns i forpackningar om 1 burk med 30 tabletter.

Wakix 18 mg

Finns i forpackningar om 1 burk med 30 tabletter eller i forpackningar om 1 burk med 90 tabletter,
eller i multipack om 90 (3 burkar med 30) tabletter.

Eventuellt kommer inte alla forpackningsstorlekar att marknadsforas.
6.6 Sarskilda anvisningar for destruktion

Inga sérskilda anvisningar.
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7. INNEHAVARE AV GODKANNANDE FOR FORSALJNING

Bioprojet Pharma

9, rue Rameau

75002 Paris

Frankrike

Tel: +33 (0)1 47 03 66 33

Fax: +33 (0)1 47 03 66 30
e-post: contact@bioprojet.com

8. NUMMER PA GODKANNANDE FOR FORSALJNING

EU/1/15/1068/001

EU/1/15/1068/002

EU/1/15/1068/003

EU/1/15/1068/004

9. DATUM FOR FORSTA GODKANNANDE/FORNYAT GODKANNANDE
Datum for det forsta godkdnnandet: 31mars 2016

Datum for den senaste fornyelsen: 17 december 2020

10. DATUM FOR OVERSYN AV PRODUKTRESUMEN

Ytterligare information om detta ldkemedel finns pa Europeiska ldkemedelsmyndighetens webbplats
http://www.ema.europa.eu.
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BILAGA 11

TILLVERKARE SOM ANSVARAR FOR FRISLAPPANDE
AV TILLVERKNINGSSATS

VILLKOR ELLER BEGRANSNINGAR FOR
TILLHANDAHALLANDE OCH ANVANDNING

OVRIGA VILLKOR OCH KRAV FOR GODKANNANDET
FOR FORSALJNING

VILLKOR ELLER BEGRANSNINGAR AVSEENDE EN

SAKER OCH EFFEKTIV ANVANDNING AV
LAKEMEDLET
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A. TILLVERKARE SOM ANSVARAR FOR FRISLAPPANDE AV
TILLVERKNINGSSATS

Namn och adress till tillverkare som ansvarar for frislippande av tillverkningssats

Wakix 18 mg
Inpharmasci

Z1 N°2 de Prouvy-Rouvignies
1 rue Nungesser

59121 Prouvy

Frankrike

Wakix 4.5 mg
Patheon

40 Boulevard de Champaret
38300 Bourgoin-Jallieu
Frankrike

I lakemedlets tryckta bipacksedel ska namn och adress till tillverkaren som ansvarar for frisldppandet
av den relevanta tillverkningssatsen anges.

B. VILLKOR ELLER BEGRANSNINGAR FOR TILLHANDAHALLANDE OCH
ANVANDNING

Receptbelagt lakemedel.
Liakemedel som med begransningar lamnas ut mot recept (se bilaga I: Produktresumén, avsnitt 4.2).

C. OVRIGA VILLKOR OCH KRAV FOR GODKANNANDET FOR FORSALJNING
. Periodiska sikerhetsrapporter

Kraven for att lamna in periodiska sdkerhetsrapporter for detta lakemedel anges i den
forteckning 6ver referensdatum for unionen (EURD-listan) som foreskrivs i artikel 107¢.7 i
direktiv 2001/83/EG och eventuella uppdateringar och som offentliggjorts pa webbportalen for
europeiska lakemedel.

D. VILLKOR ELLER BEGRANSNINGAR AVSEENDE EN SAKER OCH EFFEKTIV
ANVANDNING AV LAKEMEDLET

. Riskhanteringsplan

Innehavaren av godkédnnandet for forsdljning ska genomfora de erforderliga
farmakovigilansaktiviteter och -atgérder som finns beskrivna i den 6verenskomna
riskhanteringsplanen (Risk Management Plan, RMP) som finns i modul 1.8.2. i godkénnandet
for forsdljning samt eventuella efterfoljande 6verenskomna uppdateringar av
riskhanteringsplanen.

