I. MELLEKLET

ALKALMAZASI ELOIRAS



1. A GYOGYSZER NEVE

Nimvastid 1,5 mg kemény kapszula
Nimvastid 3 mg kemény kapszula
Nimvastid 4,5 mg kemény kapszula
Nimvastid 6 mg kemény kapszula

2. MINOSEGI ES MENNYISEGI OSSZETETEL

Nimvastid 1.5 mg kemény kapszula
1,5 mg rivasztigmin (rivasztigmin-hidrogén-tartarat formajaban) kapszulanként.

Nimvastid 3 mg kemény kapszula
3 mg rivasztigmin (rivasztigmin-hidrogén-tartarat formajaban) kapszulanként.

Nimvastid 4,5 mg kemény kapszula
4,5 mg rivasztigmin (rivasztigmin-hidrogén-tartarat formajaban) kapszulanként.

Nimvastid 6 mg kemény kapszula
6 mg rivasztigmin (rivasztigmin-hidrogén-tartarat formajaban) kapszulanként.

A segédanyagok teljes listajat lasd a 6.1 pontban.

3.  GYOGYSZERFORMA
Kemény kapszula

Nimvastid 1,5 mg kemény kapszula
Fehér vagy csaknem fehér por, fels6 €s alsoé részén sarga szinill kapszulaban.

Nimvastid 3 mg kemény kapszula
Fehér vagy csaknem fehér por, felsé és also részén narancssarga szinti kapszulaban.

Nimvastid 4,5 mg kemény kapszula
Fehér vagy csaknem fehér por, felsd és alsé részén barnas-vords szinii kapszuléban.

Nimvastid 6 mg kemény kapszula
Fehér vagy csaknem fehér por, fels6 részén barnas-vords, alséd részén narancssarga szinl kapszulaban.

4. KLINIKAI JELLEMZOK
4.1 Terapias javallatok

Enyhe-, kdzepesen stlyos Alzheimer-tipusu demencia tiineti kezelésére.
Idiopatias Parkinson-kérban szenvedd betegek enyhe-, kdzepesen sulyos demenciajanak tiineti
kezelésére.

4.2  Adagolas és alkalmazas

A kezelés elrendelését és feliigyeletét az Alzheimer-tipusu, illetve a Parkinson-kérhoz tarsuld

srcr

mindenkori irdnyelvek alapjan kell felallitani. A rivasztigmin-kezelés csak akkor kezdhetd el, ha
rendelkezésre all egy olyan gondozé személy, aki rendszeresen feliigyeli a beteg gyogyszerszedését.



Adagolas
A rivasztigmint naponta kétszer, a reggeli és az esti étkezéssel kell bevenni. A kapszuldkat egészben

kell lenyelni.

Kezdo dozis
Naponta kétszer 1,5 mg.

Dozisbedllitas

A kezd6 adag naponta kétszer 1,5 mg. Ha a beteg ezt a dozist minimum 2 héten at jol toleralja, az adag
naponta kétszer 3 mg-ra novelhetd. A késobbi, napi kétszer 4,5 mg-ra, illetve napi kétszer 6 mg-ra
torténd fokozatos dozisndveléseknek szintén a jelenlegi dozis jo toleralhatdsagan kell alapulniuk,
adasukat az el6z6 adaggal tortént minimum két hetes panaszmentes kezelést kovetéen lehet
mérlegelni.

Amennyiben a kezelés soran mellékhatasok (pl. hanyinger, hanyas, hasi fajdalom, étvagycsokkenés),
testtomeg-csokkenés, vagy az extrapiramidalis tlinetek (pl. tremor) rosszabbodésa figyelhetd meg a
Parkinson-korhoz tarsuld demenciaban szenvedd betegek esetében, egy vagy tobb gyodgyszeradag
bevételének kihagyasat kdvetden ezek javulhatnak. Ha a mellékhatasok tovabbra is fennallndnak, a
dozist ideiglenesen az el6z0, jol toleralt adagra kell csokkenteni, vagy meg kell szakitani a kezelést.

Fenntarto adag
A hatékony dozis naponta kétszer 3 mg - 6 mg. A maximalis terapias eldny biztositasa érdekében a

betegeket a legmagasabb, altaluk még jol toleralt adagon kell tartani. Javasolt legnagyobb napi adag:
naponta kétszer 6 mg.

A fenntart6 kezelés olyan hosszu ideig folytathato, amig az terapias eldnyt nytjt a betegnek. Ezért a
rivasztigmin-kezelés nyujtotta klinikai eldnyt rendszeresen wjra kell értékelni, kiilondsen a napi kétszer
3 mg-nél kisebb adagokkal kezelt betegek esetében. Ha 3 honapos fenntartd kezelés utdn a demencias
tiinetek hanyatlasanak mértékében nem torténik javulas, akkor a kezelést abba kell hagyni. Akkor is
fontolora kell venni a kezelés felfiiggesztését, amikor a terapias hatds megsziinte nyilvanvalova valik.

A rivasztigminre adott individualis valasz nem lathatd elére. Azonban nagyobb terapias hatast
tapasztaltak azon Parkinson-koros betegeknél, akik kozepesen sulyos demenciaban szenvedtek. Ehhez
hasonldan nagyobb hatast figyeltek meg azon Parkinson-koros betegeknél, akiknek vizualis
hallucinacioik voltak (lasd 5.1 pont).

A kezelés hatékonysagara 6 honapnal hosszabb idejli placebokontrollos vizsgalat nem all
rendelkezésre.

A terdpia ujrakezdése
Ha a kezelés harom napnal hosszabb idére megszakad, az ujrakezdést napi kétszer 1,5 mg dozissal kell
inditani. A dozis beallitasat ez esetben a fent leirtak szerint kell végezni.

Kiilonleges betegcsoportok

Vese- és majkdrosodads

Enyhe, illetve kozépstilyos vese- vagy majkarosodasban szenvedd betegek esetében nem sziikséges a
dozismodositas. Azonban ebben a betegcsoportban a megndvekedett expozicio miatt a dozisbeallitast
az egyéni toleralhatdsag szoros ellendrzése mellett kell végezni, mivel a klinikailag jelentés mértékben
besziikiilt vese- vagy majfunkcioja betegeknél tobb dozisfiiggd mellékhatas jelentkezhet. Stilyos
majkarosodasban szenvedd betegeket nem vizsgaltak, ugyanakkor a Nimvastid kapszula alkalmazhato
ennél a betegpopulacional, szoros monitorozas feltétele mellett (1asd 4.4 és 5.2 pont).

Gvermekek és serdiilok
A Nimvastidnak gyermekek esetén nincs relevans alkalmazésa az Alzheimer-tipusti demencia kezelése
esetén.




4.3 Ellenjavallatok

A készitmény rivasztigmin hatoanyagaval, mas karbamat-szarmazékokkal vagy a 6.1 pontban felsorolt
barmely segédanyagaval szembeni tilérzékenység.

A rivasztigmin tapasz esetén allergias kontakt dermatitisre utal6, az alkalmazas helyén jelentkez6
reakciok a korelézményben (lasd 4.4 pont).

4.4 Kiilonleges figyelmeztetések és az alkalmazassal kapcsolatos évintézkedések

A mellékhatasok incidencidja és sulyossaga altalaban az adagok nagysagaval novekszik. Ha a kezelés
harom napnal hosszabb idére megszakadna, a gyogyszerszedést — az esetleges mellékhatasok (pl.
hanyas) kockazatanak csokkentése érdekében — ismét napi kétszer 1,5 mg dozissal kell Gjrainditani.

A rivasztigmin tapasz esetén az alkalmazas helyén bérreakciok jelentkezhetnek, ezek intenzitasa
rendszerint enyhe vagy kdzepesen stlyos. Onmagukban ezek a reakcidk nem jeleznek szenzitizaciot.
Ugyanakkor a rivasztigmin tapasz alkalmazasa allergias kontakt dermatitishez vezethet.

Allergias kontakt dermatitisre kell gyanakodni, ha az alkalmazas helyén jelentkez6 reakciok
nagyobbak, mint a tapasz mérete, ha intenzivebb lokalis reakciokra van bizonyiték (pl. fokoz6do
erythema, oedema, papulak, vesiculak), valamint ha a tlinetek a tapasz eltavolitasat kovetd 48 oran
beliil nem javulnak jelentdsen. Ezekben az esetekben a kezelést abba kell hagyni (lasd 4.3 pont).

Az olyan betegeket, akiknél a rivasztigmin tapasz mellett allergias kontakt dermatitisre utalo, az
alkalmazas helyén jelentkezd reakciok alakulnak ki, és akiknél tovabbra is rivasztigmin-kezelés
sziikséges, egy negativ allergia vizsgalat utan csak per os rivasztigminre, és csak szoros orvosi
feliigyelet mellett szabad atallitani. Lehet, hogy a rivasztigmin tapasz expozicié kovetkeztében a
rivasztigminre szenzitizalodott betegek egy része semmilyen formaban nem képes szedni a
rivasztigmint.

Vannak a forgalomba hozatalt kdvetd, olyan betegekrdl szol6 ritka jelentések, akiknél a rivasztigmin
alkalmazésakor allergias dermatitist (disszeminalt) észleltek, tekintet nélkiil az alkalmazéas mddjara
(szajon at torténd, transzdermalis). Ezekben az esetekben a kezelést abba kell hagyni (1asd 4.3 pont).

A betegeket és gondozoikat ennek megfelelden kell utasitasokkal ellatni.

Dézisbeallitas: roviddel a dozisndvelést kovetden mellékhatdsokat (pl. hypertonidt és hallucinicidkat
az Alzheimer-tipusu demenciaban szenvedd betegeknél és az extrapiramidalis tiinetek — kiilondsen a
tremor — rosszabbodasat a Parkinson-kérhoz tarsulé demencidban szenvedd betegeknél) figyeltek meg,
amelyek javulhatnak a doziscsokkentés kovetkeztében. Mas esetekben a rivasztigmin adasat
felfiiggesztették (lasd 4.8 pont).

Az emésztOrendszeri betegségek és tiinetek, mint pl. a hanyinger, hanyas és hasmenés dozisfiiggoek,
és kiilonosen a terapia kezdetén és/vagy a dozis novelésekor fordulhatnak el6 (lasd 4.8 pont). E
mellékhatasok nék esetében gyakoribbak. Azok a betegek, akik tartds hanyas vagy hasmenés miatt a
dehydratio jeleit vagy tiineteit mutatjak, intravénas folyadékkal kezelhetdk, és, ha felismerésre kertil, a
dozis csokkentése vagy a gyogyszer elhagyasa és azonnali kezelés sziikséges. A dehydratio sulyos
kovetkezményekkel jarhat.

Az Alzheimer-tipusti demenciaban szenvedd betegek veszithetnek testtomegiikb6l. A
testtomeg-csokkenést a kolinészteraz-gatlokkal — beleértve a rivasztigmint is — torténd kezeléssel
hozzak kapcsolatba. A kezelés ideje alatt a testtomeget ellendrizni kell.

Rivasztigmin-kezeléssel 0sszefiiggd sulyos hanyas esetén a 4.2 pontban javasoltaknak megfeleléen
kell a dozist beallitani. Néhany esetben a stlyos hanyas nyel6cs6 ruptiraval jart (lasd 4.8 pont). Ilyen
esetek kiilondsen dozis ndvelésekor vagy nagy dozist rivasztigmin adasakor jelentkeznek.



Az elektrokardiogramon QT-megnyulas fordulhat el6 egyes kolinészteraz-gatlé készitményekkel,
koztiik a rivasztigminnel kezelt betegeknél. A rivasztigmin bradycardiat okozhat, ami a forsades de
pointes kialakulasanak egy kockazati tényezdje, foként a rizikdfaktorokkal rendelkezé betegeknél.
Elévigyazatossag javasolt azoknal a betegeknél, akik anamnézisében QTc-megnytilas szerepel vagy a
csaladjukban eléfordult mar ilyen allapot, illetve akiknél magasabb a torsades de pointes
kialakulasanak a kockazata, példaul azoknal, akiknek dekompenzalt szivelégtelenségiik van,
nemrégiben myocardialis infarctusuk zajlott, bradyarrhythmiasak, hypokalaemiara vagy
hypomagnesaemidra valo hajlamosité tényezdjiik van, vagy olyan gyodgyszereket alkalmaznak
egyidejiileg, amelyekr6l ismert, hogy QT-megnyulast és/vagy torsades de pointes-t indukalnak.
Ezekben az esetekben klinikai monitorozas (EKG) is sziikségessé valhat(lasd 4.5 és 4.8 pont).

A rivasztigmin alkalmazasa kiilonds 6vatossagot igényel sick sinus szindroma vagy ingeriiletvezetési
rendellenességek (sino-atrialis block, atrio-ventricularis block) esetén (lasd 4.8 pont).

A rivasztigmin fokozhatja a gyomorsav-szekréciot. Ovatossag sziikséges aktiv gyomor- vagy
nyombélfekélyes, illetve ezen betegségre hajlamos betegek kezelésekor.

Amennyiben a beteg anamnézisében asthma vagy obstructiv tiidobetegség szerepel, a
kolinészteraz-gatlok rendelésekor nagy odafigyelés sziikséges.

A kolinomimetikumok eldidézhetik vagy sulyosbithatjak a hugyuti elzarodast és gorcsoket, ezért erre
a betegségre hajlamos betegek kezelésekor dvatossag ajanlott.

A rivasztigmin alkalmazasat még nem vizsgaltak stlyos Alzheimer-tipusu és Parkinson-koérhoz tarsuld
demenciaban, illetve mas tipust demencidban vagy egyéb memoriazavarban (pl. korfliggd kognitiv
funkcioromlasban) szenvedd betegeknél, és ezért alkalmazasa ebben a betegpopulacidoban nem
javasolt.

A tobbi kolinomimetikumokhoz hasonldan a rivasztigmin sulyosbithat vagy kivalthat extrapyramidalis
tiineteket. A tremor incidencidjanak, illetve intenzitdsanak fokozddasat és a betegség romlasat
(beleértve a bradykinesiat, dyskinesiat, természetellenes testtartast) figyelték meg a Parkinson-korhoz
tarsulé demenciaban szenvedo betegeknél (1asd 4.8 pont). Egyes esetekben (pl. kezelés megszakitasa
tremor kialakuldsa miatt: 1,7% a rivasztigmin mellett, mig 0% a placebo mellett) ezek az események a
rivasztigmin-kezelés abbahagyasahoz vezettek. Ezen mellékhatasok klinikai monitorozasa javasolt.

Kiilénleges betegcsoportok

Klinikailag jelentés mértékben besziikiilt vese- vagy majfunkcidju betegeknél tobb mellékhatas
jelentkezhet (1asd 4.2 és 5.2 pont). Az egyéni tolerabilitasnak megfeleld titralasra vonatkozo adagolasi
ajanlast szigortian be kell tartani. Silyos majkarosodasban szenvedd betegeket nem vizsgaltak. A
Nimvastid azonban alkalmazhat6 ennél a betegcsoportnal, ilyenkor szoros monitorozas sziikséges.

Az 50 kg alatti testtomegili betegeknél tobb mellékhatas tapasztalhato, és nagyobb a valosziniisége
annak, hogy meg kell szakitani kezelésiiket a mellékhatasok miatt.

4.5 Gyodgyszerkolcsonhatasok és egyéb interakciok

Mint kolinészteraz-gatlo, a rivasztigmin erdsitheti az anaesthesia soran hasznalt szukcinilkolin-tipusu
izomrelaxansok hatasat. Ovatossag ajanlott az anaestheticumok kivalasztasa soran. Sziikség esetén
mérlegelendd a lehetséges dozismodositas vagy a kezelés idészakos felfiiggesztése.

