CHARAKTERYSTYKA PRODUKTU LECZNICZEGO

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Difumenil, 27 mg, tabletki o przedtonym uwalnianiu

2. SKLAD JAKO SCIOWY | ILO SCIOWY

Kazda tabletka zawiera 27 mg metylofenidatu chlorowkd@Methylphenidati hydrochloridum
Substancja pomocnicza o znanym dziataniu: 8,17akipty jednowodnej.

Pelny wykaz substancji pomocniczych, patrz punkt 6.

3. POSTAC FARMACEUTYCZNA
Tabletka o przediwonym uwalnianiu.

Jasnozielone, okgte tabletki powlekane z otworkiem uwalnigym (z widocza mah, okragta
dziurka) po jednej stronie.

4. SZCZEGOLOWE DANE KLINICZNE
4.1 Wskazania do stosowania

Zespot nadpobudliwgci psychoruchowej (ang. Attention Deficyt/Hyperactvity Disorder -
ADHD)

Metylofenidat w postaci tabletek o przezthmym uwalnianiu jest wskazany do stosowania w réimac
kompleksowego programu leczenia zespotu nadpobagivpsychoruchowej (ADHD) u dzieci

w wieku 6 lat i starszych, §& metody niefarmakologiczney siiewystarczajce. Leczenie musi
nadzorowa lekarz specjalizacy sk w leczeniu zaburZezachowania u dzieci. Rozpoznanie ngle
postawt zgodnie z kryteriami DSM-IV lub wytycznymi ICD-1ta postawie dokladnego wywiadu

i oceny stanu psychicznego pacjenta. Rozpoznaaimnina postawi wytacznie na podstawie
obecndci jednego lub wjcej objawow.

Dokfadna etiologia tego zespotu nie jest znanaigtigeje rownie pojedynczy test diagnostyczny.
Ustalenie wtaciwego rozpoznania wymaga zastosowaniagtiizceny stanu somatycznego oraz
specjalistycznych instrumentéw psychologicznyclukadyjnych i spotecznych.

Kompleksowy program leczenia obejmuje zwykle odigmiania psychologiczne, edukacyjne

i spoteczne, jak réwnigfarmakoterapi. Jego celem jest ustabilizowanie funkcjonowaniacka

z zespotem zachouiaktéry charakteryzuje sitakimi objawami, jak przewlekle utrzymigy sie
krétki zakres uwagi w wywiadzie, tendencja do rezzania uwagi, chwiejidé emocjonalna,
impulsywna¢, nadruchliwa¢ o srednim lub znacznym nasileniu, nieznaczne objawyaiegiczne
i nieprawidtowy zapis EEG. Uczenigzsnaze by zaburzone lub nie.

Nie u wszystkich dzieci z ADHD wskazane jest ledganetylofenidatem w postaci tabletek
0 przedtzonym uwalnianiu, a decygp jego zastosowaniu najepodj¢ na podstawie bardzo
doktadnej oceny nasilenia i przewlesktbobjawdw w zalenosci od wieku dziecka.

Zasadnicz role odgrywa umieszczenie dziecka w odpowiedniej szktdeogdt konieczneadez

oddziatywania psychospotecznesllemetody niefarmakologiczne okazugic niewystarczaijce,
podstavy decyzji o przepisaniu leku psychostymatiggo musi bg doktadna ocena stopnia nasilenia
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objawdéw. Metylofenidat naly stosowa tylko w zarejestrowanych wskazaniach i zgodnie
Z wytycznymi dotyczcymi jego przepisywania i rozpoznawania ADHD.

4.2 Dawkowanie i sposob podawania

Leczenie nalgy rozpoczyna pod nadzorem specjalisty w dziedzinie zaburzfezachowania
u dzieci i (lub) mtodziezy.

Dzieci i mtodziez
Tabletki o przedtzonym uwalnianiu z metylofenidatem trzeba potykacataci popijapc ptynem.
Nie wolno ichzu¢, dzielic ani kruszy (patrz punkt 4.4).

Tabletki o przedhaonym uwalnianiu z metylofenidatem tma podawé niezalenie od positkow
(patrz punkt 5.2).

Tabletki o przedizonym uwalnianiu z metylofenidatem przyjmuje siz na dob, rano.

Badanie przesiewowe przed rozpggem leczenia

Przed przepisaniem metylofenidatu konieczna jes{pna ocena czynioi uktadu sercowo-
naczyniowego, w tym énienia ttniczego i ¢tna. Kompleksowy wywiad lekarski powinien
uwzgkdniat dane dotycze innych jednoczaie stosowanych produktow leczniczych, zabhilzd
objawdw somatycznych i psychiatrycznych vegstiacych obecnie lub w przeszid, wywiadu
rodzinnego z uwzgbnieniem przypadkow nagtego zgonu sercowego lubwyjasnionych przyczyn
oraz doktadny zapis wzrostu i masy ciata na sieérgylowej przed rozpogeziem leczenia (patrz
punkty 4.3 4.4).

Biezaca kontrola stanu zdrowia
Nalezy systematycznie kontrolowavzrastanie, stan psychiczny i czygéoktadu kazenia (patrz
takze punkt 4.4).

+ Cisnienie ttnicze i ttno naley rejestrowd na siatce centylowej podczaszélej zmiany dawki,
a nastpnie co najmniej raz na 6 miesy.

+ Dane dotycace wzrostu, masy ciala i faknienia ngleejestrowd co najmniej raz na 6 miesiy;
wzrost naley zapisywa na siatce centylowej.

+  Wystgpienie nowych lub zaostrzenie wén&jszych zaburzepsychicznych naley monitorowa
podczas kadej zmiany dawki, a naginie co najmniej raz na 6 miesy i podczas kalej wizyty
lekarskiej.

Nalezy kontrolowa ryzyko stosowania metylofenidatu niezgodnie z pnagzeniem (rekreacyjnego),
niezgodnie z zaleceniami i nagwania.

Zwigkszanie dawki

Na pocatku leczenia metylofenidatem w postaci tabletekzegtuzonym uwalnianiu konieczne jest
ostrazne i stopniowe zwkszanie dawki. Ustalanie dawki nayerozpocz¢ od dawki maliwie
najmniejszej.

Moga by¢ dostpne produkty lecznicze o innej mocy lub inne pragiawierajce metylofenidat.
Dawke mazna zmienié kazdorazowo o 18 mg. Tabletki 0 mocy 27 mg przeznagzpula
pacjentow, ktorym przepisujegsilawke migdzy 18 mg a 36 mg. Dawldostosowuje gina ogoét
w odstpach okoto tygodnia.

Maksymalna dawka dobowa metylofenidatu w postdiletak o przedionym uwalnianiu wynosi
54 mg.
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Pacjenci, ktorzy wczaiej nie przyjmowali metylofenidatu

Doswiadczenie kliniczne dotygze stosowania metylofenidatu w postaci tabletekzegiwzonym
uwalnianiu w tej grupie pacjentow jest ogranicz@uegrz punkt 5.1). Jego stosowaniezaoie by
wskazane u wszystkich dzieci z ADHD. W leczeniuj@aidw, ktdrzy wczéniej nie stosowali
metylofenidatu, mogby¢ wystarczajce mniejsze dawki metylofenidatu krotko dziatago.
Konieczne jest ostime dostosowywanie dawki przez lekarza prowadgo w celu unikricia dawek
wigkszych nk to konieczne. Dla pacjentow, ktérzy dotychczasstisowali metylofenidatu lub dla
pacjentow otrzymuicych inne leki psychostymuhge (nie metylofenidat) zalecana dawka
pocatkowa metylofenidatu w postaci tabletek o przedhym uwalnianiu wynosi 18 mg raz na gob

Pacjenci, ktorzy obecnie przyjmujpetylofenidat

W tabeli 1 podaneasdawki metylofenidatu w postaci tabletek o przedhwym uwalnianiu zalecane
dla pacjentéw, ktorzy w chwili rozpoeza leczenia stosgjmetylofenidat w dawkach od 15 do 45 mg
trzy razy na dol Zalecenia dotyere dawkowania uwzgtiniaja dotychczasowy schemat
dawkowania i klinicza ocerg stanu pacjenta.