En uppdaterad riskhanteringsplan ska ldmnas in

. pa begiran av Europeiska lidkemedelsmyndigheten,

. nér riskhanteringssystemet dndras, sdrskilt efter att ny information framkommit som kan leda till
betydande dndringar i likemedlets nytta-riskprofil eller efter att en viktig milstolpe (for
farmakovigilans eller riskminimering) har natts.
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. Skyldighet att vidta atgérder efter godkénnande for forséiljning

Innehavaren av godkdnnandet for forséljning ska inom den angivna tidsramen vidta nedanstdende
atgérder:

Beskrivning Forfallodatum
Icke-interventionell sdkerhetsstudie efter det att Slutrapport: Kvartal 1 2025
lakemedlet godkédnts (PASS): En multicenter,
observerande sékerhetsstudie efter det att
lakemedlet godkénts for att dokumentera
lakemedelsutnyttjandet av Wakix och samla in
information om sikerheten for Wakix vid
rutinmadssig anviandning i medicinsk praxis.
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BILAGA III

MARKNING OCH BIPACKSEDEL
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A. MARKNING
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UPPGIFTER SOM SKALL FINNAS PA YTTRE FORPACKNINGEN

KARTONG

1. LAKEMEDLETS NAMN

Wakix 4,5 mg filmdragerade tabletter
pitolisant

2.  DEKLARATION AV AKTIV(A) SUBSTANS(ER)

1 filmdragerad tablett innehéller pitolisanthydroklorid, motsvarande 4,45 mg pitolisant.

3.  FORTECKNING OVER HJALPAMNEN

|4. LAKEMEDELSFORM OCH FORPACKNINGSSTORLEK

30 filmdragerade tabletter

5. ADMINISTRERINGSSATT OCH ADMINISTRERINGSVAG

Las bipacksedeln fore anvéndning.
Ska sviljas

6. SARSKILD VARNING OM ATT LAKEMEDLET MASTE FORVARAS UTOM SYN-
OCH RACKHALL FOR BARN

Forvaras utom syn- och riackhéll for barn.

7.  OVRIGA SARSKILDA VARNINGAR OM SA AR NODVANDIGT

|8. UTGANGSDATUM

EXP

9. SARSKILDA FORVARINGSANVISNINGAR

10. SARSKILDA FORSIKTIGHETSATGARDER FOR DESTRUKTION AV EJ ANVANT
LAKEMEDEL OCH AVFALL I FOREKOMMANDE FALL
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11. INNEHAVARE AV GODKANNANDE FOR FORSALJNING (NAMN OCH ADRESS)

Bioprojet Pharma
9, rue Rameau
75002 Paris
Frankrike

12. NUMMER PA GODKANNANDE FOR FORSALJNING

EU/1/15/1068/001

13. TILLVERKNINGSSATSNUMMER

Lot

| 14. ALLMAN KLASSIFICERING FOR FORSKRIVNING

| 15. BRUKSANVISNING

| 16. INFORMATION I PUNKTSKRIFT

Wakix 4,5 mg

17. UNIK IDENTITETSBETECKNING — TVADIMENSIONELL STRECKKOD

Tvadimensionell streckkod som innehaller den unika identitetsbeteckningen.

18. UNIK IDENTITETSBETECKNING — I ETT FORMAT LASBART FOR MANSKLIGT
O0GA

PC:
SN:
NN:
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UPPGIFTER SOM SKA FINNAS PA SMA INRE LAKEMEDELSFORPACKNINGAR

ETIKETT

1. LAKEMEDLETS NAMN OCH ADMINISTRERINGSVAG

Wakix 4,5 mg filmdragerade tabletter
pitolisant
Ska sviljas.

| 2. ADMINISTRERINGSSATT

[3.  UTGANGSDATUM

EXP

4. TILLVERKNINGSSATSNUMMER

Lot

5. MANGD UTTRYCKT I VIKT, VOLYM ELLER PER ENHET

30 tabletter

6. OVRIGT

26



UPPGIFTER SOM SKALL FINNAS PA YTTRE FORPACKNINGEN

YTTRE KARTONG - INKLUSIVE BLUE BOX

1. LAKEMEDLETS NAMN

Wakix 18 mg filmdragerade tabletter
pitolisant

2. DEKLARATION AV AKTIV(A) SUBSTANS(ER)

1 filmdragerad tablettinnehéller pitolisanthydroklorid, motsvarande 17,8 mg pitolisant.

|3.  FORTECKNING OVER HJALPAMNEN

|4. LAKEMEDELSFORM OCH FORPACKNINGSSTORLEK

30 filmdragerade tabletter
90 filmdragerade tabletter

5. ADMINISTRERINGSSATT OCH ADMINISTRERINGSVAG

Lis bipacksedeln fore anviandning.
Ska sviljas.

6. SARSKILD VARNING OM ATT LAKEMEDLET MASTE FORVARAS UTOM SYN-
OCH RACKHALL FOR BARN

Forvaras utom syn- och rackhall for barn.