A farmakodindmids hatasaira, valamint a lehetséges additiv hatasokra vald tekintettel a rivasztigmin
nem adhat6 egyidejiileg mas kolinomimetikus hatéanyagokkal. A rivasztigmin zavarhatja az
antikolinerg gyogyszerek (pl. oxibutinin, tolterodin) hatasat.

Bradycardiahoz vezet6 additiv hatasokrol (amelyek ajulast eredményezhetnek) szdmoltak be a
kiilonbdzo béta-blokkoldk (beleértve az atenololt is) és a rivasztigmin kombinalt alkalmazasa mellett.



A legnagyobb cardiovascularis kockdzattal varhatéan a béta-blokkolok jarnak, de beszamolok
érkeztek az egyéb béta-blokkolokat alkalmazo betegek kapcsan is. Ezért elovigyazatossag sziikséges,
amikor a rivasztigmint béta-blokkolokkal és még mas, bradycardiat okozo szerekkel kombinaljak
(példaul a I11. osztalyba tartozo antiarrhythmias szerekkel, kalciumcsatorna-antagonistakkal, digitalisz
glikoziddal, pilokarpinnal).

Mivel a bradycardia a forsades de pointes el6fordulasanak kockazati tényezdje, a rivasztigmin
QT-megnytlast vagy torsades de pointes-t indukalo gyogyszerekkel valé kombinacidja — igymint az
antipszihotikumok, példaul bizonyos fenotiazinok (kloérpromazin, levomepromazin), benzamidok
(szulpirid, szultoprid, amiszulprid, tiaprid, veraliprid), a pimozid, haloperidol, droperidol, ciszaprid,
citalopram, difemanil, iv. eritromicin, halofantrin, mizolasztin, metadon, pentamidin és moxifloxacin —
koriiltekintd megfigyelést és klinikai monitorozast (EKG) is sziikségessé tehet.

Nem észleltek farmakokinetikai interakciot a rivasztigmin €s a digoxin, a warfarin, a diazepam vagy a
fluoxetin k6zott az egészséges onkéntesek korében végzett vizsgalatok soran. A warfarin indukalta
protrombin-id6 ndvekedést nem befolyasolja a rivasztigmin adasa. Ugyancsak nem észleltek
nemkivant hatast a sziv ingeriiletvezetésében a digoxin és rivasztigmin egyiittadasa soran.

Metabolizmusa alapjan valdsziniitlen a mas gyogyszerekkel torténé metabolikus kélcsonhatas
kialakulasa, bar a rivasztigmin gatolhatja egyéb hatéanyagok butirilkolin-észteraz medialta
metabolizmusat.

4.6 Termékenység, terhesség és szoptatas

Terhesség

.....

embereknél is el6fordul-e. Nincsenek terhességre vonatkozo klinikai adatok. Patkanyokon végzett
peri/postnatalis vizsgalatokban meghosszabbodott gestatios id6t figyeltek meg. A rivasztigmint a
terhesség ideje alatt nem szabad alkalmazni, csak akkor, ha erre egyértelmiien sziikség van.

Szoptatas

Allatokban a rivasztigmin kivalasztodik az anyatejbe. Nem ismeretes, hogy a rivasztigmin vajon
kivalasztodik-e az emberi anyatejbe. Ezért a rivasztigmint szedd nék nem szoptathatnak.

Termékenység

Patkanyoknal nem észleltek a rivasztigminnel kapcsolatos, a termékenységre vagy a reprodukcios
képességre vonatkozo kedvezdtlen hatasokat (14sd 5.3 pont). A rivasztigmin emberi termékenységre
vonatkozo hatasai nem ismeretesek.

4.7 A készitmény hatisai a gépjarmiivezetéshez és a gépek kezeléséhez sziikséges képességekre

Az Alzheimer-tipust demencia fokozatosan csokkentheti a gépjarmiivezetdi, illetve veszélyeztetheti a
gépek kezeléséhez sziikséges képességeket. Ezen kivill a rivasztigmin, féként a kezelés kezdetén és
dozisndveléskor szédiilést és aluszékonysagot okozhat. Ennek kovetkezményeként a rivasztigmin
kismértékben vagy kozepes mértékben befolyasolja a gépjarmiivezetéshez és a gépek kezeléséhez
sziikséges képességeket. Ennek megfelelden a kezeldorvosnak kell rendszeresen, egyedileg
ellendriznie, hogy a rivasztigminnel kezelt, demenciaban szenvedd beteg képes-e gépjarmiivet vezetni
vagy Osszetett gépeket kezelni.

4.8 Nemkivanatos hatasok, mellékhatasok

A biztonsagossagi profil osszefoglalasa




A leggyakrabban jelentett mellékhatasok gastrointestinalis jellegliek, beleértve a hanyingert (38%) és a
hanyast (23%), amelyek foként a dozisbeallitas soran jelentkeznek. Klinikai vizsgalatokban a
nbébetegek a férfiakhoz képest hajlamosabbnak bizonyultak a gastrointestinalis mellékhatasokra és a

testtomegvesztésre.

A mellékhatasok tablazatos felsorolasa

Az 1. tablazatban és a 2. tablazatban a mellékhatasok MedDRA szervrendszerek és gyakorisagi
kategoriak szerint keriilnek felsorolasra. A gyakorisagi kategoridkat az alabbiak szerint hatarozzak
meg: nagyon gyakori (> 1/10); gyakori (> 1/100 - < 1/10); nem gyakori (> 1/1000 - < 1/100); ritka
(= 1/10 000 - < 1/1000); nagyon ritka (< 1/10 000); nem ismert (a rendelkezésre all6 adatokbdl nem

allapithat6 meg.

Az 1. tablazatban felsorolt mellékhatasokat Alzheimer-tipusi demencidban szenved6 betegeknél

figyelték meg a rivasztigmin-kezelés kapcsan.

1. tablazat

Fert6z6 betegségek és parazitafertozések

Nagyon ritka Hugynuti fert6zések
Anyagcsere- és taplalkozasi betegségek és

tiinetek

Nagyon gyakori Anorexia

Gyakori Csokkent étvagy
Nem ismert Dehydratio
Pszichiatriai korképek

Gyakori Rémalmok
Gyakori Agitatio

Gyakori Confusio

Gyakori Szorongas

Nem gyakori Almatlansag

Nem gyakori Depresszio
Nagyon ritka Hallucinacid

Nem ismert Agresszid, nyugtalansag

Idegrendszeri betegségek és tiinetek
Nagyon gyakori

Gyakori

Gyakori

Gyakori

Nem gyakori

Ritka

Nagyon ritka

Szédiilés

Fejfajas

Aluszékonysag

Tremor

Syncope

Epilepszias rohamok

Extrapyramidalis tiinetek (koztiik a Parkinson-kor
rosszabbodasa)

Szivbetegségek és a szivvel kapcsolatos tiinetek
Ritka

Angina pectoris

Nagyon ritka

Nagyon ritka Arrhythmia (pl. bradycardia, atrio-ventricularis
block, kamrafibrillatio és tachycardia)

Nem ismert Sick sinus szindroma

Erbetegségek és tiinetek

Nagyon ritka Hypertonia

Emésztorendszeri betegségek és tiinetek

Nagyon gyakori Héanyinger

Nagyon gyakori Hanyas

Nagyon gyakori Diarrhoea

Gyakori Hasi fajdalom és dyspepsia

Ritka Gyomor- és nyombélfekély

Nagyon ritka Gastrointestinalis vérzések

Pancreatitis




Nem ismert

Néhany esetben nyeldcso rupturaval tarsult sulyos
hanyas (lasd 4.4 pont)

Msj- és epebetegségek, illetve tiinetek

Nem gyakori Emelkedett majfunkcios tesztek

Nem ismert Hepatitis

A bdr és a bor alatti szovet betegségei és tiinetei

Gyakori Hyperhydrosis

Ritka Borkititések

Nem ismert Pruritus, allergids dermatitis (disszeminalt)

Altalanos tiinetek, az alkalmazas helyén fellépé
reakciok

Gyakori Faradtsag és asthenia
Gyakori Rossz kozérzet

Nem gyakori Elesés
Laboratériumi és egyéb vizsgalatok

eredményei

Gyakori Testtomegvesztés

A kovetkez6é mellékhatasokat észlelték még a rivasztigmin transzdermalis tapasz mellett: delirium, 14z,
csokkent étvagy, vizelet inkontinencia (gyakori), pszichomotoros hyperaktivitas (nem gyakori),
erythema, urticaria, holyagok, allergias dermatitis (nem ismert).

A 2. tdblazat azokat a mellékhatdsokat mutatja, amelyeket a rivasztigmin kapszulaval kezelt,
Parkinson-korhoz tarsuld demenciaban szenvedo betegekkel végzett klinikai vizsgalatok alatt

jelentettek.

2. tablazat
Anyagcsere- és taplalkozasi betegségek és
tiinetek
Gyakori Csokkent étvagy
Gyakori Dehydratio
Pszichiatriai korképek
Gyakori Almatlansag
Gyakori Szorongas
Gyakori Nyugtalansag
Gyakori Vizualis hallucinaciok
Gyakori Depresszio
Nem ismert Agresszid
Idegrendszeri betegségek és tiinetek
Nagyon gyakori Tremor
Gyakori Szédiilés
Gyakori Aluszékonysag
Gyakori Fejfajas
Gyakori Parkinson-kor (rosszabbodo)
Gyakori Bradykinesia
Gyakori Dyskinesia
Gyakori Hypokinesia
Gyakori Fogaskerék rigiditas
Nem gyakori Dystonia
Szivbetegségek és a szivvel kapcsolatos tiinetek
Gyakori Bradycardia
Nem gyakori Pitvarfibrillacio
Nem gyakori Atrioventricularis blokk
Nem ismert Sick sinus szindréma
Erbetegségek és tiinetek
Gyakori Hypertonia




Nem gyakori Hypotensio
Emésztorendszeri betegségek és tiinetek

Nagyon gyakori Emelygés

Nagyon gyakori Hanyas

Gyakori Diarrhoea

Gyakori Hasi fajdalom és dyspepsia
Gyakori Fokozott nyalelvalasztas
Mij- és epebetegségek, illetve tiinetek

Nem ismert Hepatitis

A bor és a bor alatti szovet betegségei és tiinetei

Gyakori Hyperhydrosis

Nem ismert Allergias dermatitis (disszeminalt)

Altalanos tiinetek, az alkalmazas helyén fellép6
reakciok

Nagyon gyakori Elesés

Gyakori Faradtsag és asthenia
Gyakori Jaraszavar

Gyakori Parkinsonos jaras

A Parkinson-korhoz tarsulé demencia miatt egy, a rivasztigmin transzdermalis tapasszal kezelt
betegekkel végzett vizsgalatban a kovetkezd, tovabbi mellékhatast figyelték meg: izgatottsag

(gyakori).

A 3. tablazat egy specifikus, 24-hetes, rivasztigminnel végzett klinikai vizsgalatban, azoknak a
betegeknek a szamat és szazalékos aranyat adja meg, akik Parkinson-korhoz tarsulé demenciaban
szenvednek és el6fordultak olyan elére meghatarozott nemkivanatos események, amelyek a

parkinsonos tiinetek sulyosbodéasara utalhatnak.

3. tablazat

Olyan elére meghatarozott, nemkivanatos események, amelyek | Rivasztigmin Placebo
a Parkinson-kérhoz tarsul6 demenciaban szenvedo betegekben n (%) n (%)
a parkinsonos tiinetek silyosbodasara utalhatnak

A vizsgalatba bevont betegek szama 362 (100) 179 (100)
Azon betegek szama, akikben elére meghatarozott nemkivanatos 99 (27,3) 28 (15,6)
események jelentkeztek

Tremor 37(10,2) 7(3.,9)
Elesés 21(5,8) 11 (6,1)
Parkinson-kor (rosszabbodasa) 12 (3,3) 2(1,1)
Fokozott nyalelvalasztas 5(1,4) 0
Dyskinesia 5(1,4) 1(0,6)
Parkinsonizmus 8(2,2) 1(0,6)
Hypokinesia 1(0,3) 0
Mozgészavarok 1(0,3) 0
Bradykinesia 9(2,5) 3(1,7)
Dystonia 3(0,8) 1(0,6)
Jaraszavar 5(1,4) 0
[zommerevség 1(0,3) 0
Egyensulyzavar 3(0,8) 2(1,1)
Az izmok és iziiletek merevsége 3(0,8) 0
Rigor 1(0,3) 0
Motoros dysfunctio 1(0,3) 0

Feltételezett mellékhatasok bejelentése




A gyogyszer engedélyezését kovetden 1ényeges a feltételezett mellékhatasok bejelentése, mert ez
fontos eszkdze annak, hogy a gyogyszer elény/kockazat profiljat folyamatosan figyelemmel lehessen
kisérni.

Az egészségiigyi szakembereket kérjiik, hogy jelentsék be a feltételezett mellékhatasokat a hatosag
részére az V. fiiggelékben talalhaté elérhetdségek valamelyikén keresztiil.

4.9 Tuladagolas
Tiinetek

A véletlen tuladagolas a legtobb esetben nem jart klinikai jelekkel vagy tlinetekkel, és 24 oraval a
tuladagolas utan csaknem az dsszes érintett beteg folytatta a rivasztigmin-kezelést.

Muszkarinszerti tiinetekkel jard kolinerg toxicitasrol szamoltak be, amelyeket kézepesen sulyos
mérgezésnél figyeltek meg, ilyenek példaul a miosis, a kipirulas, az emésztérendszeri panaszok, koztiik a
hasi fajdalom, hanyinger, hanyés és hasmenés, a bradycardia, bronchospasmus és a fokozott bronchialis
szekrécio, hyperhidrosis, akaratlan vizeletiirités és/vagy székletiirités, lacrimatio, hypotonia és fokozott
nyalelvalasztas.

A még sulyosabb esetekben nikotinerg hatdsok is kialakulhatnak, mint példaul az izomgyengeség,
fasciculatio, gorcsrohamok és 1égzésleéllds, esetleg halalos kimenetellel.

Ezen kiviil vannak szédiiléssel, tremorral, fejfajassal, somnolentidval, zavart allapottal, hypertoniaval,
hallucinaciokkal és rossz kozérzettel jard, a forgalomba hozatalt kovetden jelentett esetek.

Kezelés

Mivel a rivasztigmin plazma-felezési ideje 1 6ra koriil van, és az acetilkolin-észteraz-gatld hatasa kb.
9 oran keresztiil tart, javasolt, hogy tiinetmentes tiladagolas esetén a beteg a kovetkezd 24 6raban
tovabbi rivasztigmin adagot ne vegyen be. Amennyiben a tiladagolas stilyos hanyingerrel és hanyassal
jar egyiitt, az antiemetikumok hasznalata megfontolandé. Az egyéb mellékhatasok kezelése sziikség
esetén tiineti lehet.

Stlyos tuladagolas esetén atropint lehet alkalmazni. Kezd6 adagként 0,03 mg/ttkg intravénas
atropin-szulfét javasolt. A tovabbi adagokat a klinikai valasztol fiiggden kell meghatarozni.
Szkopolamin hasznalata antidotumként nem ajanlott.

5.  FARMAKOLOGIAI TULAJDONSAGOK
5.1 Farmakodinamias tulajdonsagok
Farmakoterapias csoport: psychoanalepticumok, cholinesterase inhibitorok, ATC kéd: NO6D A03

A rivasztigmin egy karbamat tipusu acetilkolin- és butirilkolin-észterdz-gatlo, a feltevések szerint a
funkcionalisan érintetlen kolinerg neuronokbol felszabadulo6 acetilkolin lebomlasanak lassitasaval
konnyiti meg a kolinerg neurotranszmissziot. igy Alzheimer-tipust, valamint Parkinson-kérhoz
tarsulé demenciaban a rivasztigminnek eldnyds hatasa lehet a kolinerg zavar okozta kognitiv
deficitekre.