Tabela 1
Zalecane dawkowanie podczas zamiany innych produkidzawierajacych metylofenidat na
metylofenidat w postaci tabletek o przediaonym uwalnianiu

Wczesniej stosowana dawka dobowa Zalecana dawka metylofenidatu w postaci
metylofenidatu tabletek o przedtuizonym uwalnianiu

5 mg metylofenidatu trzy razy na dob 18 mg raz na dab

10 mg metylofenidatu trzy razy na dob 36 mg raz na deb

15 mg metylofenidatu trzy razy na dob 54 mg raz na deb

Jesli w ciagu miesica stosowania produktu w odpowiedniej dawce nieigie s¢ poprawy,
Difumenil naley odstawé.

Poranne przyjmowanie metylofenidatu w postaci tale przedtzonym uwalnianiu nie powinno
nasgpi¢ zbyt p&no, gdy. moze to spowodowazaburzenia snu.

Jesli dziatanie produktu leczniczego gpuje zbyt wczénie p&nym popotudniem lub wieczorem,
mozliwy jest nawrét zaburzezachowania i (lub) nienimos¢ zasniecia.

Pomocna w takim przypadku meby mata dawka chlorowodorku metylofenidatu w postaci

0 natychmiastowym uwalnianiu. Moa rozway¢ zastosowanie schematu dawkowania
metylofenidatu w postaci o natychmiastowym uwaliiadwa razy na dapw celu uzyskania
wiasciwej kontroli objawow. Naley rowniez rozwazy¢ zalety i wady matej wieczornej dawki
metylofenidatu w postaci o natychmiastowym uwaliiahiorac pod uwag mazliwosé trudncci

w zasypianiu.

Je&ili konieczne jest stosowanie piej dodatkowej dawki szybko uwalnianego metylofatug
leczenia metylofenidatem w postaci o przediyym uwalnianiu nie nakly kontynuowa, chybaze
wiadomo,ze taka sama dodatkowa dawka byta rowkienieczna w standardowym leczeniu

z zastosowaniem réwnowaej dawki w porzéniadania/lunchu.

Nalezy stosowéa schemat dawkowania z zastosowaniem najmniejszéjidibbowej, ktéra zapewnia
skuteczi kontrok objawow,

Dilugotrwate (ponad 12 miegy) stosowanie u dzieci i mtodzie

Nie oceniano systematycznie bezpigstea i skuteczrmii diugotrwatego stosowania metylofenidatu
w kontrolowanych badaniach klinicznych. Leczenidylofenidatem nie musi i nie powinno triva
przez czas nieograniczony. Stosowanie leku zwyBiteky sk w okresie dojrzewania lub po jego
zakaiczeniu. Lekarz, ktéry decydujezsia stosowanie metylofenidatu przezzadiy czas (ponad

12 miesgcy) u dzieci i mtodzigy z ADHD, powinien okresowo weryfikowazasadn&e

diugotrwatego leczenia danego pacjenta. W tym pelezy probnie odstawilek i ocené
funkcjonowanie pacjenta bez farmakoterapii. Zalgatosowanie przerw w leczeniu
metylofenidatem co najmniej raz w roku, aby o¢estan kliniczny dziecka (najlepiej w czasie
wakacji szkolnych). Poprawa me sk utrzymywa po czasowym lub trwatym odstawieniu leku.
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Zmniejszanie dawki i odstawianie leku

Leczenie trzeba przerwav razie braku poprawy po miesznym stosowaniu produktu leczniczego
w odpowiedniej dawce. dlewystapi paradoksalne zaostrzenie objawow lub wystinne cizkie
dziatania niepmdane, naley zmniejszy dawle lub odstawd lek.

Dorgsli

U miodziezy, u ktérej objawy utrzymujsie do okresu wdgia w dorostéc i u ktérych wykazano
jednoznacznie korzgi z leczenia, wskazane awby stosowanie metylofenidatu w wieku dorostym.
Jednak rozpoezie leczenia metylofenidatem w postaci tabletekzeg@tuzonym uwalnianiu

u dorostych nie jest wiaiwe (patrz punkty 4.415.1).

Osoby w podesziym wieku
Metylofenidatu nie naley stosowa u os6b w podesztym wieku. Nie ustalono bezpigstrea
stosowania ani skuteczéw w tej grupie wiekowe;j.

Dzieci w wieku poniej 6 lat
Metylofenidatu nie naley stosowa u dzieci w wieku poriiej 6 lat. Nie ustalono bezpiedmtwa
stosowania ani skuteczéw w tej grupie wiekowe;j.

4.3 Przeciwwskazania

+ Nadwraliwos¢ na substangjczynra lub na ktogkolwiek substang pomocnicz wymieniora
w punkcie 6.1.

+ Jaskra.

+ Guz chromochtonny.

+ Leczenie niewybiorczymi, nieodwracalnymi inhibitoriamonoaminooksydazy (MAO) lub przez
co najmniej 14 dni od ich odstawienia, ze wggl na ryzyko przetomu nadgaieniowego (patrz
punkt 4.5).

+ Nadczynnéc¢ tarczycy.

+ Rozpoznana obecnie lub w przeseicigzka depresja, jadtowstr psychiczny (lub zaburzenie
odzywiania typu anorektycznego), sktorfisgosamobdjcze, objawy psychotycznezkie
zaburzenia nastroju, mania, schizofrenia, zabuezesdbowéci o typie psychopatycznym lub
osobowd¢ z pogranicza.

+ Rozpoznane obecnie lub w przeszlaiezkie, epizodyczne zaburzenie afektywne dwubiegunowe
(typu 1) (niedostatecznie kontrolowane farmakotejap

+ Rozpoznane wcZaiej choroby uktadu sercowo-naczyniowego, w tygikie nadcinienie
tetnicze, niewydoln&é serca, miadzyca ttnic obwodowych, diawica piersiowa, wrodzone
choroby serca z istotnymi zmianami hemodynamicznyaridiomiopatie, zawat rginia
sercowego, zaburzenia rytmu z #tivym zagrazeniemzycia, kanatopatie (zaburzenia wywotane
nieprawidtovg czynndcia kanatow jonowych).

+ Rozpoznane wczaiej choroby mézgowo-naczyniowettiak moézgu, choroby nacaytakie jak
zapalenie naczylub udar.

4.4  Specjalne ostrzeenia i srodki ostroznosci dotyczace stosowania

Leczenie metylofenidatem nie jest wskazane u wkiystlzieci z ADHD, a decyzjo zastosowaniu
tego leku nalgy podji¢ na podstawie doktadnej oceny nasilenia i przewlgiicharakteru objawow
wystepujacych u dziecka w zakeosci od jego wieku.

Dilugotrwate (ponad 12 miegy) leczenie dzieci i mtodziy

Nie oceniano systematycznie bezpidgstea i skuteczrii diugotrwalego stosowania metylofenidatu
w kontrolowanych badaniach klinicznych. Leczenidyilofenidatem nie musi i nie powinno triva
przez czas nieograniczony. Leczenie przerywaazwyczaj w okresie dojrzewania lub po jego
zakaczeniu. Pacjentow leczonych diugotrwale (tzn. pohadniestcy) nalery starannie i na bigco
monitorowa, zgodnie z zaleceniami podanymi w punktach 4.2 Ktore obejmuj ocer czynndaci
uktadu sercowo-naczyniowego, wzrastania, takniaomayoju nowych lub zaostrzenia
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wczesniejszych zaburzepsychicznych. Zaburzenia psychiczne, ktore ayalavzgkdni¢ w kontroli
stanu zdrowia, opisanozgj. S to m.in. (ale nie tylko) tiki ruchowe i wokalneaGhowania
agresywne lub wrogie, pobudzenigk,Idepresja, psychoza, mania, urojeniazlds@s¢, brak
spontanicznéci, wycofanie i nadmierna sktonftodo perseweraciji.