7.  OVRIGA SARSKILDA VARNINGAR OM SA AR NODVANDIGT

|8. UTGANGSDATUM

EXP

9. SARSKILDA FORVARINGSANVISNINGAR

10. SARSKILDA FORSIKTIGHETSATGARDER FOR DESTRUKTION AV EJ ANVANT
LAKEMEDEL OCH AVFALL I FOREKOMMANDE FALL

11. INNEHAVARE AV GODKANNANDE FOR FORSALJNING (NAMN OCH ADRESS)
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Bioprojet Pharma
9, rue Rameau
75002 Paris
Frankrike

12. NUMMER PA GODKANNANDE FOR FORSALJNING

EU/1/15/1068/002 30 filmdragerade tabletter
EU/1/15/1068/004 90 filmdragerade tabletter

13. TILLVERKNINGSSATSNUMMER2019

Lot

| 14.  ALLMAN KLASSIFICERING FOR FORSKRIVNING

| 15. BRUKSANVISNING

| 16. INFORMATION I PUNKTSKRIFT

Wakix 18 mg

17. UNIK IDENTITETSBETECKNING — TVADIMENSIONELL STRECKKOD

Tvédimensionell streckkod som innehaller den unika identitetsbeteckningen.

18. UNIK IDENTITETSBETECKNING —I ETT FORMAT LASBART FOR MANSKLIGT
OGA

PC:
SN:
NN:
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UPPGIFTER SOM SKALL FINNAS PA YTTRE FORPACKNINGEN

INRE KARTONG PA MULTIFORPACKNING MED 90 (3 x 30) TABLETTER - INKLUSIVE
BLUE BOX

1. LAKEMEDLETS NAMN

Wakix 18 mg filmdragerade tabletter
pitolisant

2.  DEKLARATION AV AKTIV(A) SUBSTANS(ER)

1 filmdragerad tablett innehaller pitolisanthydroklorid, motsvarande 17,8 mg pitolisant.

3. FORTECKNING OVER HJALPAMNEN

| 4. LAKEMEDELSFORM OCH FORPACKNINGSSTORLEK

30 filmdragerade tabletter. Del av multiférpackning. Séljs inte separat.

5. ADMINISTRERINGSSATT OCH ADMINISTRERINGSVAG

Lis bipacksedeln fore anviandning.
Ska sviljas.

6. SARSKILD VARNING OM ATT LAKEMEDLET MASTE FORVARAS UTOM SYN-
OCH RACKHALL FOR BARN

Forvaras utom syn- och rackhall for barn.

7.  OVRIGA SARSKILDA VARNINGAR OM SA AR NODVANDIGT

|8. UTGANGSDATUM

EXP

9. SARSKILDA FORVARINGSANVISNINGAR

10. SARSKILDA FORSIKTIGHETSATGARDER FOR DESTRUKTION AV EJ ANVANT
LAKEMEDEL OCH AVFALL I FOREKOMMANDE FALL

11. INNEHAVARE AV GODKANNANDE FOR FORSALJNING (NAMN OCH ADRESS)
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Bioprojet Pharma
9, rue Rameau
75002 Paris
Frankrike

12. NUMMER PA GODKANNANDE FOR FORSALJNING

EU/1/15/1068/003 90 filmdragerade tabletter (3 burkar med 30)

13. TILLVERKNINGSSATSNUMMER2019

Lot

| 14. ALLMAN KLASSIFICERING FOR FORSKRIVNING

| 15. BRUKSANVISNING

| 16. INFORMATION I PUNKTSKRIFT

Wakix 18 mg

17. UNIK IDENTITETSBETECKNING — TVADIMENSIONELL STRECKKOD

18. UNIK IDENTITETSBETECKNING — I ETT FORMAT LASBART FOR MANSKLIGT
0OGA
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UPPGIFTER SOM SKALL FINNAS PA YTTRE FORPACKNINGEN

YTTRE OMSLAG ETIKETT PA MULTIFORPACKNING MED 90 (3 x 30) TABLETTER
OMSLAGEN MED GENOMSKINLIG FOLIE - INKLUSIVE BLUE BOX

1. LAKEMEDLETS NAMN

Wakix 18 mg filmdragerade tabletter
pitolisant

2.  DEKLARATION AV AKTIV(A) SUBSTANS(ER)

1 filmdragerad tablett innehaller pitolisanthydroklorid, motsvarande 17,8 mg pitolisant.

3. FORTECKNING OVER HJALPAMNEN

| 4. LAKEMEDELSFORM OCH FORPACKNINGSSTORLEK

Multiférpackning: 90 (3 burkar med 30) filmdragerade tabletter

5. ADMINISTRERINGSSATT OCH ADMINISTRERINGSVAG

Lis bipacksedeln fore anviandning.
Ska sviljas.