A rivasztigmin kovalens kotéssel komplexet alkot célenzimjével, és ezaltal atmenetileg inaktivalja azt.
Egészséges, fiatal emberekben az egyszeri 3 mg-os oralis adag a bevételt kovetd 1,5 6ran beliil,
megkozelitéleg 40%-kal csokkenti az acetilkolin-észteraz (AChE) aktivitasat a cerebrospinalis
folyadékban. Az enzim aktivitasa kb. 9 6raval a maximalis hatés elérése utan tér vissza az alapértékre.
Alzheimer-tipusu demencidban szenvedd betegek esetében a rivasztigmin altali AChE-gatlas a
liquorban dozisfiiggd volt az eddig vizsgalt legmagasabb, napi kétszer 6 mg-os adagig. Tizennégy
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rivasztigminnel kezelt Alzheimer-tipusii demencidban szenvedd beteg esetében a butirilkolin-észteraz
aktivitas gatlasanak mértéke a cerebrospinalis folyadékban hasonlo volt az AChE-gatlas mértékéhez.

Alzheimer-tipusti demencidban végzett klinikai vizsgalatok

A rivasztigmin hatasossagat harom egymastol fiiggetlen, domain-specifikus értékelé modszerrel
allapitottak meg, és a 6 honapos kezelési idészakban periodikusan értékeltek. Ezek magukba foglaltak
az ADAS-Cog-ot (Alzheimer’s Disease Assessment Scale — Cognitive subscale - Alzheimer-kor
értékelési skala — kognitiv alskdla, a felismerés teljesitmény alapi mérése), a CIBIC-Plus-t
(Clinician’s Interview Based Impression of Change-Plus - a klinikus interjun alapulé benyomaésa a
valtozasrol-plusz, amelyben a beteg apolojanak véleményét is figyelembe véve a kezeldorvos atfogdan
értékeli a beteg allapotat) és a PDS-t (Progressive Deterioration Scale - Progressziv sulyosbodasi
skala, a beteg apoldjanak értékelése a beteg napi aktivitasarol, ami magaban foglalja a személyi
higiénét, a taplalkozast, az 6ltozkodést, a mindennapos hazimunkakat, mint pl. a bevasarlast, a
kornyezetben valo tajékozodasi képességet, a pénziigyekben valé tajékozottsagot is, stb.).

A vizsgalatba bevont betegek MMSE (Mini Mental State Examination — rovid vizsgalat az elmeallapot
felmérésére) pontszdma 10-24 volt.

Az alabbi 4. tablazat a klinikailag relevans terapias valaszokat ado, enyhe-, kdzepesen stlyos
Alzheimer-tipusi demencidban szenvedd betegek Osszesitett eredményeit tartalmazza; a 3 alap
(pivotal) 26 hetes multicentrumos vizsgalat koziil 2 valtoztathatd dozisokkal végzett tanulmany volt.
Ezekben a vizsgélatokban eldzetesen klinikailag relevans terapias valaszként értékelték, ha az
ADAS-Cog legalabb 4 ponttal javult, a CIBIC-Plus pozitivan valtozott, illetve a PDS legalabb
10%-kal javult.

Tovabba a terapias valasz post-hoc értelmezését is tartalmazza a tablazat. A terapias valasz
masodlagos definicidja 4 pontos vagy nagyobb javulast kovetelt meg az ADAS-Cog-ban, valamint
el6irta, hogy nem rosszabbodhat a CIBIC-Plus és nem rosszabbodhat a PDS. A napi 6—12 mg
rivasztigmint kapok - e meghatarozasnak megfeleld valaszt mutatok - csoportjaban az atlagos
tényleges napi dozis 9,3 mg volt. Fontos megjegyezni, hogy az ezen indikacioban hasznalt értékeld
modszerek nem standardizaltak, és az egyéb hatdbanyagok eredményeivel vald kozvetlen
Osszehasonlitds eredményei nem érvényesek.

4. tablazat

Klinikailag szignifikans vilaszt mutat6 betegek (%)

wHintent to treat” elemzés ,Last observation carried forward”
(a vizsgalatba bevont betegek) elemzés
(kezelés alatti utolso megfigyelés alapjan
végzett elemzés)

Vilaszadas mérés Rivasztigmin Placebo Rivasztigmin Placebo
6-12 mg 6-12 mg
n =473 n =472 n=2379 n = 444
ADAS-Cog: legalabb 2] F** 12 5%k 12
4 pontos javulas
CIBIC-Plus: javulés 29%** 18 J2Ak 19
PDS: legalabb 10% 206%%* 17 30k 18
javulas
Legalabb 4 pont 10%* 6 12%%* 6
javulas
ADAS-Cog-ban a
CIBIC-Plus ¢és a PDS
romlasa nélkiil

%p<0,05; **p<0,01; ***p<0,001

Parkinson-kérhoz tarsuld demenciaban végzett klinikai vizsgéalatok

1"




A rivasztigmin hatasossagat Parkinson-korhoz tarsulé demenciaban egy 24 hetes, multicentrikus,
kettds vak, placebokontrollos alapvizsgalat, majd annak 24 hetes nyilt kiterjesztésii fazisa soran
bizonyitottak. A vizsgalatba bevont betegek MMSE (Mini-Mental State Examination) pontja
10-24 volt. A hatasossagot az 5. tablazatban szerepld két fiiggetlen értékeld skala alkalmazasaval
bizonyitottak, amelyeket a 6 honapos kezelési id6szak soran rendszeresen értékeltek: ADAS-Cog,

mely a kogniciot méri, valamint az ADCS-CGIC (Alzheimer's Disease Cooperative Study - Clinician's

Global Impression of Change), mely atfogoé értékelést ad.

5. tablazat

Parkinson-kérhoz ADAS-Cog ADAS-Cog | ADCS-CGIC ADCS-CGIC
tarsulé demencia Rivasztigmin | Placebo Rivasztigmin Placebo

ITT + RDO betegminta (n=329) (n=161) (n=329) (n=165)
Kiindulési atlag + SD 23,8 +£10,2 24,3+ 10,5 nem kifejezheté | nem kifejezheto
Atlagos valtozas a 2,1+8,2 -0,7+7,5 38+1,4 43+1,5

24. héten = SD

Beallitott kezelési eltérés 2,88! nem kifejezhetd

p-érték versus placebo <0,001" 0,007*

ITT - LOCF betegminta | (n=287) (n=154) (n=289) (n=158)
Kiindulési atlag £ SD 24,0+ 10,3 24,5+ 10,6 nem kifejezheté | nem kifejezhetd
Atlagos valtozas a 2,5+8,4 -0,8+7,5 3,7+14 43+1,5

24, héten = SD

Beallitott kezelési eltérés 3,54 nem kifejezhetd

p-érték versus placebo <0,001" <0,001%

" ANCOVA alapjan (faktorok: kezelés, illetve orszag; kovarians: kiindulasi ADAS-Cog). A pozitiv

valtozas javulast jelent.

* A konnyebb érthetdség kedvéért a tablazatban atlagok szerepelnek; a csoport elemzést van Elteren

probaval végezték

ITT: Intent-To-Treat (bevalasztas szerinti elemzés); RDO: Retrieved Drop Outs (a vizsgalatot id6 eldtt

megszakitod betegek adatainak felhasznalasaval végzett elemzés); LOCF: Last Observation Carried
Forward (kezelés alatti utolsé6 megfigyelés alapjan végzett elemzés)

Bar a terdpids hatas kimutathatd volt a teljes vizsgalati populdcidban, az adatok azt mutattak, hogy a
Parkinson-korhoz tarsuld kozepesen stilyos demencidban szenvedd betegek alcsoportjaban nagyobb
terapias hatas jelentkezett a placebohoz viszonyitva. Ehhez hasonl6an nagyobb hatast figyeltek meg
azon betegeknél, akiknek vizualis hallucindcidik voltak (lasd 6. tablazat).

6. tablazat

12

Parkinson-kérhoz ADAS-Cog ADAS-Cog | ADAS-Cog ADAS-Cog

tarsul6 demencia Rivasztigmin | Placebo Rivasztigmin Placebo
Betegek vizualis Betegek vizualis hallucinaciok
hallucinaciékkal nélkiil

ITT + RDO betegminta | (n=107) (n=60) (n=220) (n=101)

Kiindulasi atlag + SD 254+99 27.4+10,4 23,1+10,4 22,5+10,1

Atlagos valtozas a 1,0 £9,2 -2,1£8,3 2,6 7,6 0,1+6,9

24, héten = SD

Beallitott kezelési eltérés 427! 2,09!




p-érték versus placebo 0,002 0,015

Betegek kozepesen siilyos Betegek enyhe demenciaval
demenciaval (MMSE 18-24)
(MMSE 10-17)
ITT - RDO betegminta | (n=87) (n=44) (n=237) (n=115)
Kiindulasi atlag + SD 32,6 £ 10,4 33,7+ 10,3 20,6 +7,9 20,7+7,9
Atlagos valtozas a 2,694 -1,8+7,2 1,9+7,7 -0,2+7,5
24. héten + SD
Beallitott kezelési eltérés 4,73! 2,14!
p-érték versus placebo 0,002! <0,010"

" ANCOVA alapjan (faktorok: kezelés, illetve orszag; kovarians: kiindulasi ADAS-Cog). A pozitiv
valtozas javulast jelent.

ITT: Intent-To-Treat (bevalasztas szerinti elemzés); RDO: Retrieved Drop Outs (a vizsgélatot id6 el6tt
megszakitd betegek adatainak felhasznalasaval végzett elemzés)

Az Eurdpai Gyogyszeriigynokség a gyermekek esetén minden korosztalynal eltekint a rivasztigmin
vizsgalati eredményeinek benyujtasi kotelezettségétol Alzheimer-tipust demencia és az idiopathids
Parkinson-korban szenvedé betegek demenciajanak kezelése esetén (1asd 4.2 pont,
gyermekgyogyaszati alkalmazasra vonatkozo6 informaciok).

5.2 Farmakokinetikai tulajdonsagok

Felszivédas

A rivasztigmin gyorsan és teljes mértékben felszivodik. A plazma cstiicskoncentracié kb. 1 6ra mulva
alakul ki. A rivasztigmin célenzimmel vald kélcsonhatdsa miatt biohasznosuldsa kb. 1,5-szeresen
nagyobb, mint ahogyan az a dézisndvelés alapjan varhat6. Az abszolut biohasznosulas 3 mg-os dézis
mellett kb. 36% £ 13%. A rivasztigmin étkezéssel egyidejiileg torténd alkalmazasa késlelteti a
felszivodast (tmax) 90 perccel, csokkenti a Crax-ot, €s megkozelitleg 30%-kal noveli az AUC-t.

Eloszlas

A rivasztigmin fehérje kotédése megkdozelitdleg 40%. Teljes mértékben atjut a vér-agy gaton, és a
latszolagos megoszlasi térfogata 1,8-2,7 l/ttkg kdzott van.

Biotranszformacio

A rivasztigmin gyorsan és nagymértékben metabolizalodik (felezési ideje a plazméban kb. 1 ora).
Elsédlegesen a kolinészteraz medialta hidrolizis utjan dekarbamilalt metabolitta alakul. In vitro ez a
metabolit minimalis (< 10%) acetilkolin-észteraz-gatlo hatast.

In vitro vizsgalatok alapjan nem varhat6 farmakokinetikai kolcsonhatés az alabbi citokrom izoenzimek
altal metabolizalt gyogyszerekkel: CYP1A2, CYP2D6, CYP3A4/5, CYP2E1, CYP2C9, CYP2CS,
CYP2C19 vagy CYP2B6. Az allatkisérletek eredményeire alapozva a f6bb citokrom P 450 izoenzimek
minimalis mértékben szerepelnek a rivasztigmin metabolizmusaban. 0,2 mg intravénas dozis
alkalmazasa utan a teljes rivasztigmin plazma clearance koriilbeliil 130 I/6ra volt, mig 2,7 mg
intravénas dozis beadasat kovetden ez az érték 70 1/6rara csokkent.

Elimindacié
A vizeletben valtozatlan rivasztigmin nem talalhat6. Az eliminaci6 legfobb utja a metabolitok vese

utjan torténd kivalasztasa. '*C-rivasztigmin adasat kovetéen, a vese tjan torténd eliminacié 24 6ran
beliil gyors és 1ényegében teljes volt (> 90%). A beadott adag kevesebb, mint 1%-a valasztodott ki a
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széklettel. Sem a rivasztigmin, sem a dekarbamilalt metabolit nem kumulalédott az Alzheimeres
betegekben.

Egy populacios farmakokinetikai analizis azt mutatta, hogy nikotin alkalmazasa a legfeljebb napi 12 mg
rivasztigmin kapszula szajon at t6rténd alkalmazasa utan 23%-kal noveli a rivasztigmin oralis

clearance-ét az Alzheimer-koros betegeknél (n = 75 dohanyz6 és 549 nem dohéanyzo).

Kiilonleges betegcsoportok

Idosek

Mig a rivasztigmin biohasznosuldsa nagyobb mértékii iddsebbekben , mint egészséges, fiatal
onkéntesekben, klinikai vizsgalatokban az 50-92 életév kozotti Alzheimeres betegekben nem észlelték
életkorfliggd eltérését.

Majkarosodas

Enyhe-mérsékelt majkarosodasban szenvedd betegek korében a rivasztigmin Crax értéke kb. 60%-kal
volt magasabb, az AUC érték pedig tobb, mint kétszerese volt annak, mint amit egészséges
személyekben mértek.

Vesekarosoddas

Meérsékelt vesekarosodas esetén a rivasztigmin Cpax €s AUC értéke tobb, mint kétszerese volt annak,
amit az egészséges személyekben mértek; habar a rivasztigmin Cmax és AUC értéke sulyos
veseelégtelenségben nem valtozott.

5.3 A preklinikai biztonsagossagi vizsgalatok eredményei

Patkanyokban, egerekben és kutyakban végzett ismételt dozisu toxicitasi vizsgalatokban csak a tulzott
farmakoldgiai aktivitds miatti hatdsokat észlelték. Célszervekre gyakorolt toxicitast nem figyeltek
meg. Allatvizsgalatokban — az alkalmazott allatkisérletes modell érzékenysége miatt — az embereknek
biztonsdgosan adhat6 dozistartomany hatarat nem érték el.

A rivasztigmin a standard in vitro és in vivo tesztsorozatban nem bizonyult mutagénnek, kivéve a
huméan periférias lymphocytakban a maximélis klinikai expoziciénal 10*-szer nagyobb dozis
alkalmazasaval végzett kromoszdmaaberracids vizsgalatot. Az in vivo micronucleus teszt negativ volt.
A {6 metabolit, a NAP226-90 szintén nem mutatott genotoxikus potencialt.

Egerekben és patkanyokban a maximalis toleralt d6zis alkalmazasa mellett nem észleltek karcinogén
hatast, bar a rivasztigmin és metabolitjainak expozicidja alacsonyabb volt, mint a human expozicio.
Amikor ezt testfeliiletre atszamitottak, a rivasztigmin és metabolitjainak expozicidja koriilbeliil a
maximalis ajanlott human 12 mg/nap dozisnak felelt meg; azonban az allatokban elért maximalis dozis
mintegy hatszorosa volt a maximalis human do6zisénak.

Allatokban a rivasztigmin atjutott a placentan és kivalasztodott az anyatejbe. Vemhes patkanyok és
nyulak esetében az oralisan alkalmazott rivasztigmin kapcsan nem észleltek teratogén potencialt. Him
és néstény patkanyokon végzett vizsgalatokban oralis alkalmazas mellett nem észlelték a rivasztigmin
termékenységre, illetve a reprodukcios képességre gyakorolt nemkivanatos hatasait sem a sziil6i
generacioban, sem a sziilok utddainal.