Lekarz, ktéry podejmuje decyzp stosowaniu metylofenidatu przez ifimy czas (ponad 12 miesy)
u dzieci i mtodziey z ADHD, powinien okresowo weryfikowazasadn& dtugotrwatego leczenia
kazdego pacjenta, wprowadzajproby odstawienia leku na jakizas i oceniaf funkcjonowanie
pacjenta bez farmakoterapii. Zaleca®istawianie metylofenidatu co najmniej raz w rakaelu
oceny stanu psychicznego dziecka (najlepiej podwzésicji szkolnych). Poprawa sk
utrzymywa w przypadku czasowego lub trwatego zaprzestanmsostania leku.

Stosowanie u dorostych

Nie ustalono bezpiec#astwa stosowania ani skutecZnow leczeniu poczkowym u dorostych lub
rutynowej kontynuacji leczenia u pacjentéw w wiglawyzej 18 lat. J&li przerwanie leczenia po
ukonczeniu przez mtodocianego pacjenta 18 lat nie polisi, maze by konieczne kontynuowanie
leczenia w wieku dorostym. Koniecztodalszego leczenia naleregularnie weryfikowa

i podejmowa w rocznych odspach.

Stosowanie u 0s6b w podesztym wieku
Metylofenidatu nie naley stosowa u os6b w podesztym wieku. Nie ustalono bezpigstrea
stosowania ani skuteczéw w tej grupie wiekowe;j.

Dzieci w wieku poniej 6 lat
Metylofenidatu nie naley stosowa u dzieci w wieku poriiej 6 lat. Nie ustalono bezpiedmtwa
stosowania ani skuteczéw w tej grupie wiekowe;j.

Czynna¢ uktadu sercowo-naczyniowego

U pacjentéw, u ktérych rozwa sk rozpoczcie stosowania lekdw psychostymuleych, naley

zebra doktadny wywiad (w tym wywiad rodzinny podtkem wysgpowania nagtego zgonu
sercowego lub zgonu z niewyjaonych przyczyn oraz zéwych zaburzé rytmu serca) oraz
przeprowad badanie przedmiotowe w celu ocenyatihwych chorob serca. Jewstepne dane
wskazuj ha maliwosé¢ wystepowania chorob serca w przeszdiolub obecnie, konieczna jest dalsza
ocena stanu pacjenta przez kardiologa. Specj&listiolog powinien pilnie zbadgacjentow,

u ktérych podczas leczenia metylofenidatem wysjh takie objawy, jak kotatanie serca, bél w klatce
piersiowej spowodowany wysitkiem, niewyjaona utrata przytomroi, duszné¢ lub inne objawy
wskazuace na chorobserca.

Analizy danych z badeklinicznych dotycacych stosowania metylofenidatu u dzieci i mtodyie

z ADHD wykazaly,ze u pacjentow przyjmagych ten lek cgsto mog wyskpowas zmiany cénienia
tetniczego (rozkurczowego i skurczowego) o ponad fifHg w poréwnaniu z grupkontrolr. Nie
sa znhane krétko- i dlugoterminowe nggstwa kliniczne tych dziatana uktad kizenia u dzieci

i mtodziezy. Nie mana wykluczy mazliwosci powikitan klinicznych zwizanych ze zmianami
obserwowanymi w trakcie badania klinicznego, zwdaazgdy leczenie rozpoge u dziecka lub
mitodocianego pacjenta kontynuowane jest w wiekwslgm.Nalezy zachowa ostroznosé¢ podczas
leczenia pacjentow, u ktorych na skutek zwgkszenia cénienia tetniczego lub gtna moze
wystapié¢ zaostrzenie przebiegu istnigjcej choroby somatycznejChoroby, w przebiegu ktorych
leczenie metylofenidatem jest przeciwwskazanerzpgainkt 4.3.

Nalezy uwaznie monitorowaé¢ stan uktadu sercowo-naczyniowego. €nienie tetnicze i tetno
nalezy rejestrowaé¢ na siatce centylowej podczas kalej zmiany dawki, a nasgpnie przynajmniej
€O 6 miesgcy.

Stosowanie metylofenidatu jest przeciwwskazanezghpegu niektérych choréb uktadwkenia,
jesli nie uzyskano opinii kardiologa dziecgcego (patrz punkt 4.3).
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Nagly zgon i wczéniej wyskpujace strukturalne zaburzenia serca lub ingekie choroby serca
U dzieci opisywano przypadki nagtego zgonu wazakiu ze stosowaniem lekéw pobudgajch
osrodkowy uktad nerwowy w typowych dawkach. U niekidr z tych dzieci wygpowaty
strukturalne zaburzenia serca lub inngkie choroby serca. Wprawdzie same niektbegkie
choroby serca magnies¢ wieksze ryzyko nagtego zgonu, jednak nie zale¢atsisowania lekdw
psychostymulujcych u dzieci i mtodzigy z rozpoznanymi strukturalnymi zaburzeniami serca,
kardiomiopati, cigzkimi zaburzeniami rytmu serca lub innymi powgmi problemami
kardiologicznymi, ktére magprowadzé do zwikkszonej podatriei na dziatanie
sympatykomimetyczne lekow z tej grupy.

Niewtasciwe stosowanie a zdarzenia sercowo-naczyniowe
Niewtasciwe stosowanie substancji pobudgzsgich grodkowy uktad nerwowy mie wiazat sie
z nagtym zgonem lub innymigikimi sercowo-naczyniowymi dziataniami niegoanymi.

Zaburzenia mézgowo-naczyniowe

Zaburzenia m6zgowo-naczyniowe, w ktérych stosowaretylofenidatu jest przeciwwskazane, patrz
punkt 4.3.

Pacjentow z dodatkowymi czynnikami ryzyka (takijak choroba uktadu kpenia w wywiadzie,
jednoczesne stosowanie lekow ekgzapcych cknienie ttnicze krwi) naley bad& podczas kadej
wizyty, czy nie wystpuja u nich przedmiotowe i podmiotowe objawy neurolagie po rozpoegziu
leczenia metylofenidatem.

Wydaje s¢, ze zapalenie nacaymozgowych jest bardzo rzagdkeakcj idiosynkratycza na
metylofenidat. Mato jest danych wskazeych na maliwos¢ wyodrbnienia grup ryzyka,

a wyshpienie objawow maze by pierwszym wskanikiem istniepcego problemu klinicznego.
Wczesne rozpoznanie poparte uzasadnionym podegranemicze pozwolt na szybkie odstawienie
metylofenidatu i wczesne rozpegcze leczenia. Dlatego takie rozpoznanie malerac pod uwag

u kazdego pacjenta, u ktérego podczas leczenia metyttdgam wysipia nowe objawy

neurologiczne odpowiadgje zmianom zvazanym z niedokrwieniem moézgu. Do objawdw tych mog
naleze¢ silne bole gtowy, ditwienie, ostabienie, potanie i zaburzenia koordynacji, widzenia, mowy,
jezyka lub pamici.

Leczenie metylofenidatem nie jest przeciwwskazapaajentéw z mbézgowym pat@niem
dzieckcym przebiegagcym z niedowladem potowiczym.

Zaburzenia psychiczne

Wspotwystpowanie zaburzepsychicznych z ADHD jest ¢gte i naley o tym pamgtac przepisuic
pacjentowi leki psychostymulge. W razie wysipienia nowych zaburaepsychicznych lub
zaostrzenia przebiegu wengejszych zaburze metylofenidat mena podawatylko wtedy, gdy
korzysci z leczenia przewaja nad zagréeniem dla pacjenta.

Nalezy monitorowaé¢ rozwdj lub nasilenie zaburzé psychicznych podczas kalej zmiany dawki,
a nasgpnie przynajmniej co 6 miesgcy i podczas kadej wizyty lekarskiej. W niektorych
przypadkach maze by wskazane przerwanie leczenia.

Zaostrzenie objawdw psychotycznych lub maniakalnych
U pacjentéw psychotycznych podawanie metylofenidadie zaostrz§ objawy zaburze zachowania
I myslenia.