6. SARSKILD VARNING OM ATT LAKEMEDLET MASTE FORVARAS UTOM SYN-
OCH RACKHALL FOR BARN

Forvaras utom syn- och rackhall for barn.

7.  OVRIGA SARSKILDA VARNINGAR OM SA AR NODVANDIGT

|8. UTGANGSDATUM

EXP

9. SARSKILDA FORVARINGSANVISNINGAR

10. SARSKILDA FORSIKTIGHETSATGARDER FOR DESTRUKTION AV EJ ANVANT
LAKEMEDEL OCH AVFALL I FOREKOMMANDE FALL

11. INNEHAVARE AV GODKANNANDE FOR FORSALJNING (NAMN OCH ADRESS)
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Bioprojet Pharma
9, rue Rameau
75002 Paris
Frankrike

12. NUMMER PA GODKANNANDE FOR FORSALJNING

EU/1/15/1068/003 90 filmdragerade tabletter (3 burkar med 30)

13. TILLVERKNINGSSATSNUMMER2019

Lot

| 14. ALLMAN KLASSIFICERING FOR FORSKRIVNING

| 15. BRUKSANVISNING

| 16. INFORMATION I PUNKTSKRIFT

Wakix 18 mg

17. UNIK IDENTITETSBETECKNING — TVADIMENSIONELL STRECKKOD

Tvadimensionell streckkod som innehaller den unika identitetsbeteckningen.

18. UNIK IDENTITETSBETECKNING — I ETT FORMAT LASBART FOR MANSKLIGT
O0GA

PC:
SN:
NN:
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UPPGIFTER SOM SKA FINNAS PA SMA INRE LAKEMEDELSFORPACKNINGAR

ETIKETT

1. LAKEMEDLETS NAMN OCH ADMINISTRERINGSVAG

Wakix 18 mg filmdragerade tabletter
pitolisant
Ska sviljas.

2.  ADMINISTRERINGSSATT

|3. UTGANGSDATUM

EXP

4. TILLVERKNINGSSATSNUMMER2019

Lot

5. MANGD UTTRYCKT I VIKT, VOLYM ELLER PER ENHET

30 tabletter
90 tabletter

6. OVRIGT
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B. BIPACKSEDEL
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Bipacksedel: Information till patienten

Wakix 4,5 mg filmdragerade tabletter
Wakix 18 mg filmdragerade tabletter
pitolisant

vDetta lakemedel ar foremal for utokad 6vervakning. Detta kommer att gora det mdjligt att snabbt
identifiera ny sdkerhetsinformation. Du kan hjélpa till genom att rapportera de biverkningar du
eventuellt fir. Information om hur du rapporterar biverkningar finns i slutet av avsnitt 4.

Lés noga igenom denna bipacksedel innan du bérjar ta detta liikemedel. Den innehaller

information som éar viktig for dig.

- Spara denna information, du kan behova ldsa den igen.

- Om du har ytterligare fragor viand dig till 1akare eller apotekspersonal.

- Detta ldkemedel har ordinerats enbart at dig. Ge det inte till andra. Det kan skada dem, &ven om
de uppvisar sjukdomstecken som liknar dina.

- Om du fér biverkningar, tala med lékare eller apotekspersonal. Detta géller &ven eventuella
biverkningar som inte ndmns i denna information. Se avsnitt 4.

I denna bipacksedel finns information om féljande:

Vad Wakix ar och vad det anvéinds for

Vad du behover veta innan du tar Wakix

Hur du tar Wakix

Eventuella biverkningar

Hur Wakix ska forvaras

Forpackningens innehdll och 6vriga upplysningar

SNk W=

[y
.

Vad Wakix ér och vad det anvinds for

Wakix innehaller den aktiva substansen pitolisant. Det &r ett ldkemedel som anvinds for att behandla
vuxna ungdomar och barn fran 6 ars alder med narkolepsi, med eller utan kataplexi.

Narkolepsi ér ett tillstdnd som orsakar stor somnighet dagtid och en tendens att plotsligt somna i
oldmpliga situationer (sdmnattacker). Kataplexi dr en plotslig muskelsvaghet eller forlamning utan
medvetsloshet som respons pa en plotslig emotionell reaktion, t.ex. ilska, rddsla, gladje, skratt eller

overraskning.