Egy nyulakon végzett vizsgalatban a rivasztigmin enyhe szem/nyélkahartya irritacios hatasat
azonositottak.

6. GYOGYSZERESZETI JELLEMZOK

6.1 Segédanyagok felsorolasa

Kapszulamag
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mikrokristalyos celluléz
hipromelléz

vizmentes kolloid szilicium-dioxid
magnézium-sztearat

Kapszulahéj

Nimvastid 1,5 mg kemény kapszula
titan-dioxid (E171)

sarga vas-oxid (E172)

zselatin

Nimvastid 3 mg kemény kapszula
titan-dioxid (E171)

sarga vas-oxid (E172)

voros vas-oxid (E172)

zselatin

Nimvastid 4,5 mg kemény kapszula
titan-dioxid (E171)

sarga vas-oxid (E172)

voros vas-oxid (E172)

zselatin

Nimvastid 6 mg kemény kapszula
titan-dioxid (E171)

sarga vas-oxid (E172)

voros vas-oxid (E172)

zselatin

6.2 Inkompatibilitasok

Nem értelmezheto.

6.3 Felhasznalhatosagi idétartam

5 év.

6.4 Kiilonleges tarolasi eldirasok

Ez a gyogyszer nem igényel kiilonleges tarolast.

6.5 Csomagolas tipusa és Kiszerelése

14 (csak a 1,5 mg-os esetében), 28, 30, 56, 60 vagy 112 db kemény kapszula buborékcsomagolasban
(PVC/PVDC/Al-f6lia), dobozban.

200 vagy 250 db kemény kapszula HDPE tartalyban.

Nem feltétleniil mindegyik kiszerelés kertil kereskedelmi forgalomba.

6.6 A megsemmisitésre vonatkozo kiilonleges ovintézkedések

A megsemmisitésre vonatkozoan nincsenek kiilonleges eldirasok.

7. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJA
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KRKA, d.d., Novo mesto, gmarj eSka cesta 6, 8501 Novo mesto, Szlovénia

8. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)

Nimvastid 1,5 mg kemény kapszula

14 db kemény kapszula: EU/1/09/525/001
28 db kemény kapszula: EU/1/09/525/002
30 db kemény kapszula: EU/1/09/525/003
56 db kemény kapszula: EU/1/09/525/004
60 db kemény kapszula: EU/1/09/525/005
112 db kemény kapszula: EU/1/09/525/006
200 db kemény kapszula: EU/1/09/525/047
250 db kemény kapszula: EU/1/09/525/007

Nimvastid 3 mg kemény kapszula

28 db kemény kapszula: EU/1/09/525/008
30 db kemény kapszula: EU/1/09/525/009
56 db kemény kapszula: EU/1/09/525/010
60 db kemény kapszula: EU/1/09/525/011
112 db kemény kapszula: EU/1/09/525/012
200 db kemény kapszula: EU/1/09/525/048
250 db kemény kapszula: EU/1/09/525/013

Nimvastid 4,5 mg kemény kapszula

28 db kemény kapszula: EU/1/09/525/014
30 db kemény kapszula: EU/1/09/525/015
56 db kemény kapszula: EU/1/09/525/016
60 db kemény kapszula: EU/1/09/525/017
112 db kemény kapszula: EU/1/09/525/018
200 db kemény kapszula: EU/1/09/525/049
250 db kemény kapszula: EU/1/09/525/019

Nimvastid 6 mg kemény kapszula

28 db kemény kapszula: EU/1/09/525/020
30 db kemény kapszula: EU/1/09/525/021
56 db kemény kapszula: EU/1/09/525/022
60 db kemény kapszula: EU/1/09/525/023
112 db kemény kapszula: EU/1/09/525/024
200 db kemény kapszula: EU/1/09/525/050
250 db kemény kapszula: EU/1/09/525/025

9. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY ELSO KIADASANAK/
MEGUJITASANAK DATUMA

A forgalomba hozatali engedély els6 kiadasanak datuma: 2009. majus 11.
A forgalomba hozatali engedély legutobbi megtijitasanak datuma: 2014. januar 16.

10. A SZOVEG ELLENORZESENEK DATUMA

A gyogyszerrdl részletes informacid az Eurdpai Gyogyszeriigynokség internetes honlapjan
(http://www.ema.europa.cu) talalhato.
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1. A GYOGYSZER NEVE

Nimvastid 1,5 mg szjban diszpergalddo tabletta
Nimvastid 3 mg szjban diszpergalodo tabletta
Nimvastid 4,5 mg szajban diszpergalddo tabletta
Nimvastid 6 mg szajban diszpergalodo tabletta

2. MINOSEGI ES MENNYISEGI OSSZETETEL

Nimvastid 1,5 mg sz4jban diszpergalodo tabletta
1,5 mg rivasztigmin (rivasztigmin-hidrogén-tartarat formajaban) szajban diszpergal6do tablettanként.

Ismert hatasu segédanyag
5,25 ug szorbit (E420) szajban diszpergalodo tablettanként.

Nimvastid 3 mg szajban diszpergalddo tabletta
3 mg rivasztigmin (rivasztigmin-hidrogén-tartarat formajaban) szajban diszpergalodo tablettanként.

Ismert hatasu segédanyag
10,5 pg szorbit (E420) szajban diszpergalddo tablettanként.

Nimvastid 4,5 mg szajban diszpergalddo tabletta
4,5 mg rivasztigmin (rivasztigmin-hidrogén-tartarat formajaban) szajban diszpergalddo tablettanként.

Ismert hatasu segédanyag
15,75 pg szorbit (E420) szajban diszpergalddo tablettanként.

Nimvastid 6 mg szdjban diszpergdl6do tabletta
6 mg rivasztigmin (rivasztigmin-hidrogén-tartarat formajaban) szajban diszpergalodo tablettanként.

Ismert hatasu segédanyag
21 pg szorbit (E420) szajban diszpergalddo tablettanként.

A segédanyagok teljes listajat lasd a 6.1 pontban.

3.  GYOGYSZERFORMA
Szajban diszpergalodo tabletta

Fehér szini, kerek tabletta.

4.  KLINIKAI JELLEMZOK

4.1 Terapias javallatok

Enyhe-, kdzepesen stlyos Alzheimer-tipusu demencia tiineti kezelésére.

Idiopatias Parkinson-koérban szenvedd betegek enyhe-, kozepesen sulyos demencidjanak tiineti
kezelésére.

4.2 Adagolas és alkalmazas

A kezelés elrendelését €s feliigyeletét az Alzheimer-tipusu, illetve a Parkinson-korhoz tarsulo

srer
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mindenkori irdnyelvek alapjan kell felallitani. A rivasztigmin-kezelés csak akkor kezdhetd el, ha
rendelkezésre all egy olyan gondozd személy, aki rendszeresen feliigyeli a beteg gyogyszerszedését.

Adagolas

A rivasztigmint naponta kétszer, a reggeli és az esti étkezéssel kell bevenni.

A Nimvastid szajban diszpergalddo tablettat be kell venni a szajba, ahol gyorsan szétoszlik a nyalban,
igy konnyen lenyelhetd. A szajbol mar nehéz épségben kivenni a szajban diszpergalodo tablettat.
Mivel a szajban diszpergalodo tabletta torékeny, ezért a buborékfolia csomagolas kinyitasa utan
azonnal be kell venni.

A rivasztigmin szajban diszpergalodo tabletta bioekvivalens a rivasztigmin kapszulaval; felszivodasi
sebességiik és a felszivodas mértéke hasonld. Adagolasa és az alkalmazas gyakorisaga a rivasztigmin
kapszulaéval azonos. A rivasztigmin szajban diszpergal6doé tablettak a rivasztigmin kapszulak helyett
alkalmazhatok.

Kezdo dozis
Naponta kétszer 1,5 mg.

Dozisbedllitas

A kezd6 adag naponta kétszer 1,5 mg. Ha a beteg ezt a dozist minimum 2 héten at jol toleralja, az adag
naponta kétszer 3 mg-ra novelhetd. A késobbi, napi kétszer 4,5 mg-ra, illetve napi kétszer 6 mg-ra
torténd fokozatos dozisndveléseknek szintén a jelenlegi dozis jo toleralhatosagan kell alapulniuk,
adasukat az el6z6 adaggal tortént minimum két hetes panaszmentes kezelést kovetéen lehet
mérlegelni.

Amennyiben a kezelés soran mellékhatasok (pl. hanyinger, hanyas, hasi fajdalom, étvagycsokkenés),
testtomeg-csokkenés, vagy az extrapiramidalis tiinetek (pl. tremor) rosszabbodasa figyelheté meg a
Parkinson-korhoz tarsuld demencidban szenvedd betegek esetében, egy vagy tobb gydgyszeradag
bevételének kihagyasat kovetden ezek javulhatnak. Ha a mellékhatasok tovabbra is fennallnanak, a
dozist ideiglenesen az el6z0, jol toleralt adagra kell csokkenteni, vagy meg kell szakitani a kezelést.

Fenntarto adag
A hatékony dozis naponta kétszer 3 mg - 6 mg. A maximalis terapias eldny biztositasa érdekében a

betegeket a legmagasabb, altaluk még jol toleralt adagon kell tartani. Javasolt legnagyobb napi adag:
naponta kétszer 6 mg.

A fenntarto kezelés olyan hosszu ideig folytathato, amig az terapias elényt nytjt a betegnek. Ezért a
rivasztigmin-kezelés nyujtotta klinikai eldnyt rendszeresen Gjra kell értékelni, kiilondsen a napi kétszer
3 mg-nal kisebb adagokkal kezelt betegek esetében. Ha 3 honapos fenntartd kezelés utan a demencias
tiinetek hanyatlasanak mértékében nem torténik javulas, akkor a kezelést abba kell hagyni. Akkor is
fontolora kell venni a kezelés felfiiggesztését, amikor a terdpias hatds megszlinte nyilvanvalova valik.

A rivasztigminre adott individudlis valasz nem lathat6 elére. Azonban nagyobb terapias hatast
tapasztaltak azon Parkinson-koros betegeknél, akik kozepesen sulyos demenciaban szenvedtek. Ehhez
hasonl6an nagyobb hatast figyeltek meg azon Parkinson-koéros betegeknél, akiknek vizualis
hallucinacioik voltak (lasd 5.1 pont).

A kezelés hatékonysagara 6 honapnal hosszabb ideji placebokontrollos vizsgalat nem all
rendelkezésre.

A terdpia ujrakezdése
Ha a kezelés harom napnal hosszabb id6ére megszakad, az Gjrakezdést napi kétszer 1,5 mg dozissal kell
inditani. A dozis beallitasat ez esetben a fent leirtak szerint kell végezni.

Kiilonleges betegcsoportok
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Vese- és mdjkarosodas

Enyhe, illetve kdzépsulyos vese- vagy majkarosodasban szenvedd betegek esetében nem sziikséges a
dozismodositas. Azonban ebben a betegcsoportban a megnovekedett expozicio miatt a dozisbeallitast
az egyéni toleralhatdsag szoros ellendrzése mellett kell végezni, mivel a klinikailag jelentds mértékben
besziikiilt vese- vagy majfunkcidji betegeknél tobb dozisfiiggd mellékhatas jelentkezhet. Sulyos
majkarosodasban szenvedd betegeket nem vizsgaltak, ugyanakkor a Nimvastid szajban diszpergalodo
tabletta alkalmazhat6 ennél a betegpopulacional, szoros monitorozas feltétele mellett (1asd 4.4

és 5.2 pont).

Gvermekek és serdiilok
A Nimvastidnak gyermekek esetén nincs relevans alkalmazasa az Alzheimer-tipusu demencia kezelése
esetén.

4.3 Ellenjavallatok

A készitmény rivasztigmin hatéanyagéval, mas karbamat-szarmazékokkal vagy a 6.1 pontban felsorolt
barmely segédanyagaval szembeni tulérzékenység.

A rivasztigmin tapasz esetén allergids kontakt dermatitisre utald, az alkalmazas helyén jelentkez6
reakciok a kérelézményben (1asd 4.4 pont).

4.4 Kiilonleges figyelmeztetések és az alkalmazassal kapcsolatos évintézkedések

A mellékhatasok incidencija és stilyossaga altalaban az adagok nagysagaval névekszik. Ha a kezelés
harom napnal hosszabb idére megszakadna, a gyogyszerszedést — az esetleges mellékhatasok (pl.
hanyas) kockazatanak csokkentése érdekében — ismét napi kétszer 1,5 mg dozissal kell Gjrainditani.

A rivasztigmin tapasz esetén az alkalmazas helyén bdrreakciok jelentkezhetnek, ezek intenzitasa
rendszerint enyhe vagy kdzepesen stlyos. Onmagukban ezek a reakciok nem jeleznek szenzitizaciot.
Ugyanakkor a rivasztigmin tapasz alkalmazasa allergias kontakt dermatitishez vezethet.

Allergias kontakt dermatitisre kell gyanakodni, ha az alkalmazas helyén jelentkez6 reakcidok
nagyobbak, mint a tapasz mérete, ha intenzivebb lokalis reakciokra van bizonyiték (pl. fokozodo
erythema, oedema, papulék, vesiculak), valamint ha a tiinetek a tapasz eltavolitasat koveto 48 oran
beliil nem javulnak jelentésen. Ezekben az esetekben a kezelést abba kell hagyni (1asd 4.3 pont).

Az olyan betegeket, akiknél a rivasztigmin tapasz mellett allergias kontakt dermatitisre utald, az
alkalmazas helyén jelentkez reakciok alakulnak ki, és akiknél tovabbra is rivasztigmin-kezelés
sziikséges, egy negativ allergia vizsgalat utan csak per os rivasztigminre, és csak szoros orvosi
feliigyelet mellett szabad atallitani. Lehet, hogy a rivasztigmin tapasz expozicié kovetkeztében a
rivasztigminre szenzitizalddott betegek egy része semmilyen forméban nem képes szedni a
rivasztigmint.

Vannak a forgalomba hozatalt kovetd, olyan betegekr6l szolo ritka jelentések, akiknél a rivasztigmin
alkalmazasakor allergias dermatitist (disszeminalt) észleltek, tekintet nélkiil az alkalmazas modjara
(szajon at torténd, transzdermalis). Ezekben az esetekben a kezelést abba kell hagyni (1asd 4.3 pont).

A betegeket és gondozoikat ennek megfelelden kell utasitasokkal ellatni.

Dozisbeallitas: roviddel a dozisndvelést kdvetden mellékhatasokat (pl. hypertoniat és hallucinacidkat
az Alzheimer-tipusti demencidban szenvedd betegeknél és az extrapiramidalis tiinetek — kiilonosen a
tremor — rosszabbodasat a Parkinson-kérhoz tarsulé demenciaban szenvedd betegeknél) figyeltek meg,
amelyek javulhatnak a doziscsokkentés kovetkeztében. Mas esetekben a rivasztigmin adasat
felfiiggesztették (lasd 4.8 pont).
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Az emésztOrendszeri betegségek és tiinetek, mint pl. a hanyinger, hanyas és hasmenés dozisfiiggoek,
és kiilondsen a terapia kezdetén és/vagy a dozis novelésekor fordulhatnak el6 (1asd 4.8 pont). E
mellékhatasok nék esetében gyakoribbak. Azok a betegek, akik tartds hanyas vagy hasmenés miatt a
dehydratio jeleit vagy tiineteit mutatjak, intravénas folyadékkal kezelhetdk, és, ha felismerésre keriil, a
dozis csokkentése vagy a gydgyszer elhagyasa és azonnali kezelés sziikséges. A dehydratio sulyos
kovetkezményekkel jarhat.