Wystapienie nowych objawéw psychotycznych lub maniakelny

Metylofenidat stosowany w typowych dawkach leczpatzmaze wywota objawy psychotyczne
(omamy wzrokowe/dotykowe/stuchowe i urojenia) luaniakalne u dzieci i mtodztg bez epizodow
psychozy lub manii w wywiadzie. dlewystapia objawy maniakalne lub psychotyczne, rglbrat
pod uwag mazliwos¢ zwiazku przyczynowego z zastosowaniem metylofenidatozevbye wskazane
przerwanie leczenia.
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Zachowania agresywne lub wrogie

Leki psychostymulujce mog wywotaé lub nasilt agresg lub wroga¢. Pacjentéw leczonych
metylofenidatem nalsg uwaznie monitorowa na pocztku leczenia, podczas k@ej zmiany dawki,
a nastpnie przynajmniej co 6 miegly i podczas kalej wizyty lekarskiej, czy nie wygbuja u nich
lub czy nie nasilaj sie zachowania agresywne lub wrogie. U pacjentow puykh wystpia zmiany
w zachowaniu, lekarz powinien océmionieczné¢ dostosowania schematu leczenia, digyod
uwag; korzysci ze zwekszenia lub zmniejszenia dawki. bt te rozwazy¢ przerwanie leczenia.

Sktonngci samobojcze

Lekarz powinien niezwtocznie océrstan psychiczny pacjentow, u ktorych w trakcieéta ADHD
wystapia mysli lub zachowania samobojcze. Nalgpamkitac 0 mazliwosci zaostrzenia przebiegu
istniejacej choroby psychicznej i potencjalnym zgku przyczynowym z zastosowaniem
metylofenidatu. Konieczne me by leczenie choroby psychicznej, ponadto mal@zwazy¢
mozliwos¢ odstawienia metylofenidatu.

Tiki

Stosowanie metylofenidatu s#ie sk z wystpieniem lub nasileniem tikbw ruchowych i werbalnych
Opisywano rownig zaostrzenie przebiegu zespotu Tourette’a. Przagbeeciem podawania
metylofenidatu naley przeanalizowawywiad rodzinny dziecka i przeprowadtadanie poddtem
wystgpowania tikdw lub zespotu Tourette’a. Podczas Ie@eetylofenidatem natg monitorowa
wystgpowanie lub nasilenie tikoviKontrola leczenia powinna odbywé si¢ podczas kadej zmiany
dawki, a nasgpnie przynajmniej co 6 miesgcy lub podczas kadej wizyty lekarskiej.

Lek, pobudzenie psychoruchowe lub zdenerwowanie

Metylofenidat mae zaostrzy objawy kku, pobudzenia psychoruchowego lub zdenerwowania
(napkcia psychicznego). Ocena kliniczna tych objawéw ipoa poprzedZzi zastosowanie
metylofenidatuNalezy regularnie monitorowaé stan pacjentow pod latem wystgpowania lub
zaostrzania s¢ tych objawOw podczas leczenia, podczas #@ej zmiany dawki, a nasgpnie
przynajmniej co 6 miesecy lub podczas kadej wizyty lekarskiej.

Postacie zaburzenia afektywnego dwubiegunowego

Nalezy zachowa szczegOla ostraznosé podczas stosowania metylofenidatu w leczeniu ADHD

u pacjentéw z zaburzeniem afektywnym dwubiegunovrtym z nieleczonym zaburzeniem
afektywnym dwubiegunowym typu I lub innymi postaniazaburzenia dwubiegunowego) ze weztyl
na maliwosé wystapienia epizodu mieszanego lub maniakalnego. Piaggbczciem leczenia
metylofenidatem nafsy przeprowadzi badanie przesiewowe pacjentéw z objawami depresyjn
w celu ustalenia ryzyka zaburzenia dwubiegunowBgdanie powinno obejmowazczegotowy
wywiad dotycacy choréb psychicznych, w tym wyggbwania samobojstw, zaburzenia afektywnego
dwubiegunowego i depresji w wywiadzie rodzinnyantych pacjentéw konieczna jeskcista

i systematyczna kontrola (patrz wyej ,Zaburzenia psychiczne” oraz punkt 4.2). Monitorowanie
objawow nalezy przeprowadzat podczas kadej zmiany dawki, a nasgpnie przynajmniej co

6 mieskcy i podczas kadej wizyty lekarskiej.

Wzrastanie
Podczas diugotrwatego stosowania metylofenidatziecdnotowano umiarkowane zmniejszenie
przyrostu masy ciata i opbienie wzrastania.

Wptyw metylofenidatu na ostateczny wzrost i gesta nie jest obecnie znany. Badarjavstoku.

Podczas leczenia metylofenidatem naie kontrolowa¢ wzrastanie pacjenta. Wzrost, masciata
I taknienie nalezy rejestrowaé przynajmniej co 6 miesgcy; nalezy takze uaktualniaé siatki
centylowe wzrostu.U pacjentéw, u ktérych wzrastanie lub przyrost ynziata odbiegaj od wartgci
oczekiwanych, mze by konieczne przerwanie leczenia metylofenidatem.

Napady padaczkowe
Metylofenidat naley stosowa ostraznie u pacjentow z padaczkvietylofenidat mae obniaé prog
drgawkowy u pacjentow z napadami padaczkowymi w iaghzie, u pacjentéw z wcaeiejszymi
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zmianami w EEG, ale bez napadoéw i rzadko u pacjeb&r drgawek w wywiadzie i bez zmian
w EEG. Jéli czestas¢ napadow padaczkowych akisza s¢ lub wystpuja nowe napady, natg
przerwa leczenie metylofenidatem.

Nadwywanie, niewtdciwe stosowanie i stosowanie rekreacyjne
Pacjentow naley starannie monitorowtaze wzgkdu na ryzyko stosowania metylofenidatu niezgodnie
z przeznaczeniem (rekreacyjnego), stosowania nieimtago i nadmiernego.

Metylofenidat naley stosowa ostraznie u pacjentdw z rozpoznanym uzalieniem od substanciji
psychoaktywnych lub alkoholu ze wgdl na maliwos¢ naduywania, szkodliwegoaywania lub
uzywania rekreacyjnego.

Przewlekte nadiywanie metylofenidatu ni@ prowadat do znacznej tolerancji i uzai@enia
psychicznego z tinego stopnia nieprawidtowym zachowaniem. Mogyskpowa jawne epizody
psychotyczne, zwtaszcza jako reakcja na maganie drog pozajelitova.

Decyzja o sposobie leczenia ADHD powinna uwdgiac zarowno wiek pacjenta, jak i istnienie
czynnikow ryzyka dla zaburzenia zwmanego z zgywaniem substancji psychoaktywnych (tj.
wspotistnienie zaburzenia opozycyjno-buntowniczkdpzaburzenia zachowania i zaburzenia
dwubiegunowego), nadywanie substancji psychoaktywnych w przes$atéub obecnie. Konieczna
jest ostranaos¢ w przypadku pacjentéw niestabilnych emocjonalnégprzyktad uzalaionych od
substancji psychoaktywnych lub alkoholu w wywiadzjéyz pacjenci tacy magzwieksza sobie
dawk leku z wiasnej inicjatywy.

Dla niektérych pacjentow z dym ryzykiem nadgywania substanciji psychoaktywnych metylofenidat
i inne leki psychostymulage mog nie byt odpowiednie. W takich sytuacjach nale¢ozwazy¢
zastosowanie innych lekoéwzlieki psychostymulujce.

Odstawianie leku
Podczas odstawiania leku konieczny gessty nadzor, gdy moze ujawné sic depresja, a take
przewlekta nadaktywrig. Niektorzy pacjenci magwymaga diugotrwatej obserwacji kontrolne;.

Scisty nadzér konieczny jest rowri@odczas odstawiania leku u pacjentéw rigdiajacych go ze
wzgledu na maliwos¢ wystapienia cezkiej depresiji.

Uczucie zmczenia
Metylofenidatu nie naley stosowa w celu zapobiegania lub leczenia normalnych starwezenia.

Substancje pomocnicze: nietolerancja galaktozy

Ten produkt leczniczy zawiera laktonie powinien by stosowany u pacjentéw z rzadko
wystepujaca dziedziczr nietoleranci galaktozy, niedoborem laktazy (typu Lapp) lub oésm ztego
wchtaniania glukozy-galaktozy.