Den aktiva substansen, pitolisant, angriper receptorerna pé de celler i hjdrnan som stimulerar
vakenhet. Detta hjélper till att bekdmpa somnighet dagtid och kataplexi och framja vakenhet.
2. Vad du behdver veta innan du tar Wakix

Ta inte Wakix:

- Om du é&r allergisk mot pitolisant eller ndgot annat innehéllsémne i detta lakemedel (anges i
avsnitt 6).

- Om du har svéra leverproblem, eftersom pitolisant normalt bryts ned i levern och hdga nivéer
kan ansamlas hos patienter vars leverfunktion ar kraftigt nedsatt.

- Om du ammar.

Varningar och forsiktighet

Tala med lékare innan du tar Wakix om ndgon av nedanstaende situationer giller for dig:
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- Du har nagon gang haft angest eller depression med sjalvmordstankar.

- Du har lever- eller njurproblem, eftersom din dos kan behova justeras.

- Du har magsar eller tar likemedel som kan irritera magsécken, t.ex. likemedel mot
inflammationer, eftersom biverkningar i magtarmomradet har rapporterats med Wakix.

- Du lider av fetma eller anorexi, eftersom din kroppsvikt kan fordndras (6ka eller minska) nér du
tar Wakix.

- Du har hjértproblem. Din ldkare méste kontrollera detta regelbundet medan du tar Wakix.

- Du har svar epilepsi.

Tala med lékare eller apotekspersonal innan du tar Wakix om nagot av detta géller for dig.

Annat att tala med lidkare eller apotekspersonal om:

Vissa personer med psykiska sjukdomar har rapporterats fa sjilvmordstankar nér de tagit detta
lakemedel. Tala genast om for lakaren om du mérker att du borjar bli deprimerad eller har
sjdlvmordstankar (se avsnitt 4). Eventuellt kan du be en familjemedlem eller néra vén att hjilpa dig att
upptécka tecken pa depression eller andra fordndringar av ditt beteende.

Barn
Wakix ska inte tas av barn under 6 ar.

Andra likemedel och Wakix

Tala om for ldkare eller apotekspersonal om du tar, nyligen har tagit eller kan tdnkas ta andra
lakemedel. Wakix kan péverka det sétt pa vilket andra lakemedel verkar, och andra likemedel kan
paverka det sétt pa vilket Wakix verkar. Lékaren kan behdva justera dina doser.

Framfor allt ska du vara forsiktig om du tar Wakix tillsammans med vissa medel mot depression (t.ex.
imipramin, klomipramin och mirtazapin) samt vissa ldkemedel for behandling av allergiska tillstdnd
(antihistaminer, t.ex. feniraminmaleat, klorfeniramin, difenydramin, prometazin, mepyramin,
doxylamin).

Tala om for ldkare eller apotekspersonal om du tar ndgot av foljande lakemedel: rifampicin (ett
antibiotikum), fenytoin, karbamazepin och fenobarbital (anvénds huvudsakligen for att kontrollera
krampanfall), kinidin, digoxin (anvéinds for att behandla onormal hjirtrytm), paroxetin, fluoxetin,
venlafaxin, duloxetin (medel mot depression), Johannesort (Hypericum perforatum) ett
naturlikemedel mot ldtt nedstdimdhet och lindrig oro, bupropion (ett medel mot depression eller
rokavvéinjning), cinakalcet (for behandling av sjukdomar i bisk6ldkorteln), terbinafin (anvéinds for att
behandla svampinfektioner), metformin, repaglinid (anvénds for att behandla diabetes), docetaxel,
irinotecan (anvénds for att behandla cancer), cisaprid (anvands for att behandla sura uppstotningar),
pimozid (anvénds for att behandla vissa psykiska sjukdomar), halofantrin (for att behandla malaria),
efavirenz (virushdmmandeldkemedel for att behandla HIV), morfin, paracetamol (anvénds for att
behandla smairta), dabigatran (anvinds for att behandla problem med venerna), warfarin (anvénds for
att behandla hjartsjukdomar), probenecid (anvénds for att behandla gikt och giktartrit). Pitolisant kan
anvandas med modafinil och natriumoxybat.

Wakix kan minska effekten av hormonella preventivmedel och dérfér maste ett alternativt effektivt
preventivmedel anvindas (se avsnittet ’Graviditet”).

Graviditet och amning

Om du é&r gravid eller ammar, tror att du kan vara gravid eller planerar att skaffa barn, rddfraga lakare
eller apotekspersonal innan du tar detta lakemedel.