Az Alzheimer-tipust demencidban szenvedod betegek veszithetnek testtomegiikbdl. A
testtdmeg-csokkenést a kolinészteraz-gatlokkal — beleértve a rivasztigmint is — torténd kezeléssel
hozzak kapcsolatba. A kezelés ideje alatt a testtomeget ellendrizni kell.

Rivasztigmin-kezeléssel 6sszefliggd sulyos hanyas esetén a 4.2 pontban javasoltaknak megfeleléen
kell a dozist beallitani. Néhany esetben a sulyos hanyas nyeldcso ruptiraval jart (lasd 4.8 pont). Ilyen
esetek kiilondsen dozis ndvelésekor vagy nagy dozisu rivasztigmin adasakor jelentkeznek.

Az elektrokardiogramon QT-megnyulas fordulhat eld egyes kolinészteraz-gatlé készitményekkel,
koztiik a rivasztigminnel kezelt betegeknél. A rivasztigmin bradycardiat okozhat, ami a forsades de
pointes kialakulasanak egy kockazati tényezdje, foként a rizikdfaktorokkal rendelkezd betegeknél.
Elévigyazatossag javasolt azoknal a betegeknél, akik anamnézisében QTc-megnytilas szerepel vagy a
csaladjukban eléfordult mar ilyen allapot, illetve akiknél magasabb a torsades de pointes
kialakulasanak a kockazata, példaul azoknal, akiknek dekompenzalt szivelégtelenségiik van,
nemrégiben myocardialis infarctusuk zajlott, bradyarrhythmiasak, hypokalaemiara vagy
hypomagnesaemidra val6 hajlamositd tényezdjiik van, vagy olyan gyogyszereket alkalmaznak
egyidejiileg, amelyekr6l ismert, hogy QT-megnyulast és/vagy torsades de pointes-t indukalnak.
Ezekben az esetekben klinikai monitorozas (EKG) is sziikségessé valhat (lasd 4.5 és 4.8 pont).

A rivasztigmin alkalmazasa kiilonds 6vatossagot igényel sick sinus szindroma vagy ingeriiletvezetési
rendellenességek (sino-atrialis block, atrio-ventricularis block) esetén (lasd 4.8 pont).

A rivasztigmin fokozhatja a gyomorsav-szekréciot. Ovatossag sziikséges aktiv gyomor- vagy
nyombélfekélyes, illetve ezen betegségre hajlamos betegek kezelésekor.

Amennyiben a beteg anamnézisében asthma vagy obstructiv tildobetegség szerepel, a
kolinészteraz-gatlok rendelésekor nagy odafigyelés sziikséges.

A kolinomimetikumok eléidézhetik vagy sulyosbithatjak a hugyti elzarodast és goresoket, ezért erre
a betegségre hajlamos betegek kezelésekor dvatossag ajanlott.

A rivasztigmin alkalmazasat még nem vizsgaltak stulyos Alzheimer-tipusu és Parkinson-korhoz tarsulo
demencidban, illetve mas tipust demenciaban vagy egyéb memoriazavarban (pl. korfliggd kognitiv
funkcioromlasban) szenvedd betegeknél, és ezért alkalmazasa ebben a betegpopulacidoban nem
javasolt.

A t6bbi kolinomimetikumokhoz hasonléan a rivasztigmin sulyosbithat vagy kivalthat extrapyramidalis
tiineteket. A tremor incidencidjanak, illetve intenzitdsanak fokozddasat és a betegség romlasat
(beleértve a bradykinesiat, dyskinesiat, természetellenes testtartast) figyelték meg a Parkinson-kérhoz
tarsulé demenciaban szenvedo betegeknél (1asd 4.8 pont). Egyes esetekben (pl. kezelés megszakitasa
tremor kialakulasa miatt: 1,7% a rivasztigmin mellett, mig 0% a placebo mellett) ezek az események a
rivasztigmin-kezelés abbahagyasahoz vezettek. Ezen mellékhatasok klinikai monitorozasa javasolt.

Kiilonleges betegesoportok

Klinikailag jelent6s mértékben besziikiilt vese- vagy majfunkcioju betegeknél tobb mellékhatas
jelentkezhet (1asd 4.2 és 5.2 pont). Az egyéni tolerabilitasnak megfeleld titralasra vonatkozo adagolési
ajanlast szigortian be kell tartani. Sulyos majkarosodasban szenvedd betegeket nem vizsgaltak. A
Nimvastid azonban alkalmazhat6 ennél a betegcsoportnal, ilyenkor szoros monitorozas sziikséges.
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Az 50 kg alatti testtomegil betegeknél tobb mellékhatas tapasztalhato, és nagyobb a valosziniisége
annak, hogy meg kell szakitani kezelésiiket a mellékhatasok miatt.

A Nimvastid szorbitot (E420) tartalmaz

Az egyidejlileg alkalmazott szorbit (vagy fruktdz) tartalmu készitmények vagy a szorbit (vagy frukt6z)
taplalékkal torténd bevitelének additiv hatasat figyelembe kell venni.

A szajon at alkalmazott gyogyszerek szorbittartalma befolyasolhatja az egyidejiileg alkalmazott egyéb,
szajon at alkalmazandé gydgyszerek biohasznosulasat.

4.5 Gyogyszerkolcsonhatasok és egyéb interakciok

Mint kolinészteraz-gatlo, a rivasztigmin erdsitheti az anaesthesia soran hasznalt szukcinilkolin-tipust
izomrelaxansok hatasat. Ovatossag ajanlott az anaestheticumok kivalasztasa soran. Sziikség esetén
mérlegelendd a lehetséges dozismodositas vagy a kezelés idészakos felfiiggesztése.

A farmakodindmids hatdsaira, valamint a lehetséges additiv hatdsokra vald tekintettel a rivasztigmin
nem adhat6 egyidejlileg mas kolinomimetikus hatéanyagokkal. A rivasztigmin zavarhatja az
antikolinerg gyogyszerek (pl. oxibutinin, tolterodin) hatasat.

Bradycardidhoz vezet6 additiv hatasokrél (amelyek 4julast eredményezhetnek) szdmoltak be a
kiilonb6zd béta-blokkolok (beleértve az atenololt is) és a rivasztigmin kombinalt alkalmazasa mellett.
A legnagyobb cardiovascularis kockazattal varhatoan a béta-blokkolok jarnak, de beszamolok
érkeztek az egyéb béta-blokkolokat alkalmazoé betegek kapcsan is. Ezért eldvigyazatossag sziikséges,
amikor a rivasztigmint béta-blokkolokkal és még mas, bradycardiat okoz6 szerekkel kombinaljak
(példaul a III. osztalyba tartozé antiarrhythmias szerekkel, kalciumcsatorna-antagonistakkal, digitalisz
glikoziddal, pilokarpinnal).

Mivel a bradycardia a forsades de pointes el6fordulasdnak kockazati tényezdje, a rivasztigmin
QT-megnyulast vagy torsades de pointes-t indukalo gyogyszerekkel valo kombinacidja — tigymint az
antipszihotikumok, példaul bizonyos fenotiazinok (klorpromazin, levomepromazin), benzamidok
(szulpirid, szultoprid, amiszulprid, tiaprid, veraliprid), a pimozid, haloperidol, droperidol, ciszaprid,
citalopram, difemanil, iv. eritromicin, halofantrin, mizolasztin, metadon, pentamidin és moxifloxacin —
koriiltekintd megfigyelést és klinikai monitorozast (EKG) is sziikségessé tehet.

Nem észleltek farmakokinetikai interakciot a rivasztigmin és a digoxin, a warfarin, a diazepam vagy a
fluoxetin kdzott az egészséges dnkéntesek korében végzett vizsgalatok soran. A warfarin indukalta
protrombin-id6 novekedést nem befolyasolja a rivasztigmin adasa. Ugyancsak nem észleltek
nemkivant hatést a sziv ingeriiletvezetésében a digoxin és rivasztigmin egyiittadasa soran.

Metabolizmusa alapjan valosziniitlen a mas gydgyszerekkel torténd metabolikus kdlcsonhatas

kialakulasa, bar a rivasztigmin gatolhatja egyéb hatéanyagok butirilkolin-észterdz medialta
metabolizmusat.

4.6 Termékenység, terhesség és szoptatas

Terhesség

Vembhes allatoknal a rivasztigmin és/vagy metabolitjai atjutottak a placentan. Nem ismeretes, hogy ez
embereknél is eléfordul-e. Nincsenek terhességre vonatkozé klinikai adatok. Patkanyokon végzett
peri/postnatalis vizsgalatokban meghosszabbodott gestatios idot figyeltek meg. A rivasztigmint a
terhesség ideje alatt nem szabad alkalmazni, csak akkor, ha erre egyértelmiien sziikség van.

Szoptatas

Allatokban a rivasztigmin kivalasztodik az anyatejbe. Nem ismeretes, hogy a rivasztigmin vajon
kivalasztodik-e az emberi anyatejbe. Ezért a rivasztigmint szed6 nok nem szoptathatnak.
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Termékenység

Patkanyoknal nem észleltek a rivasztigminnel kapcsolatos, a termékenységre vagy a reprodukcios
képességre vonatkozo kedvezdtlen hatasokat (1asd 5.3 pont). A rivasztigmin emberi termékenységre
vonatkozd hatasai nem ismeretesek.

4.7 A készitmény hatasai a gépjarmiivezetéshez és a gépek kezeléséhez sziikséges képességekre

Az Alzheimer-tipusti demencia fokozatosan csokkentheti a gépjarmiivezetdi, illetve veszélyeztetheti a
gépek kezeléséhez sziikséges képességeket. Ezen kivill a rivasztigmin, foként a kezelés kezdetén és
dozisnoveléskor szédiilést és aluszékonysagot okozhat. Ennek kovetkezményeként a rivasztigmin
kismértékben vagy kozepes mértékben befolyasolja a gépjarmiivezetéshez és a gépek kezeléséhez
sziikséges képességeket. Ennek megfelelden a kezeldorvosnak kell rendszeresen, egyedileg
ellendriznie, hogy a rivasztigminnel kezelt, demencidban szenvedd beteg képes-e gépjarmiivet vezetni
vagy 0sszetett gépeket kezelni.

4.8 Nemkivanatos hatasok, mellékhatasok

A biztonsagossagi profil dsszefoglaldsa

A leggyakrabban jelentett mellékhatdsok gastrointestinalis jellegliek, beleértve a hanyingert (38%) és a
hanyast (23%), amelyek foként a dozisbeallitas soran jelentkeznek. Klinikai vizsgalatokban a
nébetegek a férfiakhoz képest hajlamosabbnak bizonyultak a gastrointestinalis mellékhatdsokra és a
testtOmegvesztésre.

A mellékhatdsok tablazatos felsorolasa

Az 1. tdblazatban ¢és a 2. tdblazatban a mellékhatasok MedDRA szervrendszerek és gyakorisagi
kategoriak szerint keriilnek felsorolasra. A gyakorisagi kategoriakat az alabbiak szerint hatarozzak
meg: nagyon gyakori (> 1/10); gyakori (> 1/100 - < 1/10); nem gyakori (= 1/1000 - < 1/100); ritka
(> 1/10 000 - < 1/1000); nagyon ritka (< 1/10 000); nem ismert (a rendelkezésre allo adatokbdl nem
allapithaté meg.

Az 1. tablazatban felsorolt mellékhatasokat Alzheimer-tipusu demenciaban szenvedd betegeknél
figyelték meg a rivasztigmin-kezelés kapcsan.

1. tablazat

Fert6zo betegségek és parazitafertézések

Nagyon ritka Hugyuti fertézések
Anyagcsere- és taplalkozasi betegségek és

tiinetek

Nagyon gyakori Anorexia

Gyakori Csokkent étvagy
Nem ismert Dehydratio
Pszichiatriai korképek

Gyakori Rémalmok
Gyakori Agitatio

Gyakori Confusio

Gyakori Szorongés

Nem gyakori Almatlansag

Nem gyakori Depresszid
Nagyon ritka Hallucinacié

Nem ismert Agresszid, nyugtalansag
Idegrendszeri betegségek és tiinetek

Nagyon gyakori Szédiilés

Gyakori Fejfajas
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Gyakori
Gyakori
Nem gyakori
Ritka
Nagyon ritka

Aluszékonysag

Tremor

Syncope

Epilepszids rohamok

Extrapyramidalis tiinetek (koztiik a Parkinson-kor
rosszabbodasa)

Szivbetegségek és a szivvel kapcsolatos tiinetek
Ritka

Angina pectoris

Nagyon ritka Arrhythmia (pl. bradycardia, atrio-ventricularis
block, kamrafibrillatio és tachycardia)

Nem ismert Sick sinus szindréma

Erbetegségek és tiinetek

Nagyon ritka Hypertonia

Emésztorendszeri betegségek és tiinetek

Nagyon gyakori Héanyinger

Nagyon gyakori Hanyés

Nagyon gyakori Diarrhoea

Gyakori Hasi fajdalom és dyspepsia

Ritka Gyomor- és nyombélfekély

Nagyon ritka Gastrointestinalis vérzések

Nagyon ritka Pancreatitis

Nem ismert Néhany esetben nyelécso rupturaval tarsult sulyos

hanyas (lasd 4.4 pont)

Mij- és epebetegségek, illetve tiinetek

Nem gyakori Emelkedett méjfunkcios tesztek

Nem ismert Hepeatitis

A bor és a bor alatti szovet betegségei és tiinetei

Gyakori Hyperhydrosis

Ritka Borkiiitések

Nem ismert Pruritus, allergids dermatitis (disszeminalt)

Altalanos tiinetek, az alkalmazas helyén fellépé
reakciok

Gyakori Féradtsag ¢és asthenia
Gyakori Rossz kozérzet

Nem gyakori Elesés
Laboratoriumi és egyéb vizsgalatok

eredményei

Gyakori Testtomegvesztés

A kovetkezd mellékhatasokat észlelték még a rivasztigmin transzdermalis tapasz mellett: delirium, 14z,
csokkent étvagy, vizelet inkontinencia (gyakori), pszichomotoros hyperaktivitas (nem gyakori),
erythema, urticaria, holyagok, allergids dermatitis (nem ismert).

A 2. tablazat azokat a mellékhatasokat mutatja, amelyeket a rivasztigmin kapszulaval kezelt,
Parkinson-korhoz tarsuld demencidban szenvedd betegekkel végzett klinikai vizsgalatok alatt

jelentettek.

2. tablazat

Anyagcsere- és taplalkozasi betegségek és
tiinetek

Gyakori Csokkent étvagy
Gyakori Dehydratio
Pszichiatriai kérképek

Gyakori Almatlansag
Gyakori Szorongas
Gyakori Nyugtalansag
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Gyakori Vizualis hallucinaciok
Gyakori Depresszio

Nem ismert Agresszio
Idegrendszeri betegségek és tiinetek

Nagyon gyakori Tremor

Gyakori Szédiilés

Gyakori Aluszékonysag

Gyakori Fejfajas

Gyakori Parkinson-kor (rosszabbodo)
Gyakori Bradykinesia

Gyakori Dyskinesia

Gyakori Hypokinesia

Gyakori Fogaskerék rigiditas
Nem gyakori Dystonia
Szivbetegségek és a szivvel kapcsolatos tiinetek

Gyakori Bradycardia

Nem gyakori Pitvarfibrillacio

Nem gyakori Atrioventricularis blokk
Nem ismert Sick sinus szindroma
Erbetegségek és tiinetek

Gyakori Hypertonia

Nem gyakori Hypotensio
Emésztorendszeri betegségek és tiinetek

Nagyon gyakori Emelygés

Nagyon gyakori Hanyas

Gyakori Diarrhoea

Gyakori Hasi fajdalom és dyspepsia
Gyakori Fokozott nyalelvalasztas

Mij- és epebetegségek, illetve tiinetek

Nem ismert Hepatitis

A bor és a bor alatti szovet betegségei és tiinetei

Gyakori Hyperhydrosis

Nem ismert Allergias dermatitis (disszemindlt)

Altalanos tiinetek, az alkalmazas helyén fellépé
reakciok

Nagyon gyakori

Gyakori

Gyakori

Gyakori

Elesés

Faradtsag és asthenia
Jaraszavar
Parkinsonos jaras

A Parkinson-korhoz tarsulé demencia miatt egy, a rivasztigmin transzdermalis tapasszal kezelt
betegekkel végzett vizsgalatban a kovetkezo, tovabbi mellékhatast figyelték meg: izgatottsag

(gyakori).