Wybér postaci produktu leczniczego zawiecajgo metylofenidat

Decyzi 0 wyborze postaci produktu leczniczego zawigrmjo metylofenidat podejmuje specjalista
prowadacy leczenie w oparciu o indywidualne wskazaniazaleznosci od wymaganego czasu
trwania dziatania leku.

Testy na obecri¢ substancji psychoaktywnych
Produkt leczniczy zawiera metylofenidat, ktéryzaaawa fatszywie dodatnie wyniki badana
obecné¢ pochodnych amfetaminy, zwtaszcza testow immunofogich.

Niewydolna¢ nerek lub witroby
Nie ma déwiadczenia dotycrego stosowania metylofenidatu u pacjentow z ni@lwacia nerek
lub watroby.
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Wplyw na parametry hematologiczne

Nie jest znane bezpieamwo dtugotrwalego stosowania metylofenidatu. Kal®zwazy¢
przerwanie leczenia, §i wystapi leukopenia, matoptytkowsd, niedokrwistd¢ lub inne zmiany,
w tym zmiany wskazugce na powzne zaburzenia czynia nerek lub vgtroby.

Mozliwo§¢ wystpienia niedranosci przewodu pokarmowego

Poniewa tabletki o przedizonym uwalnianiu zawierage metylofenidat nie odksztateagic

W znacacym stopniu podczas przechodzenia przez przewodrpualvy, zazwyczaj nie powinncesi
ich podawa pacjentom ze znacznym gi#eniemzotadka lub jelit (na podteu chorobowym lub
jatrogennym), a tate pacjentom z dysfaglub duwymi trudndgciami w potykaniu tabletek. Istnigj
rzadkie doniesienia 0 wygiowaniu objawow niedtmosci u pacjentow z rozpoznanym ggeniem
przewodu pokarmowego po przgju hieulegaicych odksztalceniu tabletek o przedinym
uwalnianiu.

Ze wzgkdu na specyfik tabletek o przediwwnym uwalnianiu Difumenil, produkt ten najestosowa
tylko u tych pacjentow, ktérzyasv stanie potykéatabletki w catéci. Pacjentéw naley

poinformowd, ze tabletki te naley potykat w catdci popijapc ptynem. Tabletek nie nafg zuc,

dzieli¢ ani kruszy. Lek zawarty jest w niewchfanianej otoczce, skarmstianej tak, aby uwalniata lek
Z kontrolowan szybkdacia. Otoczka tabletki jest wydalana z ustroju. Padjermie powinna

niepokot obecnéc¢ w stolcu otoczki przypominagej wyghdem tabletk.

4.5 Interakcje z innymi produktami leczniczymi i inne rodzaje interakcji

Interakcja farmakokinetyczna

Nie wiadomo, w jaki sposob metylofenidat reovptywa na stzenie w osoczu innych podawanych
jednoczénie lekéw. Dlatego zalecaesbstraznosé podczas stosowania metylofenidatu w skojarzeniu
z innymi lekami, zwlaszcza zaskim wskanikiem terapeutycznym.

Metylofenidat nie jest metabolizowany w znaoym Klinicznie zakresie przez enzymy uktadu
cytochromu P450. Leki pobudzag lub hamujce aktywné¢ enzymow cytochromu P450
prawdopodobnie nie wywieragnacacego wptywu na farmakokinetgknetylofenidatu. | odwrotnie,
enancjomery D i L metylofenidatu nie hamapacaco aktywndci enzymow uktadu cytochromu
P450 (1A2, 2C8, 2C9, 2C19, 2D6, 2E1 lub 3A).

Jednak niektore doniesienia wskazup metylofenidat mze hamowé metabolizm lekéw
przeciwzakrzepowych pochodnych kumaryny, lekéw girgdrgawkowych (np. fenobarbitalu,
fenytoiny, prymidonu) i niektérych lekow przeciwdepyjnych (tréjpiescieniowych lekow
przeciwdepresyjnych i selektywnych inhibitorow wyegfiu zwrotnego serotoniny). Podczas
rozpoczynania lub przerywania leczenia metylofeigistemae by konieczne dostosowanie dawek
tych lekéw (j&li byly wczesniej stosowane) i oznaczenie ichzgnia w osoczu (lub czasu krzegnia
w przypadku pochodnych kumaryny).

Interakcje farmakodynamiczne

Leki przeciwnadginieniowe
Metylofenidat mae zmniejsza skutecznéé lekow stosowanych w leczeniu naddenia ttniczego.

Stosowanie w patzeniu z lekami zwkszapcymi cisnienie ttnicze

Zaleca st ostraznos¢ u pacjentdw leczonych metylofenidatem razem zimrigkami, ktre mog
zwigksz& cisnienie ttnicze krwi (patrz take podpunkty dotyee chordb sercowo-naczyniowych
i mbézgowo-naczyniowych w punkcie 4.4).

Ze wzgkdu na maliwosé wystpienia przetomu nadaiieniowego, stosowanie metylofenidatu jest
przeciwwskazane u pacjentéw leczonych (obecnieMeiagu ostatnich 2 tygodni) niewybidrczymi,
nieodwracalnymi inhibitorami MAO (patrz punkt 4.3).
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Stosowanie razem z alkoholem
Alkohol moze nasilé niepazadane dziatanie lekow psychoaktywnych (w tym metidatu) na
OUN. Dlatego nie nalg pi¢ alkoholu podczas leczenia metylofenidatem.

Stosowanie z anestetykami halogenowymi
Istnieje ryzyko nagtego zwkszenia dginienia ttniczego podczas zabiegdw chirurgicznych. Nie
nalezy podaw@ metylofenidatu w dniu planowej operacji.

Stosowanie z dziatagymi csrodkowo agonistami receptora alfa-2-adrenergiczriagoz klonidya)

Nie przeprowadzono systematycznej oceny bezpistza dtugotrwatego stosowania metylofenidatu
w skojarzeniu z klonidyqlub innymi agonistami receptora alfa-2-adrenenmgggo o dziataniu
osrodkowym.

Stosowanie z lekami dopaminergicznymi

Zaleca st ostrazno$¢ podczas stosowania metylofenidatu w skojarzetmékami dopaminergicznymi,
w tym z lekami przeciwpsychotycznymi. Poniemgdwne dzialanie metylofenidatu polega na
zwigkszaniu szenia dopaminy w przestrzeni pozakomoérkowej, jegs@tvanie mge powodowa
interakcje farmakodynamiczne podczas jednoczesragfosowania bezgp@dnich i pérednich
agonistow dopaminy (w tym DOPA i trojpkeieniowych lekdw przeciwdepresyjnych) lub
antagonistow dopaminy, w tym lekOw przeciwpsychoiyeh.

4.6 Wplyw na ptodnaé, ciaze i laktacje

Ciaza
Istnieja tylko ograniczone dane dotye stosowania metylofenidatu u kobiet wzgi

W spontanicznych zgtoszeniach opisano przypadlaytcendci krazeniowo-oddechowej
u noworodkéw, zwtaszcza tachykardi ptodu i niewydoln& oddechow.

Badania na zwiergach wykazaty szkodliwy wptyw na reprodu&dylko po podaniu dawek
toksycznych dla matek (patrz punkt 5.3).

Nie zaleca s stosowania metylofenidatu w czasiezgi, chybaze lekarz zdecydujege op&nienie
leczenia mee stanowd wigksze ryzyko dla przebieguagy.

Karmienie piersi
Metylofenidat byt wykrywany w mleku kobiet leczortytym lekiem.

Opisano przypadek niemogelia, u ktérego wyapito niewyjanione zmniejszenie masy ciata

w okresie narzenia na lek. Stan dziecka powrdcit do normy i giait zwigkszenie masy ciata po
przerwaniu przez matdeczenia metylofenidatem. Nie ta wykluczy zagraenia dla niemowdcia
karmionego pierai

Nalezy podp¢ decyz, czy przerwa karmienie piersi czy przerwa lub nie podawé&metylofenidatu,
biorac pod uwag korzysci wynikajace z karmienia piergidla dziecka i korzici z leczenia dla matki.