Graviditet
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Wakix ska inte anvidndas under graviditet savida inte ldkaren ordinerar det. Det finns inte tillrackligt
med information for att avgéra om det finns négra sérskilda risker som ar férknippade med
anvéandning av Wakix under graviditet. Om du &r kvinna ska du anvénda preventivmedel under din
behandling med Wakix och i ytterligare minst 21 dagar efter avslutad behandling. Eftersom Wakix kan
minska effekten av hormonella preventivmedel méste ett alternativt effektivt preventivmedel
anvéndas.

Amning
Wakix utsondras i brostmjolken hos djur. Patienter som tar Wakix méste sluta amma.

Korformaga och anvindning av maskiner

Du bor vara forsiktig med aktiviteter som kriaver uppmairksamhet, t.ex. att framfora fordon och
anvédnda maskiner. Tala med lidkare om du &r oséker pd om ditt tillstdnd har negativ inverkan pa din
formaga att kora bil.

3. Hur du tar Wakix

Ta alltid detta lakemedel enligt ldkarens eller apotekspersonalens anvisningar. Radfraga ldkare eller
apotekspersonal om du dr oséker.

Vuxna

Behandlingen inleds normalt med en dos pd 9 mg en gdng om dagen och 6kas gradvis under tre veckor
till en lamplig dos. Lakaren kan ndr som helst 6ka eller minska din dos beroende pd hur vél ldkemedlet
fungerar for dig och hur val du tolererar det.

Det kan ta nagra dagar innan du mérker nagon effekt av lakemedlet, och den storsta effekten
uppkommer oftast efter ndgra veckor.

Andra inte dosen av Wakix pa egen hand. Alla éndringar av doseringen maste ordineras och
overvakas av ldkare.

For en dos pa 4,5 mg, ta en tablett pa 4,5 mg.
For en dos pa 9 mg, ta tva tabletter pa 4,5 mg.
For en dos pd 18 mg, ta en tablett pd 18 mg.
For en dos pd 36 mg, ta tva tabletter pd 18 mg.

Ungdomar och barn frdn 6 drs dlder

Behandlingen inleds normalt med en dos pa 4,5 mg en gang om dagen och Okas gradvis under tre
veckor till [ampligaste dos (se ovan).

Om du véger mindre dn 40 kg ska du inte ta mer 4n 18 mg per dag.

Ta Wakix en gang om dagen via munnen, pad morgonen i samband med frukost.
Ta inte en dos av Wakix pd eftermiddagen, eftersom du da kan fé svart att sova.

Om du har tagit for stor méiingd av Wakix

Kontakta omedelbart akutmottagningen pa ndrmaste sjukhus eller tala om for lakare eller
apotekspersonal om du har tagit for mdnga Wakix-tabletter. Du kan f& huvudvérk, buksmaérta, bli
illaméende eller irriterad. Du kan ocksa fa svart att sova. Ta med dig denna bipacksedel och
kvarvarande tabletter.

Om du har glomt att ta Wakix

Om du har glomt att ta ditt ldkemedel ska du ta nésta dos vid den vanliga tidpunkten. Ta inte dubbel
dos for att kompensera for glomd dos.
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Om du slutar att ta Wakix

Du bor fortsitta att ta Wakix sa lange som ldkaren instruerat dig. Sluta inte plotsligt att ta Wakix pa
egen hand.

Om du har ytterligare frdgor om detta ldkemedel, kontakta ldkare eller apotekspersonal.

4.

Eventuella biverkningar

Liksom alla ldkemedel kan detta lakemedel orsaka biverkningar, men alla anvidndare behdver inte fa
dem. Kontakta ldkare om du upplever négra biverkningar.

Vanliga biverkningar (kan forekomma hos upp till 1 av 10 anvéndare):

Svart att sova, dngest, irritation, nedstimdhet, sdmnproblem

Huvudvirk, en kénsla av att det “snurrar” (yrsel), dalig balans, skakningar
Illamdaende, krdkningar, matsmaltningsproblem

Trotthet (utmattning)

Mindre vanliga biverkningar (kan forekomma hos upp till 1 av 100 anvéndare):

Svettning

Minskad eller 6kad aptit

Odem

Ryckighet, nervositet, att se eller hora saker som egentligen inte finns

Vixlande kanslotillstdnd

Onormala drommar

Spénning

Svart att somna i borjan av natten eller mitt i natten ellermot slutet av natten, svart att fortsitta
sova, omfattande somnighet, sjuklig trétthet (somnolens)

Likgiltighetstillstind med brist pé kénslor

Mardréommar

Rastloshet och oférmaga att halla sig stilla

Panikreaktion

Sjalvmordstankar

Forandrat eller okat sexintresse

Plotslig och dvergdende episod av muskelsvaghet, okontrollerbara muskelryckningar eller
rorelser 1 ena benet