A 3. tablazat egy specifikus, 24-hetes, rivasztigminnel végzett klinikai vizsgalatban, azoknak a
betegeknek a szamat és szazalékos aranyat adja meg, akik Parkinson-korhoz tarsulé demenciaban
szenvednek ¢és el6fordultak olyan eldre meghatarozott nemkivanatos események, amelyek a

parkinsonos tiinetek sulyosbodasara utalhatnak.

3. tablazat

Olyan elére meghatarozott, nemkivanatos események, amelyek | Rivasztigmin Placebo
a Parkinson-korhoz tarsulé demencidban szenved6 betegekben n (%) n (%)
a parkinsonos tiinetek stulyosbodasara utalhatnak

A vizsgalatba bevont betegek szama 362 (100) 179 (100)
Azon betegek szama, akikben elére meghatarozott nemkivanatos 99 (27,3) 28 (15,6)
események jelentkeztek
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Tremor 37(10,2) 7(3,9)
Elesés 21 (5,8) 11 (6,1)
Parkinson-koér (rosszabbodésa) 12 (3,3) 2(1,1)
Fokozott nyalelvalasztas 5(1,4) 0
Dyskinesia 5(1,4) 1 (0,6)
Parkinsonizmus 8(2,2) 1(0,6)
Hypokinesia 1(0,3) 0
Mozgészavarok 1(0,3) 0
Bradykinesia 9(2,95) 3(1,7)
Dystonia 3(0,8) 1(0,6)
Jaraszavar 5(1,4) 0
[zommerevség 1(0,3) 0
Egyensulyzavar 3(0,8) 2(1,1)
Az izmok és iziiletek merevsége 3(0,8) 0
Rigor 1(0,3) 0
Motoros dysfunctio 1(0,3) 0

Feltételezett mellékhatiasok bejelentése

A gyogyszer engedélyezését koveten 1ényeges a feltételezett mellékhatasok bejelentése, mert ez
fontos eszkdze annak, hogy a gyogyszer elény/kockazat profiljat folyamatosan figyelemmel lehessen
kisérni. Az egészségiigyi szakembereket kérjiik, hogy jelentsék be a feltételezett mellékhatasokat a
hat6sag részére az V. fiiggelékben talalhato elérhetéségek valamelyikén keresztiil.

4.9 Tualadagolas
Tiinetek

A véletlen tuladagolas a legtobb esetben nem jart klinikai jelekkel vagy tiinetekkel, és 24 6raval a
taladagolas utan csaknem az Gsszes érintett beteg folytatta a rivasztigmin-kezelést.

Muszkarinszer(i tiinetekkel jard kolinerg toxicitasrol szamoltak be, amelyeket kézepesen sulyos
mérgezésnél figyeltek meg, ilyenek példaul a miosis, a kipirulas, az emésztérendszeri panaszok, koztiik a
hasi f4jdalom, hanyinger, hanyas és hasmenés, a bradycardia, bronchospasmus és a fokozott bronchialis
szekrécio, hyperhidrosis, akaratlan vizeletiirités és/vagy székletiirités, lacrimatio, hypotonia és fokozott
nyalelvalasztas.

A még sulyosabb esetekben nikotinerg hatasok is kialakulhatnak, mint példaul az izomgyengeség,
fasciculatio, gorcsrohamok és 1égzésledllas, esetleg halalos kimenetellel.

Ezen kiviil vannak szédiiléssel, tremorral, fejfajassal, somnolentidval, zavart allapottal, hypertonidval,
hallucinaciokkal és rossz kozérzettel jard, a forgalomba hozatalt kdvetden jelentett esetek.

Kezelés

Mivel a rivasztigmin plazma-felezési ideje 1 6ra koriil van, és az acetilkolin-észteraz-gatld hatasa kb.

9 oran keresztiil tart, javasolt, hogy tiinetmentes tuladagolas esetén a beteg a kdvetkezd 24 6raban
tovabbi rivasztigmin adagot ne vegyen be. Amennyiben a tuladagolas stilyos hanyingerrel és hanyassal
jar egyiitt, az antiemetikumok hasznalata megfontolandd. Az egyéb mellékhatasok kezelése sziikség
esetén tiineti lehet.

Sulyos tuladagolas esetén atropint lehet alkalmazni. Kezdd adagként 0,03 mg/ttkg intravénas

atropin-szulfat javasolt. A tovabbi adagokat a klinikai valasztdl fiiggden kell meghatarozni.
Szkopolamin hasznélata antidotumként nem ajanlott.

S. FARMAKOLOGIAI TULAJDONSAGOK
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5.1 Farmakodinamias tulajdonsagok
Farmakoterapias csoport: psychoanalepticumok, cholinesterase inhibitorok, ATC kod: NO6D A03

A rivasztigmin egy karbamat tipust acetilkolin- és butirilkolin-észteraz-gatlo, a feltevések szerint a
funkcionalisan érintetlen kolinerg neuronokbdl felszabadulo acetilkolin lebomlasanak lassitasaval
konnyiti meg a kolinerg neurotranszmissziét. igy Alzheimer-tipusi, valamint Parkinson-kérhoz
tarsulé demencidban a rivasztigminnek elényds hatasa lehet a kolinerg zavar okozta kognitiv
deficitekre.

A rivasztigmin kovalens kotéssel komplexet alkot célenzimjével, és ezaltal atmenetileg inaktivalja azt.
Egészséges, fiatal emberekben az egyszeri 3 mg-os oralis adag a bevételt kovetd 1,5 oran beliil,
megkdzelitdleg 40%-kal csokkenti az acetilkolin-észteraz (AChE) aktivitdsat a cerebrospinalis
folyadékban. Az enzim aktivitasa kb. 9 6raval a maximalis hatas elérése utan tér vissza az alapértékre.
Alzheimer-tipusu demenciaban szenvedo betegek esetében a rivasztigmin altali AChE-géatlas a
liquorban dézisfiiggd volt az eddig vizsgalt legmagasabb, napi kétszer 6 mg-os adagig. Tizennégy
rivasztigminnel kezelt Alzheimer-tipusi demenciaban szenvedd beteg esetében a butirilkolin-észteraz
aktivitas gatlasanak mértéke a cerebrospinalis folyadékban hasonlé volt az AChE-gatlas mértékéhez.

Alzheimer-tipusu demenciaban végzett klinikai vizsgalatok

A rivasztigmin hatasossadgat harom egymastol fliggetlen, domain-specifikus értékeld modszerrel
allapitottak meg, és a 6 honapos kezelési id6szakban periodikusan értékeltek. Ezek magukba foglaltak
az ADAS-Cog-ot (Alzheimer’s Disease Assessment Scale — Cognitive subscale - Alzheimer-kor
értékelési skala — kognitiv alskala, a felismerés teljesitmény alapii mérése), a CIBIC-Plus-t
(Clinician’s Interview Based Impression of Change-Plus - a klinikus interjin alapulé benyomasa a
valtozasrol-plusz, amelyben a beteg apoldjanak véleményét is figyelembe véve a kezeldorvos atfogdan
értekeli a beteg allapotat) és a PDS-t (Progressive Deterioration Scale - Progressziv sulyosbodasi
skala, a beteg apoldjanak értékelése a beteg napi aktivitasarol, ami magaban foglalja a személyi
higiénét, a taplalkozast, az 61tozkddést, a mindennapos hazimunkékat, mint pl. a bevasarlast, a
kornyezetben valo tajékozodasi képességet, a pénziigyekben valo tajékozottsagot is, stb.).

A vizsgalatba bevont betegek MMSE (Mini Mental State Examination — rovid vizsgalat az elmeéallapot
felmérésére) pontszama 10-24 volt.

Az alabbi 4. tablazat a klinikailag relevans terapids valaszokat ado, enyhe-, kézepesen sulyos
Alzheimer-tipusti demencidban szenvedd betegek dsszesitett eredményeit tartalmazza; a 3 alap
(pivotal) 26 hetes multicentrumos vizsgalat koziil 2 valtoztathatd dozisokkal végzett tanulmany volt.
Ezekben a vizsgalatokban el6zetesen klinikailag relevans terapias valaszként értékelték, ha az
ADAS-Cog legalabb 4 ponttal javult, a CIBIC-Plus pozitivan valtozott, illetve a PDS legalabb
10%-kal javult.

Tovabba a terapias valasz post-hoc értelmezEsét is tartalmazza a tdblazat. A terapias valasz
masodlagos definicidja 4 pontos vagy nagyobb javulast kovetelt meg az ADAS-Cog-ban, valamint
eléirta, hogy nem rosszabbodhat a CIBIC-Plus és nem rosszabbodhat a PDS. A napi 6—12 mg
rivasztigmint kapok - e meghatarozasnak megfelel6 valaszt mutatok - csoportjaban az atlagos
tényleges napi dozis 9,3 mg volt. Fontos megjegyezni, hogy az ezen indik4cioban hasznalt értékeld
modszerek nem standardizaltak, és az egyéb hatdéanyagok eredményeivel vald kozvetlen
Osszehasonlitas eredményei nem érvényesek.

4. tablazat

Klinikailag szignifikdns vdlaszt mutat6 betegek (%)
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»intent to treat” elemzés
(a vizsgalatba bevont betegek)

»Last observation carried forward”
elemzés
(kezelés alatti utolsé6 megfigyelés alapjan
végzett elemzés)

Valaszadas mérés Rivasztigmin Placebo Rivasztigmin Placebo
6-12 mg 6-12 mg
n =473 n =472 n =379 n = 444
ADAS-Cog: legalabb 2] %** 12 25%%* 12
4 pontos javulas
CIBIC-Plus: javulas 29%** 18 3o HH* 19
PDS: legalabb 10% 206%%* 17 30H* 18
javulas
Legalabb 4 pont 10%* 6 12%%* 6
javulas
ADAS-Cog-ban a
CIBIC-Plus és a PDS
romlasa nélkiil

*p<0,05; **p<0,01; ***p<0,001

Parkinson-kérhoz tarsuld demencidban végzett klinikai vizsgalatok

A rivasztigmin hatasossagat Parkinson-koérhoz tarsulé demenciaban egy 24 hetes, multicentrikus,
kettés vak, placebokontrollos alapvizsgalat, majd annak 24 hetes nyilt kiterjesztést fazisa soran
bizonyitottak. A vizsgélatba bevont betegek MMSE (Mini-Mental State Examination) pontja

10-24 volt. A hatasossagot az 5. tdblazatban szerepld két fiiggetlen értékeld skala alkalmazasaval
bizonyitottak, amelyeket a 6 honapos kezelési iddszak sordn rendszeresen értékeltek: ADAS-Cog,
mely a kogniciot méri, valamint az ADCS-CGIC (Alzheimer's Disease Cooperative Study - Clinician's
Global Impression of Change), mely atfogo értékelést ad.

5. tablazat

Parkinson-korhoz ADAS-Cog ADAS-Cog | ADCS-CGIC ADCS-CGIC
tarsulé demencia Rivasztigmin | Placebo Rivasztigmin Placebo

ITT + RDO betegminta (n=329) (n=161) (n=329) (n=165)
Kiindulési atlag + SD 23,8 +10,2 24,3 +10,5 nem kifejezheté | nem kifejezhetd
Atlagos valtozas a 2,1+8,2 -0,7+7,5 38+14 43+1,5

24. héten + SD

Beidllitott kezelési eltérés 2,88! nem kifejezhetd

p-érték versus placebo <0,001" 0,007°

ITT - LOCF betegminta | (n=287) (n=154) (n=289) (n=158)
Kiindulasi atlag + SD 24,0+ 10,3 24,5+ 10,6 nem kifejezheté | nem kifejezhetd
Atlagos valtozas a 25+84 -0,8+7,5 3,7+1,4 43+1,5

24. héten = SD

Beillitott kezelési eltérés 3,54! nem kifejezhetd

p-érték versus placebo <0,001" <0,001°

" ANCOVA alapjan (faktorok: kezelés, illetve orszag; kovarians: kiindulasi ADAS-Cog). A pozitiv

valtozas javulast jelent.

2 A konnyebb érthetdség kedvéért a tablazatban atlagok szerepelnek; a csoport elemzést van Elteren

probaval végezték

ITT: Intent-To-Treat (bevalasztas szerinti elemzés); RDO: Retrieved Drop Outs (a vizsgalatot id6 elott
megszakitd betegek adatainak felhasznaldsaval végzett elemzés); LOCF: Last Observation Carried

27




Forward (kezelés alatti utolsé megfigyelés alapjan végzett elemzés)

Bar a terapias hatas kimutathato volt a teljes vizsgalati populdcidban, az adatok azt mutattak, hogy a
Parkinson-korhoz tarsuld kozepesen sulyos demenciaban szenvedd betegek alcsoportjaban nagyobb
terapias hatas jelentkezett a placebohoz viszonyitva. Ehhez hasonl6an nagyobb hatést figyeltek meg
azon betegeknél, akiknek vizualis hallucinacioik voltak (lasd 6. tdblazat).

6. tablazat

Parkinson-kérhoz ADAS-Cog ADAS-Cog | ADAS-Cog ADAS-Cog
tarsul6 demencia Rivasztigmin | Placebo Rivasztigmin Placebo
Betegek vizualis Betegek vizualis hallucinaciok
hallucinaciokkal nélkiil
ITT + RDO betegminta | (n=107) (n=60) (n=220) (n=101)
Kiindulasi atlag = SD 25,4+£9,9 27,4+ 10,4 23,1+10,4 22,5+ 10,1
Atlagos valtozas a 1,0 +£9,2 -2,1+8,3 2,6 +7,6 0,1+6,9
24. héten = SD
Beallitott kezelési eltérés 427! 2,09!
p-érték versus placebo 0,002 0,015
Betegek kozepesen stilyos Betegek enyhe demenciaval
demenciaval (MMSE 18-24)
(MMSE 10-17)
ITT - RDO betegminta | (n=87) (n=44) (n=237) (n=115)
Kiindulasi atlag + SD 32,6 + 10,4 33,7+ 10,3 20,6 +7,9 20,7+7,9
Atlagos valtozas a 2,694 -1,8+£7.2 1,9+7,7 -0,2+7,5
24. héten = SD
Beallitott kezelési eltérés 4,73! 2,14!
p-érték versus placebo 0,002 <0,010'

| |

" ANCOVA alapjan (faktorok: kezelés, illetve orszag; kovarians: kiindulasi ADAS-Cog). A pozitiv
valtozas javulast jelent.

ITT: Intent-To-Treat (bevalasztas szerinti elemzés); RDO: Retrieved Drop Outs (a vizsgalatot id6 el6tt
megszakitd betegek adatainak felhasznalasaval végzett elemzés)

Az Eurdpai Gyogyszeriigynokség a gyermekek esetén minden korosztalynal eltekint a rivasztigmin
vizsgalati eredményeinek benyujtasi kotelezettségétdl Alzheimer-tipusti demencia és az idiopathias
Parkinson-korban szenvedd betegek demenciajanak kezelése esetén (lasd 4.2 pont,
gyermekgyogyaszati alkalmazasra vonatkozo6 informaciok).