4.7 Wplyw na zdolng¢ prowadzenia pojazdow i obstugiwania maszyn

Metylofenidat mae powodowé zawroty glowy, sennig i zaburzenia widzenia, w tym truciod
w akomodacji, podwajne i nieostre widzenie. Lekzmmie umiarkowany wptyw na zdolrsé
prowadzenia pojazdow i obstugiwania maszyn. Pagyemalery ostrzec o maiwosci wystpienia
opisanych objawow i poinformowaze w razie ich wysipienia powinni uniké potencjalnie
niebezpiecznych czyniai, takich jak prowadzenie pojazdéw lub obstugiveamaszyn.
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4.8 Dziatania niepagadane

Ponizsza tabela pokazuje wszystkie dziatania niggane zwizane ze stosowaniem metylofenidatu
w postaci tabletek o przeddlonym uwalnianiu, notowane podczas ha&linicznych u dzieci

i mtodziezy oraz w spontanicznych zgtoszeniach po wprowadzeairynek, a tale opisywane

w zwiazku ze stosowaniem metylofenidatu chlorowodorkunmyth postaciach. Sleczestadsci

dziatar niepazadanych metylofenidatu w postaci tabletek o przaotlym uwalnianiu i w innych
postaciach byly rine, stosowano najeksz wartas¢ z obu baz danych.

Ocena cgstasci:

bardzo cgsto £1/10);

czesto ¢1/100 do <1/10);

niezbyt czsto ¢£1/1000 do <1/100);

rzadko £1/10 000 do <1/1000);

bardzo rzadko (<1/10 000),

czestas¢ nieznana (nie m@ by¢ okreslona na podstawie deginych danych)

Klasyfikacja Dziatanie niepaadane
uktadow i Czestosé
narzadow Bardzo Czesto Niezbyt czsto Rzadko Bardzo Czestosé
czesto rzadko nieznana
Zakazenia i Zapalenie btony
zarazenia $luzowej nosa i
pasazytnicze gardia,
zakaenie
gornych drég
oddechowych
zapalenie zatdk
Zaburzenia Niedokrwistd | Pancytope
krwi i uktadu ¢ nia
chlonnego leukopenid,
maloptytkowd
¢, plamica
matoptytkowa
Zaburzenia Reakcje
ukfadu nadwretliwosci,
immunologic tj. obrzgk
zZnego naczynioruchowy,
reakcje
anafilaktyczne,
obrzk
makowiny
usznej, zmiany
pecherzowe,
zmiany
zluszczajce,
pokrzywki, $wiad,
wysypKi i
wykwity skérne
Zaburzenia Jadtowstet,
metabolizmu zmniejszenie
i taknienid,
odzywiania* umiarkowane
zmniejszenie
przyrostu masy
ciata i wzrostu
podczas
dtugotrwatego
stosowania u
dzieci*
Zaburzenia | Bezsenn&, | Jadlowstgt, Zaburzenia Manid* Préby Urojenia*,
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psychiczne nerwowda¢ | labilnosé psychotyczne*, | dezorientacja| samobodjcze (w| zaburzenia
emocjonalna, | omamy stuchowe| , zaburzenia | tym dokonane | myslenia*,
agresja*, wzrokowe i libido, samobdjstwo)*| uzaleznieni
pobudzenie*, dotykowe*, stan ' przemijajcy | e. Opisano
lek*T, ztos¢, sphtanid, nastroj przypadki
depresja*, mysli depresyjny*, naduzywan
drazliwose, samobojcze*, nieprawidtowe | ia i
nieprawidtowe | zmiany nastroju, myslenie, uzalenieni
zachowanie, | niepokdyj, apatid, a, czsciej
nagte zmiany | ptaczliwase, powtarzagce od
nastroju, zaostrzenie sie produktow
tiki*, wstgpna | wczelniej zachowania, |0
bezsenng”, wystepujacych nadmierne natychmias
nastrgj tikow lub zespotu skupianie si towym
depresyjn§, Tourette’'a*, na czynd uwalnianiu
depresja nadmierna
zmniejszone czujnacé,
libido”, zaburzenia snu
napkcie”,
bruksiznf,
napad paniKi
Zaburzenia Bole glowy | Zawroty glowy,| Nadmierne Drgawki, Zaburzenia
uktadu dyskinezy, uspokojenie, ruchy mozgowo-
nerwowego nadmierna drzenie msni', choreoatetotyc| naczyniow
aktywnaié letard’ zne, e*" (wtym
psychoruchowa odwracalne zapalenie
sennéc, ubytki naczy,
parestezjé neurologiczne | krwawieni
uciskowy boél spowodowane | a
glowy” niedokrwienie | mézgowe,
m, ztasliwy udary,
zespot zapalenie
neuroleptyczny] tetnic
(ang. NMS) mozgowyc
(opisane h,
przypadki byty | niedraznos
stabo ¢ naczyh
udokumentowa moézgowyc
neiw h).
wigkszasci z Napady
nich pacjenci | drgawkow
otrzymywali e typu
réwniez inne grand
leki, dlatego mal*,
rola migrend
metylofenidatu
w patogenezie
NMS jest
niejasna)
Zaburzenia Zaburzenia Nieostre Zaburzenia Rozszerzer
oka akomodacfi widzeniéd, akomodaciji, ie zrenic
suche okb zaburzenia
widzenia,
podwadjne
widzenie
Zaburzenia Zawroty glowy
ucha i pochodzenia
btednika biednikowegd
Zaburzenia Zaburzenia Bol w klatce Diawica Zatrzymanie | Czestoskur
serca rytmu serca, piersiowej piersiowa krazenia, cz
tachykardia, zawal mgsnia | nadkomoro
kotatanie serca sercowego wy,
bradykardi
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a,
skurcze
dodatkowe
komorowe
T skurcze
dodatkowe
og(’)lniér
Zaburzenia Nadcknienie Uderzenia gagcd’ Zapalenie i
naczyniowe tetnicze (lub)
niedraznosé
tetnic
mdbzgowych,
Zicbniecie
koﬁczynT,
zjawisko
Raynauda
Zaburzenia Kaszel, Duszndé¢'
uktadu bol w obkbie
oddechowego jamy ustnej i
, Klatki gardia
piersiowej i
srodpiersia
Zaburzenia B6l w Zaparcié
zotadka i jelit nadbrzuszu,
biegunka,
nudndci’,
dolegliwasci
zotadkowe,
wymioty,
such@é w
jamie ustneTj,
niestrawnéc¢
Zaburzenia Zwigkszenie Nieprawidtowa
watroby i aktywnaci czynnac
drég enzymow watroby, w
70fciowych watrobowych tym $piaczka
watrobowa
Zaburzenia Lysienie, Obrzk Nadmierna | Rumien
skory i $wiad, naczynioruchowy, pOtIiWOs'éT, wielopostacio
tkanki wysypka, choroby wysypka wy,
podskaérnej pokrzywka pecherzowe, plamista, zluszczajce
choroby rumien zapalenie
przebiegajce ze skory,
zluszczaniem trwate
naskorka wykwity
polekowe
Zaburzenia Bole stawow, | Bole misni', Kurcze mégsni
migsniowo- napkcie drganie mgsni
szkieletowe i miesni”,
tkanki skurcze misni®
tacznej
Zaburzenia Krwiomocz
nerek i drég
moczowych
Zaburzenia Zaburzenia Ginekomastig
uktadu wzwodd
rozrodczego i
piersi
Zaburzenia Gorczka, Bol w klatce Nagty zgon Uczucie
ogollne i stany op&nienie piersiowej sercowy* dyskomfort
W miejscu wzrastania u w klatce
podania podczas piersiowef
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diugotrwatego , wysoka
stosowania u goraczka
dzieci*,
uczucie
sz;czenié,
drazliwosc”,
uczucie
rozstrz(sienif,
asteni,
pragnienié
Badania Zmiany Szmery sercowe* Zwickszona
diagnostyczn cisnienia zwigkszenie aktywnas¢
e tetniczego i aktywnaci fosfatazy
tetna enzymow zasadowej we
(przewanie watrobowych krwi,
zwigkszenie)*, zwickszone
zmniejszenie stezenie
masy ciata*, biIirubinyT,
zwigkszenie zmniejszenie
aktywndaci liczby ptytek,
aminotransferaz nieprawidtowa
y alaninowe] liczba krwinek
biatych

* Patrz punkt 4.4

Czestas¢ ustalona na podstawie baddinicznych przeprowadzonych u dorostych, a niddha
u dzieci i mtodziey; mog odnost sie réwniez do dzieci i mtodzigy.