Uppmaérksamhetsstorning

Migréin

Epilepsi

Svaghet

Rorelsestorning, langsamma kroppsrorelser

En kénsla av att det pirrar, kittlar, sticker eller brdnns i huden

Plotsliga och oférutsdgbara faser av rorlighet och ororlighet

En kénsla av att vara ostadig

Minskad synskérpa, onormala sammandragningar eller ryckningar i 6gonlocken

Att hora ljud nér det inte finns nagra yttre ljud

Onormala hjértslag, langsam eller snabb hjartfrekvens, okat eller minskat blodtryck,
viarmevallningar

Géspningar

Muntorrhet

Diarré, buksmarta, obehagskénsla eller smérta i magen (buken), férstoppning, halsbrénna,
magsmaérta och obehag, inflammation i magsédckens slemhinna (gastrit), hog surhetsgrad i
magtarmkanalen

Klada, ett hudtillstdnd i ansiktet dar ndsan och kinderna ar ovanligt roda, omfattande svettningar
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Ledsmarta, ryggsmarta, muskelstelhet, muskelsvaghet, sméartai muskler och skelett, smérta i tar
och fingrar

Onormal urinering

Oregelbunden blodning fran livmodern

Forlorad styrka eller extrem trotthet, brostsmaérta, sjukdomskénsla, 6dem

Viktokning, viktminskning, onormala EKG-vérden for hjartat, onormala blodvéarden som ror
leverfunktionen.

Sillsynta biverkningar (kan forekomma hos upp till 1 av 1 000 anvindare):

Minskad aptit, dkad aptit

Onormalt beteende, forvirringstillstdnd, nedstamdhet, ldttretlighet, kdnsloméssiga och mentala
obehagskénslor, en kédnsla av att se eller hora saker som egentligen inte finns medan man sover
Medvetsloshet, spanningshuvudvérk, minnesproblem, dalig somnkvalitet

Obehag i buken, svérighet att svélja eller smérta ndr man svéljer, viderspidnningar,
inflammation i matsmaltningssystemet

Hudinfektion, onormalt hog kinslighet for solljus

Nacksmairta, brostsmaérta

Spontan abort

Smarta, nattliga svettningar, tyngdkéansla

Hoga blodnivéer av enzymet kreatininfosfokinas, onormalt allméntillstand, fordndrad elektrisk
registrering av hjartat (EKG)

Rapportering av biverkningar

Om du far biverkningar, tala med ldkare eller apotekspersonal. Detta géller dven eventuella
biverkningar som inte ndmnsi dennainformation. Du kan ocksa rapportera biverkningar direkt via det
nationella rapporteringssystemet listat i bilaga V. Genom att rapportera biverkningar kan du bidra till
att 6ka informationen om ldkemedels sdkerhet.

5.

Hur Wakix ska forvaras

Forvara detta ldkemedel utom syn- och rackhall for barn.

Anvinds fore utgdngsdatum som anges pé kartongen efter EXP. Utgéngsdatumet &r den sista dagen i
angiven manad.

Inga sarskilda forvaringsanvisningar.

Lakemedel ska inte kastas i avloppet eller bland hushallsavfall. Fraga apotekspersonalen hur man
kastar ladkemedel som inte ldngre anvinds. Dessa atgérder 4r till for att skydda miljon.

6.

Forpackningens innehall och évriga upplysningar

Innehallsdeklaration

Den aktiva substansen &r pitolisant.

Wakix 4.5 mg tablett

Varje tablett innehéller pitolisanthydroklorid, motsvarande 4,45 mg pitolisant

Wakix 18 mg tablett

Varje tablett innehadller pitolisanthydroklorid, motsvarande 17,8 mg pitolisant

Ovriga innehallsimnen dr mikrokristallin cellulosa, krospovidon typ A, talk, magnesiumsterat,
kolloidal vattenfri kiseldioxid, poly(vinylalkohol), titandioxid (E 171), makrogol 3350.
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Likemedlets utseende och forpackningsstorlekar

Wakix 4,5 mg dr en vit, rund, dragerad tablett pa 3,7 mm, bikonvex och mérkt med ”5” pa ena sidan.
Wakix 18 mg dr en vit, rund, dragerad tablett pd 7,5 mm, bikonvex och mérkt med 20 pé ena sidan.

Wakix levereras i en burk med 30 eller 90 tabletter.