5.2 Farmakokinetikai tulajdonsagok

A rivasztigmin szajban diszpergalodo tabletta bioekvivalens a rivasztigmin kapszulaval; felszivodasi
sebességiik és a felszivodas mértéke hasonlo. A rivasztigmin szdjban diszpergalodo tablettak a
rivasztigmin kapszuldk helyett alkalmazhatok.

Felszivodas

A rivasztigmin gyorsan és teljes mértékben felszivodik. A plazma csucskoncentracié kb. 1 ra milva
alakul ki. A rivasztigmin célenzimmel val6 kolcsonhatasa miatt biohasznosulasa kb. 1,5-szeresen
nagyobb, mint ahogyan az a dézisndvelés alapjan varhato. Az abszolut biohasznosulas 3 mg-os dozis
mellett kb. 36% * 13%. A rivasztigmin étkezéssel egyidejlileg torténd alkalmazéisa késlelteti a
felszivodast (tmax) 90 perccel, csokkenti a Crax-ot, és megkdzelitdleg 30%-kal néveli az AUC-t.
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Eloszlas

A rivasztigmin fehérje kotédése megkozelitleg 40%. Teljes mértékben atjut a vér-agy gaton, és a
latszolagos megoszlasi térfogata 1,8-2,7 I/ttkg kozott van.

Biotranszformacid

A rivasztigmin gyorsan és nagymértékben metabolizalodik (felezési ideje a plazmaban kb. 1 6ra).
Elsédlegesen a kolinészteraz medialta hidrolizis utjan dekarbamilalt metabolitta alakul. /n vitro ez a
metabolit minimalis (< 10%) acetilkolin-észteraz-gatld hatasu.

In vitro vizsgalatok alapjan nem varhat6 farmakokinetikai kdlcsonhatas az alabbi citokrom izoenzimek
altal metabolizalt gyogyszerekkel: CYP1A2, CYP2D6, CYP3A4/5, CYP2E1, CYP2C9, CYP2CS8,
CYP2C19 vagy CYP2B6. Az allatkisérletek eredményeire alapozva a f6bb citokrom P 450 izoenzimek
minimalis mértékben szerepelnek a rivasztigmin metabolizmusaban. 0,2 mg intravénas dozis
alkalmazésa utan a teljes rivasztigmin plazma clearance kortilbeliil 130 1/6ra volt, mig 2,7 mg
intravénas dozis beadasat kdvetden ez az érték 70 1/6rara csokkent.

Eliminacid

A vizeletben valtozatlan rivasztigmin nem talalhatd. Az eliminaci6 legfobb utja a metabolitok vese
tjan torténd kivalasztasa. "*C-rivasztigmin adasat kovetden, a vese Utjan torténd eliminacio 24 éran
beliil gyors és 1ényegében teljes volt (> 90%). A beadott adag kevesebb, mint 1%-a valasztodott ki a
széklettel. Sem a rivasztigmin, sem a dekarbamilalt metabolit nem kumulalodott az Alzheimeres
betegekben.

Egy populacios farmakokinetikai analizis azt mutatta, hogy nikotin alkalmazasa a legfeljebb napi 12 mg
rivasztigmin kapszula szajon at torténd alkalmazasa utan 23%-kal ndveli a rivasztigmin oralis

clearance-¢ét az Alzheimer-koros betegeknél (n = 75 dohanyzo és 549 nem dohanyzo).

Kiilonleges betegcsoportok

ldosek

Mig a rivasztigmin biohasznosulasa nagyobb mértékii idésebbekben, mint egészséges, fiatal
onkéntesekben, klinikai vizsgalatokban az 50-92 életév kozotti Alzheimeres betegekben nem észlelték
¢letkorfliggd eltérését.

Madjkdrosodas

Enyhe-mérsékelt majkarosodasban szenvedd betegek korében a rivasztigmin Crax értéke kb. 60%-kal
volt magasabb, az AUC érték pedig tobb, mint kétszerese volt annak, mint amit egészséges
személyekben mértek.

Vesekdrosodas

Meérsékelt vesekarosodas esetén a rivasztigmin Cpax €s AUC értéke tobb, mint kétszerese volt annak,
amit az egészséges személyekben mértek; habar a rivasztigmin Crax és AUC értéke sulyos
veseelégtelenségben nem valtozott.

5.3 A preklinikai biztonsagossagi vizsgalatok eredményei

Patkanyokban, egerekben és kutyakban végzett ismételt dozisu toxicitasi vizsgalatokban csak a talzott
farmakologiai aktivitas miatti hatasokat észlelték. Célszervekre gyakorolt toxicitast nem figyeltek
meg. Allatvizsgalatokban — az alkalmazott allatkisérletes modell érzékenysége miatt — az embereknek

biztonsagosan adhat6 dozistartomany hatarat nem érték el.

A rivasztigmin a standard in vitro és in vivo tesztsorozatban nem bizonyult mutagénnek, kivéve a
humén periférias lymphocytakban a maximalis klinikai expozicional 10*-szer nagyobb dozis
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alkalmazasaval végzett kromoszdmaaberracios vizsgalatot. Az in vivo micronucleus teszt negativ volt.
A 6 metabolit, a NAP226-90 szintén nem mutatott genotoxikus potencialt.

Egerekben és patkanyokban a maximalis toleralt dozis alkalmazasa mellett nem észleltek karcinogén
hatast, bar a rivasztigmin és metabolitjainak expozicidja alacsonyabb volt, mint a human expozicio.
Amikor ezt testfeliiletre atszamitottak, a rivasztigmin és metabolitjainak expozicidja koriilbeliil a
maximalis ajanlott human 12 mg/nap doézisnak felelt meg; azonban az allatokban elért maximalis d6zis
mintegy hatszorosa volt a maximalis human dé6zisénak.

Allatokban a rivasztigmin atjutott a placentan és kivalasztodott az anyatejbe. Vemhes patkanyok és
nyulak esetében az oralisan alkalmazott rivasztigmin kapcsan nem észleltek teratogén potencialt. Him
és ndstény patkanyokon végzett vizsgalatokban oralis alkalmazas mellett nem észlelték a rivasztigmin
termékenységre, illetve a reprodukcios képességre gyakorolt nemkivanatos hatasait sem a sziil6i
generacioban, sem a sziilok utddainal.

Egy nyulakon végzett vizsgalatban a rivasztigmin enyhe szem/nyalkahartya irritacios hatasat
azonositottak.

6. GYOGYSZERESZETI JELLEMZOK

6.1 Segédanyagok felsorolasa

mannit

mikrokristalyos cellul6z

hidroxipropilcelluloz

fodormenta aroma (borsmenta olaj, kukorica maltodextrin)

borsmenta aroma (maltodextrin, gummi arabicum, szorbit (E420), mezei menta olaj, L-mentol)
kroszpovidon

kalcium-szilikat

magnézium-sztearat

6.2 Inkompatibilitasok

Nem értelmezhetd.

6.3 Felhasznalhatosagi idétartam

3 év.

6.4 Kiilonleges tarolasi eldirasok

Ez a gydgyszer nem igényel killonleges tarolast.

6.5 Csomagolas tipusa és Kiszerelése

14x1 (csak a 1,5 mg-os esetében), 28x1, 30x1, 56x1, 60x1 vagy 112x1 db tabletta adagonként
perforalt (OPA/AI/PVC filmfolia és PET/AI lehtizhato folia) buborékcsomagolasban, dobozban.

Nem feltétleniil mindegyik kiszerelés keriil kereskedelmi forgalomba.
6.6 A megsemmisitésre vonatkozo kiilonleges 6vintézkedések

A megsemmisitésre vonatkozoan nincsenek kiilénleges eldirasok.

7. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJA
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KRKA, d.d., Novo mesto, gmarjeéka cesta 6, 8501 Novo mesto, Szlovénia

8. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)

Nimvastid 1,5 mg szajban diszpergalodo tabletta

14%1 szajban diszpergalodo tabletta: EU/1/09/525/026
28x%1 szajban diszpergalodo tabletta: EU/1/09/525/027
30%1 szajban diszpergalodo tabletta: EU/1/09/525/028
56x1 szajban diszpergalodo tabletta: EU/1/09/525/029
60x1 szajban diszpergalddo tabletta: EU/1/09/525/030
112x1 szajban diszpergalodo tabletta: EU/1/09/525/031

Nimvastid 3 mg szdjban diszpergalddo tabletta

28x1 szajban diszpergalddo tabletta: EU/1/09/525/032
30x1 szajban diszpergalodo tabletta: EU/1/09/525/033
56x1 szajban diszpergalodo tabletta: EU/1/09/525/034
60x1 szajban diszpergalddo tabletta: EU/1/09/525/035
112x1 szajban diszpergalodo tabletta: EU/1/09/525/036

Nimvastid 4,5 mg szajban diszpergalddo tabletta

28%1 szajban diszpergalodo tabletta: EU/1/09/525/037
30x1 szajban diszpergalddo tabletta: EU/1/09/525/038
56x1 szajban diszpergalodo tabletta: EU/1/09/525/039
60x1 szajban diszpergalodo tabletta: EU/1/09/525/040
112x1 szajban diszpergalodo tabletta: EU/1/09/525/041

Nimvastid 6 mg szajban diszpergalddo tabletta

28x1 szajban diszpergalddo tabletta: EU/1/09/525/042
30x1 szajban diszpergalddo tabletta: EU/1/09/525/043
56x1 szajban diszpergalodo tabletta: EU/1/09/525/044
60x1 szajban diszpergalddo tabletta: EU/1/09/525/045
112x1 szajban diszpergalodo tabletta: EU/1/09/525/046

9. AFORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY ELSO KIADASANAK/
MEGUJITASANAK DATUMA

A forgalomba hozatali engedély els6 kiadasanak datuma: 2009. majus 11.
A forgalomba hozatali engedély legutobbi megujitasanak datuma: 2014. januar 16.

10. A SZOVEG ELLENORZESENEK DATUMA

A gyogyszerrol részletes informécio az Eurdpai Gyogyszeriigynokség internetes honlapjan
(http://www.ema.europa.eu) talalhato.
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II. MELLEKLET

A GYARTASI TETELEK VEGFELSZABADITASAERT
FELELOS GYARTO(K)

A KIADASRA ES A FELHASZNALASRA VONATKOZO
FELTETELEK VAGY KORLATOZASOK

A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELYBEN FOGLALT
EGYEB FELTETELEK ES KOVETELMENYEK

A GYOGYSZER BIZTONSAGOS ES HATEKONY

ALKALMAZASARA VONATKOZO FELTETELEK VAGY
KORLATOZASOK
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A. A GYARTASI TETELEK VEGFELSZABADITASAERT FELELOS GYARTO(K)

A gyartasi tételek végfelszabaditasaért felelds gyartd neve és cime

KRKA, d.d., Novo mesto
Smarjeska cesta 6

8501 Novo mesto
Szlovénia

Az érintett gyartasi tétel végfelszabaditasaért felelds gyartd nevét és cimét a gyogyszer

betegtajékoztatdjanak tartalmaznia kell.

B. A KIADASRA ES A FELHASZNALASRA VONATKOZO FELTETELEK VAGY
KORLATOZASOK

Korlétozott érvényii orvosi rendelvényhez kotott gydgyszer (lasd 1. Melléklet: Alkalmazasi el6iras,

4.2).

C. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELYBEN FOGLALT EGYEB FELTETELEK

ES KOVETELMENYEK

o Idészakos gyégyszerbiztonsagi jelentések (Periodic safety update report, PSUR)
Erre a készitményre a PSUR-okat a 2001/83/EK iranyelv 107c. cikkének (7) bekezdésében
megallapitott és az eurdpai internetes gyogyszerportalon nyilvanossagra hozott unios referencia

idépontok listaja (EURD lista), illetve annak barmely késébbi frissitett valtozata szerinti
kovetelményeknek megfelelden kell benytjtani.

D. A GYOGYSZER BIZTONSAGOS ES HATEKONY ALKALMAZASARA
VONATKOZO FELTETELEK VAGY KORLATOZASOK

o Kockazatkezelési terv

Nem relevans.
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IIIl. MELLEKLET

CIMKESZOVEG ES BETEGTAJEKOZTATO
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A. CIMKESZOVEG
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A KULSO CSOMAGOLASON ES A KOZVETLEN CSOMAGOLASON FELTUNTETENDO
ADATOK

DOBOZ BUBOREKCSOMAGOLASHOZ ES TARTALYHOZ ES TARTALY CIMKE

1. A GYOGYSZER NEVE

Nimvastid 1,5 mg kemény kapszula

rivasztigmin

2.  HATOANYAG(OK) MEGNEVEZESE

1,5 mg rivasztigmin (rivasztigmin-hidrogén-tartarat formajaban) kemény kapszulanként.

| 3.  SEGEDANYAGOK FELSOROLASA

|4 GYOGYSZERFORMA ES TARTALOM

kemény kapszula

Buborékcsomagolas:

14 db kemény kapszula
28 db kemény kapszula
30 db kemény kapszula
56 db kemény kapszula
60 db kemény kapszula
112 db kemény kapszula

Tartaly:
200 db kemény kapszula

250 db kemény kapszula

5.  AZ ALKALMAZASSAL KAPCSOLATOS TUDNIVALOK ES AZ ALKALMAZAS
MODJA(I)

Alkalmazas el6tt olvassa el a mellékelt betegtajékoztatot!
Széjon 4t torténd alkalmazasra.

6. KULON FIGYEL’MEZTE’,TES, MELY SZERINT A GYOGYSZERT
GYERMEKEKTOL ELZARVA KELL TARTANI

A gyogyszer gyermekektdl elzarva tartando!

7.  TOVABBI FIGYELMEZTETES(EK), AMENNYIBEN SZUKSEGES

A kapszulat egészben, széttorés, illetve felnyitas nélkiil kell lenyelni.
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8. LEJARATIIDO

EXP

9. KULONLEGES TAROLASI ELOIRASOK

10. KULONLEGES OVINTEZKEDESEK A FEL NEM HASZNALT GYOGYSZEREK
VAGY AZ ILYEN TERMEKEKBOL KELETKEZETT HULLADEKANYAGOK
ARTALMATLANNA TETELERE, HA ILYENEKRE SZUKSEG VAN

11. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE ES CIME

KRKA, d.d., Novo mesto, émarjeﬁka cesta 6, 8501 Novo mesto, Szlovénia

12. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)

14 db kemény kapszula: EU/1/09/525/001
28 db kemény kapszula: EU/1/09/525/002
30 db kemény kapszula: EU/1/09/525/003
56 db kemény kapszula: EU/1/09/525/004
60 db kemény kapszula: EU/1/09/525/005
112 db kemény kapszula: EU/1/09/525/006
200 db kemény kapszula: EU/1/09/525/047
250 db kemény kapszula: EU/1/09/525/007

13. A GYARTASI TETEL SZAMA

Lot

14. A GYOGYSZER ALTALANOS BESOROLASA RENDELHETOSEG
SZEMPONTJABOL

| 15. AZ ALKALMAZASRA VONATKOZO UTASITASOK

| 16.  BRAILLE iRASSAL FELTUNTETETT INFORMACIOK

Nimvastid 1,5 mg (csak a doboz cimkén)

| 17. EGYEDI AZONOSITO — 2D VONALKOD

Egyedi azonositdji 2D vonalkdoddal ellatva.