Czestas¢ ustalona na podstawie baddinicznych przeprowadzonych u dzieci i mtodaie

i wicksza w przebiegu badlinicznych u dorostych pacjentow.

4.9 Przedawkowanie

Podczas leczenia pacjentéw, ktérzy przedawkowalylokenidat, naley pamkitaé o tym,ze jest on
zawarty w tabletkach o przedhnym uwalnianiu.

Objawy przedmiotowe i podmiotowe

Ostre przedawkowanie @ spowodowd, gtdwnie na skutek nadmiernego pobudzekiadkowego
uktadu nerwowego i uktadu wspétczulnego, wymiotybpdzenie, drenia mgsniowe, wzmaenie
odruchow, fascykulacje, drgawki (po ktorych zaavystpi¢ spiaczka), eufor, sphtanie, omamy,
majaczenie, poceniecsinagte zaczerwienienie twarzy, bol glowy, wysgbraczke, tachykards,
kotatanie serca, zaburzenia rytmu serca, daggiie ttnicze, rozszerzenigenic i suché¢ bton
$luzowych.

Leczenie
Nie ma swoistej odtrutki w przypadku przedawkowangtylofenidatu.

Leczenie polega na zastosowaniu odpowiedniegepastnia podtrzymuagego.

Pacjenta naley chront przed samouszkodzeniem i dziataniemzeddv zewrtrznych, ktére mog
nasila wystepujaca nadpobudliwéc. Jeli objawy przedmiotowe i podmiotowe nig sBadmiernie
nasilone i pacjent jest przytomny, ama usunc tres¢ zotadkowa przez wywotanie wymiotow lub
ptukaniezotadka. Przed wykonaniem ptukaniaetadka naley opanowa pobudzenie psychoruchowe
i napady drgawkowe (§& wystepuja) oraz zapewnidroznos¢ drog oddechowych. Inne metody
detoksykaciji tréci jelitowej obejmuj podanie wgla aktywowanegodrodka przeczyszczgego.

W przypadku gizkiego zatrucia przed wykonaniem ptukantdadka naley poda starannie dobran
dawk leku z grupy benzodiazepin.

W celu podtrzymania kpenia i wymiany oddechowej konieczne jest leczenmddziale intensywnej
opieki medycznej. Hipertermia r® wymagaé ochtadzania zewtrznego.
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Nie ustalono skuteczsioi dializy otrzewnowej lub hemodializy pozaustrogjw przypadku
przedawkowania metylofenidatu.

5. WLASCIWO SCI FARMAKOLOGICZNE
5.1 Wiasciwosci farmakodynamiczne

Grupa farmakoterapeutyczna: psychoanaleptyki,dekchostymulujce i nootropowe,
sympatykomimetyki dziatage grodkowo.
Kod ATC: NO6BA0O4

Metylofenidatu chlorowodorek jest lekiem o lekkimiaaniu pobudzarym asrodkowy uktad
nerwowy (OUN). Mechanizm dziatania w zespole nadtilvosci psychoruchowej (ADHD) nie jest
znany. Uwaa sk, ze metylofenidat hamuje wychwyt zwrotny noradrenalidopaminy w neuronach
presynaptycznych i zwksza uwalnianie tych monoamin do przestrzeni pazamalnej.
Metylofenidat jest mieszanirracemiczn izomerdéw D i L. Izomer D wykazuje wkisz aktywnaé
farmakologiczn niz izomer L.

W kluczowych badaniach klinicznych metylofenidapastaci tabletek o przedionym uwalnianiu
oceniano u 321 pacjentow, ktorych stan klinicznivagzesniej ustabilizowany metylofenidatem

w postaci 0 natychmiastowym uwalnianiu (ang. imragglrelease, IR) oraz u 95 pacjentéw, ktérzy
nie otrzymywali wczéniej metylofenidatu w postaci IR.

Badania kliniczne wykazatye dziatanie metylofenidatu w postaci tabletek ecegtazonym
uwalnianiu stosowanego raz na dptano, utrzymywato gido 12 godzin po podaniu.

Osmiuset dziewg¢dzieskciu dziewkciu (899) dorostych pacjentéw z ADHD w wieku odd@ 65 lat
oceniano w trzech kontrolowanych placebo badanigotdwojnieslepa prota, trwajacych od 5 do
13 tygodni. Wykazano pewrkrotkotrwah skutecznét metylofenidatu w postaci tabletek

o przedizonym uwalnianiu w dawce dobowej od 18 do 72 mgpaleerwacje te nie byly zgodne
w okresie przekraczgiym 5 tygodni. W jednym badaniu, w ktérym odpowiedefiniowano jako
zmniejszenie nasilenia objawow o najmniej 30% wiski@ny ADHD CAARS w stosunku do
wartasci wyjsciowej w tygodniu 5. (punkt kacowy) i analizowano uzngg pacjentéw, dla ktérych nie
bylo danych z ostatniej wizyty kontrolnej za niegepcych na leczenie, stwierdzono zngmz
wigkszy odsetek odpowiedzi na leczenie metylofenidatepostaci tabletek o przecdonym
uwalnianiu w dawkach 18, 36 lub 72 mg na @ebporéwnaniu z placebo. W dwdéch pozostatych
badaniach, gdy uznano pacjentéw, dla ktorych nie Bginych z ostatniej wizyty kontrolnej za
niereagujcych na leczenie, stwierdzono liczboprzewag metylofenidatu w postaci tabletek

o przedikonym uwalnianiu nad placebo, ale nie wykazano zajstatystycznie tdicy w odsetku
pacjentow spetniagych zdefiniowane uprzednio kryteria odpowiedziaezenie midzy
metylofenidatem a placebo.

5.2  Wiasciwosci farmakokinetyczne

Wchfanianie

Metylofenidat jest szybko wchianiany. U osob doyoktpo podaniu doustnym metylofenidatu w
postaci tabletki o przeditonym uwalnianiu otoczka zewtnzna tabletki rozpuszczaesia lek osiga
pocztkowe maksymalne stenie po uptywie okoto 1 do 2 godzin. Metylofenidatvarty

w wewretrznej warstwie tabletki uwalniagsstopniowo w cigu nasgpnych kilku godzin.
Maksymalne stzenia w osoczu uzyskujecgdo uptywie okoto 6 do 8 godzin, nashie wartdci te
zmniejszag si¢ stopniowo. Przyjmowanie metylofenidatu w postabiétki o przedtzonym
uwalnianiu raz na debminimalizuje wahania mdzy maksymalnymi i minimalnymi wargoiami
stezenia leku w osoczu, wygiujace podczas stosowania metylofenidatu w postaci

0 natychmiastowym uwalnianiu przyjmowanego trzyyraa dolk. Wielkos¢ wchtaniania
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metylofenidatu z tabletki o przedionym uwalnianiu przyjmowanej raz na @gbst zazwyczaj
poréwnywalna do tradycyjnych produktéw o natychrdasm uwalnianiu.

Nie notowano rénic w farmakokinetyce metylofenidatu w postaci &ék o przedizonym
uwalnianiu po podaniu w dawce pojedynczej i po padaawek wielokrotnych (raz na dgbco
wskazuje na brak znagzej kumulacji leku w organizmie. Wakm AUC i ty, po dawkowaniu
wielokrotnym (raz na dad) sa zblizone do wartéci uzyskiwanych po podaniu pierwszej dawki
metylofenidatu w postaci tabletek o przeattoym uwalnianiu wynoszej 18 mg.

U os6b dorostych po podaniu metylofenidatu w pastdsetki o przedhaonym uwalnianiu
w pojedynczych dawkach 18 mg, 36 mg i 54 mg nadwdirtasci Craxi AUC o.iny metylofenidatu
byly proporcjonalne do dawki.