Wakix 4,5 mg: Finns i forpackningar om 1 burk med 30 tabletter.

Wakix 18 mg: Finns i férpackningar om 1 burk med 30 tabletter eller i forpackningar om 1 burk med
90 tabletter, eller i multipack om 90 (3 burkar med 30) tabletter.

Eventuellt kommer inte alla forpackningsstorlekar att marknadsforas.

Innehavare av godkidnnande for forsiljning

Bioprojet Pharma
9, rue Rameau
75002 Paris
Frankrike

Tillverkare

Wakix 18 mg
Inpharmasci

Z1 N°2 de Prouvy-Rouvignies
1 rue Nungesser

59121 Prouvy

Frankrike

Wakix 4,5 mg
Patheon

40 Boulevard de Champaret
38300 Bourgoin-Jallieu
Frankrike

Kontakta ombudet for innehavaren av godkdnnandet for forséljning om du vill veta mer om detta
lakemedel:

Belgié/Belgique/Belgien Lietuva

Bioprojet Benelux UAB Norameda
0032(0)78050202 +370 5 2306499
info@bioprojet.be info@norameda.com
Bwarapus Luxembourg/Luxemburg
GTS Solution Bioprojet Benelux

+40 21 528 02 92 0032(0)78050202
info@gotosolution.com info(@bioprojet.be
Ceska republika Magyarorszag
BIOXA Therapeutics (Czech) s.r.o. UAB Norameda

+420 606 501 778 +370 5 2306499
info@bioxa.cz info@norameda.com
Danmark Malta

Zambon Sweden, filial of Zambon Nederland Bioprojet Pharma

B.V. 0033 (0)1 47 03 66 33
+46 (0)10 33 50 800 contact@bioprojet.com
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Deutschland

Bioprojet Deutschland GmbH

030/3465 5460-0
info@bioprojet.de

Eesti

UAB Norameda Eesti filiaal

+372 514 2118
info@norameda.com

EALdoa

Bioprojet Pharma

0033 (0)1 47 03 66 33
contact@bioprojet.com

Espaiia

Bioprojet Pharma

0033 (0)1 47 03 66 33
contact@bioprojet.com

Frankrike

Bioprojet Pharma

0033 (0)1 47 03 66 33
contact@bioprojet.com

Hrvatska

Lenis farmacevtika d.o.o.

+386 1 23 50 700
info@lenis.si

Ireland

Bioprojet Pharma

0033 (0)1 47 03 66 33
contact@bioprojet.com

Island

Bioprojet Pharma

0033 (0)1 47 03 66 33
contact@bioprojet.com

Italia

Bioprojet Italia srl
+39 02 84254830

info(@bioprojet.it

Kvnpog

Bioprojet Pharma

0033 (0)1 47 03 66 33
contact@bioprojet.com
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Nederland

Bioprojet Benelux N.V.
088 34 34 100
info@bioprojet.nl

Norge

Zambon Sweden, filial of Zambon Nederland
B.V.

+46 (0)10 33 50 800
contact@zambongroup.com

Osterreich

Bioprojet Deutschland GmbH
030/3465 5460-0
info@bioprojet.de

Polska

Norameda Polska Sp. z o.0.
+48 504 278 778
info.pl@norameda.com

Portugal

Ferrer Portugal, S.A
00351 214 449 600
geral-pt@ferrer.com

Romania

GTS Solution

+40 21 528 02 92
info@gotosolution.com

Slovenija
Lenis farmacevtika d.o.o.
+386 1 23 50 700

info@]lenis.si

Slovenska republika
BIOXA Therapeutics s.r.0.
+421 907 927 010
info@bioxa.sk

Suomi/Finland

Zambon Sweden, filial of Zambon Nederland
B.V.

+46 (0)10 33 50 800
contact@zambongroup.com

Sverige

Zambon Sweden, filial of Zambon Nederland
B.V.

+46 (0)10 33 50 800
contact@zambongroup.com
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Latvija Forenade kungariket (Northern Ireland)

Norameda parstavnieciba Bioprojet Pharma
+371 29272107 0033 (0)1 47 03 66 33
info@norameda.com contact@bioprojet.com

Denna bipacksedel indrades senast

Ovriga informationskillor

Ytterligare information om detta ldkemedel finns pa Europeiska ldkemedelsmyndighetens webbplats:
http://www.ema.europa.eu, och pad Likemedelsverkets webbplats http://www.lakemedelsverket.se.
Denna bipacksedel finns pa samtliga EU-/EES-sprak pa Europeiska lakemedelsmyndighetens
webbplats.
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