Dystrybucja

U dorostych sizenia metylofenidatu w osoczu po podaniu doustnymiejseaj Sic
dwuwyktadniczo. Okres pottrwania metylofenidatusdlo dorostych po podaniu doustnym
metylofenidatu w postaci tabletki o przezthmym uwalnianiu wynosit okoto 3,5 godziny.
Metylofenidat i jego metabolity wka sie z biatkami osocza w okoto 15%. Pozornactdsic
dystrybucji metylofenidatu wynosi okoto 13 I/kg.

Metabolizm

U ludzi metylofenidat jest metabolizowany gtéwniggr deestryfikagjdo kwasu
alfa-fenylopiperydynooctowego (PPA, ktoregezenie jest okoto 50-krotnie wksze ni skzenie
substancji niezmienionej), ktory nie jest aktywop Ima niewielk aktywna¢ farmakologicza.

U dorostych metabolizm metylofenidatu zawartegabldtkach o przedionym uwalnianiu
podawanych raz na deboceniany jako przemiana do PPA, jestzinlly do metabolizmu
metylofenidatu w postaci podawanej trzy razy nagddetabolizm dawki pojedynczej i dawek
wielokrotnych metylofenidatu w postaci tabletekragquituizonym uwalnianiu jest podobny.

Wydalanie

U oséb dorostych okres pottrwania metylofenidattamie eliminacji po podaniu metylofenidatu

w postaci tabletki o przedtonym uwalnianiu wynosit okoto 3,5 godziny. Po podathoustnym okoto
90% dawki wydala giw postaci metabolitow w moczu wagu 48 do 96 godzin, a 1 do 3% z katlem.
Niewielkie ilosci metylofenidatu w postaci niezmienionej wykrywa w moczu (mniej ri 1%).
Glownym metabolitem obecnym w moczu jest kwas fafadopiperydynooctowy (60-90%).

U ludzi po podaniu doustnym znakowanego izotopenyloienidatu okoto 90% radioaktywsoi
wykrywano w moczu. Gtéwnym metabolitem byt PPA, rigtétanowit okoto 80% dawki.

Wplyw pokarmu

Nie stwierdzono rnic migdzy wiasciwosciami farmakokinetycznymi i farmakodynamicznymi
metylofenidatu w postaci tabletek o przegttoym uwalnianiu podawanego po spoiu sniadania
z dwa zawartdcia ttuszczu lub na czczo.

Szczegdlne grupy pacjentow

Pte¢

U zdrowych dorostych osdvednie wartéci AUC.iny dla metylofenidatu w postaci tabletki
0 przedizonym uwalnianiu skorygowane wzgem dawki wynosity 36,7 ng/ml u nezczyzn
i 37,1 ngh/ml u kobiet, bez zauwalnych ré&nic migdzy grupami.

Rasa

U zdrowych dorostych oséb otrzymgych metylofenidat w postaci tabletki o przeataoym
uwalnianiu wartéci AUC.inp Skorygowane wzgem dawki byty zgodne w gaych grupach
etnicznych, jednak wielkd préby mogta by niewystarczajca do wykrycia zmienrgi parametrow
farmakokinetycznych w zataeosci od pochodzenia etnicznego.
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Wiek

Nie badano farmakokinetyki metylofenidatu w postabietki o przedlzonym uwalnianiu u dzieci
w wieku pongej 6 lat. U dzieci w wieku od 7 do 12 lat paramdammakokinetyczne metylofenidatu
w postaci tabletki o przedtonym uwalnianiu po podaniu dawki 18, 36 i 54 mg wsity
odpowiednio §redniatSD): Gax6,0+1,3, 11,3+2,6 i 15,0+3,9 ng/ml,& 9,4+0,02, 8,1+1,1 oraz
9,1+2,5 godziny i AUG.; sodpowiednio 50,4+7,8, 87,7+18,2, 121,5+37,3vhal.

Niewydolnd¢ nerek

Nie ma déwiadczenia dotyccego stosowania metylofenidatu w postaci tabletpkzedtiizonym
uwalnianiu u pacjentow z niewydolfma nerek. U ludzi po podaniu doustnym metylofenidatu
znakowanego radioizotopem lek byt intensywnie maliabwany i okoto 80% radioaktywioi
wykrywane byto w moczu w postaci PPA. Poniewée jest to istotna droga wydalania
metylofenidatu, niewydolrig nerek prawdopodobnie ma niewielki wptyw na farmaketykg
metylofenidatu w postaci tabletek o przedioym uwalnianiu.

Niewydoln@¢ wgtroby
Nie ma déwiadczenia dotycrego stosowania metylofenidatu w postaci tabletpkzedtizonym
uwalnianiu u pacjentow z niewydoléma watroby.

5.3 Przedkliniczne dane o bezpiecastwie

Rakotworczé¢

W badaniach dziatania rakotworczego tryegich catezycie u szczuréw i myszy odnotowano
zwigkszory liczbe ztosliwych nowotworow watroby, ale tylko u samcow myszy. Znaczenie tej
obserwacji w praktyce klinicznej nie jest znane.

Metylofenidat nie wptywat na aktywsé rozrodcz i ptodna¢ w dawkach nieznacznie (kilkakrotnie)
przekraczajcych dawki lecznicze.

Whptyw na przebieqg aizy i rozwéj zarodka lub ptodu

Ocenia s§, ze metylofenidat nie wykazuje dziatania teratogeonegzczuréw i krolikow. Toksyczne
dziatanie na ptéd (np. utrata catego miotu) i ofgancigzarnej samicy obserwowano u szczuréw po
zastosowaniu dawek toksycznych dla matki.

6. DANE FARMACEUTYCZNE
6.1 Wykaz substancji pomocniczych

Warstwa leku
Polietylenu tlenek
Kwas bursztynowy
Powidon (K 25)
Butylohydroksytoluen
Kwas stearynowy

Warstwa wypychajaca
Polietylenu tlenek

Sodu chlorek

Powidon (K 25)
Butylohydroksytoluen

Zelaza tlenek, czerwony (E172)
Kwas stearynowy

Warstwa membrany

Celulozy octan
Poloksamer 188
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Otoczka leku

Hypromeloza

Kwas bursztynowy

Skiad otoczki

Opadry Il white:

- laktoza jednowodna

- hypromeloza

- tytanu dwutlenek (E171)

- makrogol 4000

Zelaza tlenek, czarny (E172)
6.2 Niezgodnéci farmaceutyczne
Nie dotyczy.

6.3 Okres wanosci

2 lata
Po pierwszym otwarciu butelki z HDPE tabletkiina przechowywaprzez 6 miescy.

6.4 Specjalna&rodki ostroznosci podczas przechowywania

Brak szczegolnyckhrodkéw ostranosci dotyczicych przechowywania produktu leczniczego.
Po pierwszym otwarciu przechowyéver temperaturze pozgj 25°C.

6.5 Rodzajizawarté¢ opakowania

Butelki z HDPE z zakitka z PP zabezpieczgmprzed dosgpem dzieci zérodkiem pochfaniacym
wilgo¢, zawieragce 28, 30, 50, 56, 98, 100, 120 tabletek.

Nie wszystkie wielkéci opakowa musz znajdowé sie w obrocie.

6.6 Specjalngrodki ostroznosci dotyczace usuwania i przygotowania produktu leczniczego do
stosowania

Bez szczegoblnych wymaga

7. PODMIOT ODPOWIEDZIALNY POSIADAJ ACY POZWOLENIE NA DOPUSZCZENIE
DO OBROTU

Sandoz GmbH

Biochemiestrasse 10

6250 Kundl, Austria

8. NUMER POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU

Pozwolenie nr 20921

9. DATA WYDANIA PIERWSZEGO POZWOLENIA NA DOPUSZCZEN |E DO OBROTU /
DATA PRZEDtU ZENIA POZWOLENIA

30.01.2013
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10. DATA ZATWIERDZENIA LUB CZ ESCIOWEJ ZMIANY TEKSTU
CHARAKTERYSTYKI PRODUKTU LECZNICZEGO
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