(csak a doboz cimkén)
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18. EGYEDI AZONOSITO OLVASHATO FORMATUMA

PC
SN
NN

(csak a doboz cimkén)
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A BUBOREKCSOMAGOLASON VAGY A FOLIACSIKON MINIMALISAN
FELTUNTETENDO ADATOK

BUBOREKCSOMAGOLAS

1. A GYOGYSZER NEVE

Nimvastid 1,5 mg kemény kapszula

rivasztigmin

2. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE

KRKA

3. LEJARATIIDO

EXP

4. A GYARTASI TETEL SZAMA

Lot

5.  EGYEB INFORMACIOK
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A KULSO CSOMAGOLASON ES A KOZVETLEN CSOMAGOLASON FELTUNTETENDO
ADATOK

DOBOZ BUBOREKCSOMAGOLASHOZ ES TARTALYHOZ ES TARTALY CIMKE

1. A GYOGYSZER NEVE

Nimvastid 3 mg kemény kapszula

rivasztigmin

2.  HATOANYAG(OK) MEGNEVEZESE

3 mg rivasztigmin (rivasztigmin-hidrogén-tartarat formajaban) kemény kapszulanként.

|3. SEGEDANYAGOK FELSOROLASA

4. GYOGYSZERFORMA ES TARTALOM

kemény kapszula

Buborékcsomagolas:

28 db kemény kapszula
30 db kemény kapszula
56 db kemény kapszula
60 db kemény kapszula
112 db kemény kapszula

Tartaly:
200 db kemény kapszula
250 db kemény kapszula

5.  AZ ALKALMAZASSAL KAPCSOLATOS TUDNIVALOK ES AZ ALKALMAZAS
MODJA(I)

Alkalmazas el6tt olvassa el a mellékelt betegtajékoztatot!
Szajon at torténd alkalmazasra.

6. KULON FIGYELMEZTETES, MELY SZERINT A GYOGYSZERT
GYERMEKEKTOL ELZARVA KELL TARTANI

A gyogyszer gyermekektdl elzarva tartando!

7.  TOVABBI FIGYELMEZTETES(EK), AMENNYIBEN SZUKSEGES

A kapszulat egészben, széttorés, illetve felnyitas nélkiil kell lenyelni.
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8. LEJARATIIDO

EXP

9. KULONLEGES TAROLASI ELOIRASOK

10. KULONLEGES OVINTEZKEDESEK A FEL NEM HASZNALT GYOGYSZEREK
VAGY AZ ILYEN TERMEKEKBOL KELETKEZETT HULLADEKANYAGOK
ARTALMATLANNA TETELERE, HA ILYENEKRE SZUKSEG VAN

11. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE ES CIME

KRKA, d.d., Novo mesto, gmarjeéka cesta 6, 8501 Novo mesto, Szlovénia

12. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)

28 db kemény kapszula: EU/1/09/525/008
30 db kemény kapszula: EU/1/09/525/009
56 db kemény kapszula: EU/1/09/525/010
60 db kemény kapszula: EU/1/09/525/011
112 db kemény kapszula: EU/1/09/525/012
200 db kemény kapszula: EU/1/09/525/048
250 db kemény kapszula: EU/1/09/525/013

13. A GYARTASI TETEL SZAMA

Lot

14. A GYOGYSZER ALTALANOS BESOROLASA RENDELHETOSEG
SZEMPONTJABOL

| 15. AZ ALKALMAZASRA VONATKOZO UTASITASOK

| 16. BRAILLE iRASSAL FELTUNTETETT INFORMACIOK

Nimvastid 3 mg (csak a doboz cimkén)

| 17. EGYEDI AZONOSITO — 2D VONALKOD

Egyedi azonositoju 2D vonalkoddal ellatva.

(csak a doboz cimkén)
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18. EGYEDI AZONOSITO OLVASHATO FORMATUMA

PC
SN
NN

(csak a doboz cimkén)
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A BUBOREKCSOMAGOLASON VAGY A FOLIACSIKON MINIMALISAN
FELTUNTETENDO ADATOK

BUBOREKCSOMAGOLAS

1. A GYOGYSZER NEVE

Nimvastid 3 mg kemény kapszula

rivasztigmin

2. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE

KRKA

3. LEJARATIIDO

EXP

4. A GYARTASI TETEL SZAMA

Lot

5.  EGYEB INFORMACIOK
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A KULSO CSOMAGOLASON ES A KOZVETLEN CSOMAGOLASON FELTUNTETENDO
ADATOK

DOBOZ BUBOREKCSOMAGOLASHOZ ES TARTALYHOZ ES TARTALY CIMKE

1. A GYOGYSZER NEVE

Nimvastid 4,5 mg kemény kapszula

rivasztigmin

2. HATOANYAG(OK) MEGNEVEZESE

4,5 mg rivasztigmin (rivasztigmin-hidrogén-tartarat formajaban) kemény kapszulanként.

| 3. SEGEDANYAGOK FELSOROLASA

|4 GYOGYSZERFORMA ES TARTALOM

kemény kapszula

Buborékcsomagolds:

28 db kemény kapszula
30 db kemény kapszula
56 db kemény kapszula
60 db kemény kapszula
112 db kemény kapszula

Tartaly:
200 db kemény kapszula
250 db kemény kapszula

5. AZ ALKALMAZASSAL KAPCSOLATOS TUDNIVALOK ES AZ ALKALMAZAS
MODJA(I)

Alkalmazas el6tt olvassa el a mellékelt betegtajékoztatot!
Szajon at torténd alkalmazasra.

6. KULON FIGYELMEZTETES, MELY SZERINT A GYOGYSZERT
GYERMEKEKTOL ELZARVA KELL TARTANI

A gyogyszer gyermekektol elzarva tartando!

7. TOVABBI FIGYELMEZTETES(EK), AMENNYIBEN SZUKSEGES

A kapszulat egészben, széttorés, illetve felnyitas nélkiil kell lenyelni.
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8. LEJARATIIDO

EXP

9. KULONLEGES TAROLASI ELOIRASOK

10. KULONLEGES OVINTEZKEDESEK A FEL NEM HASZNALT GYOGYSZEREK
VAGY AZ ILYEN TERMEKEKBOL KELETKEZETT HULLADEKANYAGOK
ARTALMATLANNA TETELERE, HA ILYENEKRE SZUKSEG VAN

11. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE ES CIME

KRKA, d.d., Novo mesto, gmarjeéka cesta 6, 8501 Novo mesto, Szlovénia

12. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)

28 db kemény kapszula: EU/1/09/525/014
30 db kemény kapszula: EU/1/09/525/015
56 db kemény kapszula: EU/1/09/525/016
60 db kemény kapszula: EU/1/09/525/017
112 db kemény kapszula: EU/1/09/525/018
200 db kemény kapszula: EU/1/09/525/049
250 db kemény kapszula: EU/1/09/525/019

13. A GYARTASI TETEL SZAMA

Lot

14. A GYOGYSZER ALTALANOS BESOROLASA RENDELHETOSEG
SZEMPONTJABOL

| 15. AZ ALKALMAZASRA VONATKOZO UTASITASOK

| 16. BRAILLE iRASSAL FELTUNTETETT INFORMACIOK

Nimvastid 4,5 mg (csak a doboz cimkén)

| 17. EGYEDI AZONOSITO — 2D VONALKOD

Egyedi azonositoju 2D vonalkoddal ellatva.

(csak a doboz cimkén)
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18. EGYEDI AZONOSITO OLVASHATO FORMATUMA

PC
SN
NN

(csak a doboz cimkén)
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A BUBOREKCSOMAGOLASON VAGY A FOLIACSIKON MINIMALISAN
FELTUNTETENDO ADATOK

BUBOREKCSOMAGOLAS

1. A GYOGYSZER NEVE

Nimvastid 4,5 mg kemény kapszula

rivasztigmin

2. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE

KRKA

3. LEJARATIIDO

EXP

4. A GYARTASI TETEL SZAMA

Lot

5.  EGYEB INFORMACIOK
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A KULSO CSOMAGOLASON ES A KOZVETLEN CSOMAGOLASON FELTUNTETENDO
ADATOK

DOBOZ BUBOREKCSOMAGOLASHOZ ES TARTALYHOZ ES TARTALY CIMKE

1. A GYOGYSZER NEVE

Nimvastid 6 mg kemény kapszula

rivasztigmin

2.  HATOANYAG(OK) MEGNEVEZESE

6 mg rivasztigmin (rivasztigmin-hidrogén-tartarat formajaban) kemény kapszulanként.

|3. SEGEDANYAGOK FELSOROLASA

4. GYOGYSZERFORMA ES TARTALOM

kemény kapszula

Buborékcsomagolas:

28 db kemény kapszula
30 db kemény kapszula
56 db kemény kapszula
60 db kemény kapszula
112 db kemény kapszula

Tartaly:
200 db kemény kapszula
250 db kemény kapszula

5.  AZ ALKALMAZASSAL KAPCSOLATOS TUDNIVALOK ES AZ ALKALMAZAS
MODJA(I)

Alkalmazas el6tt olvassa el a mellékelt betegtajékoztatot!
Szajon at torténd alkalmazasra.

6. KULON FIGYELMEZTETES, MELY SZERINT A GYOGYSZERT
GYERMEKEKTOL ELZARVA KELL TARTANI

A gyogyszer gyermekektdl elzarva tartando!

7.  TOVABBI FIGYELMEZTETES(EK), AMENNYIBEN SZUKSEGES

A kapszulat egészben, széttorés, illetve felnyitas nélkiil kell lenyelni.
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8. LEJARATIIDO

EXP

9. KULONLEGES TAROLASI ELOIRASOK

10. KULONLEGES OVINTEZKEDESEK A FEL NEM HASZNALT GYOGYSZEREK
VAGY AZ ILYEN TERMEKEKBOL KELETKEZETT HULLADEKANYAGOK
ARTALMATLANNA TETELERE, HA ILYENEKRE SZUKSEG VAN

11. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE ES CIME

KRKA, d.d., Novo mesto, gmarjeéka cesta 6, 8501 Novo mesto, Szlovénia

12. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)

28 db kemény kapszula: EU/1/09/525/020
30 db kemény kapszula: EU/1/09/525/021
56 db kemény kapszula: EU/1/09/525/022
60 db kemény kapszula: EU/1/09/525/023
112 db kemény kapszula: EU/1/09/525/024
200 db kemény kapszula: EU/1/09/525/050
250 db kemény kapszula: EU/1/09/525/025

13. A GYARTASI TETEL SZAMA

Lot

14. A GYOGYSZER ALTALANOS BESOROLASA RENDELHETOSEG
SZEMPONTJABOL

15. AZ ALKALMAZASRA VONATKOZO UTASITASOK

| 16. BRAILLE iRASSAL FELTUNTETETT INFORMACIOK

Nimvastid 6 mg (csak a doboz cimkén)

| 17. EGYEDI AZONOSITO — 2D VONALKOD

Egyedi azonositoju 2D vonalkoddal ellatva.

(csak a doboz cimkén)
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18. EGYEDI AZONOSITO OLVASHATO FORMATUMA

PC
SN
NN

(csak a doboz cimkén)
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A BUBOREKCSOMAGOLASON VAGY A FOLIACSIKON MINIMALISAN
FELTUNTETENDO ADATOK

BUBOREKCSOMAGOLAS

1. A GYOGYSZER NEVE

Nimvastid 6 mg kemény kapszula

rivasztigmin

2. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE

KRKA

3. LEJARATIIDO

EXP

4. A GYARTASI TETEL SZAMA

Lot

5.  EGYEB INFORMACIOK
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A KULSO CSOMAGOLASON FELTUNTETENDO ADATOK

DOBOZ

1. A GYOGYSZER NEVE

Nimvastid 1,5 mg szajban diszpergalddo tabletta

rivasztigmin

2.  HATOANYAG(OK) MEGNEVEZESE

1,5 mg rivasztigmin (rivasztigmin-hidrogén-tartarat formajaban) szajban diszpergalodo tablettanként.

3. SEGEDANYAGOK FELSOROLASA

Szorbitot (E420) is tartalmaz.
Tovabbi informacidért lasd a betegtdjékoztatot.

4. GYOGYSZERFORMA ES TARTALOM

szajban diszpergalodo tabletta

14x1 szajban diszpergalddo tabletta
28x%1 szajban diszpergalodo tabletta
30x1 szajban diszpergalodo tabletta
56x1 szajban diszpergal6do tabletta
60x1 szajban diszpergal6do tabletta
112x1 szajban diszpergal6do tabletta

5. AZ ALKALMAZASSAL KAPCSOLATOS TUDNIVALOK ES AZ ALKALMAZAS
MODJA(I)

Alkalmazas el6tt olvassa el a mellékelt betegtajékoztatot!
Szajon at torténd alkalmazasra.

Ne nytljon a tablettdkhoz vizes kézzel, mert széttorhetnek.

1. Fogja meg a buborékfolia csikot a szélén és a perforacié mentén dvatos mozdulattal tépjen le
egy buborékfolia darabot.

2. Huzza fel a folia szélét és huzza le teljesen a foliat.

3. Boritsa ki a tablettat a tenyerébe.

4. A csomagolasbol valo kivétel utdn azonnal helyezze a tablettat a nyelvére.
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Oldja fel a tablettat a szajaban és nyelje le vizzel vagy viz nélkiil.

6.

KULON FIGYELMEZTETES, MELY SZERINT A GYOGYSZERT
GYERMEKEKTOL ELZARVA KELL TARTANI

A gyogyszer gyermekekt6l elzarva tartando!

| 7. TOVABBI FIGYELMEZTETES(EK), AMENNYIBEN SZUKSEGES
| 8. LEJARATIIDO
EXP
9. KULONLEGES TAROLASI ELOIRASOK
10. KULONLEGES OVINTEZKEDESEK A FEL NEM HASZNALT GYOGYSZEREK
VAGY AZ ILYEN TERMEKEKBOL KELETKEZETT HULLADEKANYAGOK
ARTALMATLANNA TETELERE, HA ILYENEKRE SZUKSEG VAN
11. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE ES CIME

KRKA, d.d., Novo mesto, gmarjeéka cesta 6, 8501 Novo mesto, Szlovénia

12.

A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)

14x1 szajban diszpergalodo tabletta: EU1/09/525/026
28x%1 szajban diszpergalodo tabletta: EU1/09/525/027
30%1 szajban diszpergalodo tabletta: EU1/09/525/028
56x1 szajban diszpergalddo tabletta: EU1/09/525/029
60x1 szajban diszpergalodo tabletta: EU1/09/525/030
112%1 szajban diszpergalodo tabletta: EU1/09/525/031

13. A GYARTASI TETEL SZAMA
Lot
14. A GY(’)GYSZER éLTALANOS BESOROLASA RENDELHETOSEG
SZEMPONTJABOL
| 15. AZ ALKALMAZASRA VONATKOZO UTASITASOK

| 16.

BRAILLE IRASSAL FELTUNTETETT INFORMACIOK
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Nimvastid 1,5 mg

17. EGYEDI AZONOSITO - 2D VONALKOD

Egyedi azonositoji 2D vonalkoddal ellatva.

18. EGYEDI AZONOSITO OLVASHATO FORMATUMA

PC
SN
NN
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A BUBOREKCSOMAGOLASON VAGY A FOLIACSIKON MINIMALISAN
FELTUNTETENDO ADATOK

BUBOREKCSOMAGOLAS

1. A GYOGYSZER NEVE

Nimvastid 1,5 mg szdjban diszpergal6do tabletta

rivasztigmin

2. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE

KRKA

3. LEJARATIIDO

EXP

4. A GYARTASI TETEL SZAMA

Lot

5.  EGYEB INFORMACIOK

1. Tépje le!
2. Huzza le!
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A KULSO CSOMAGOLASON FELTUNTETENDO ADATOK

DOBOZ

1. A GYOGYSZER NEVE

Nimvastid 3 mg szajban diszpergal6do tabletta

rivasztigmin

2.  HATOANYAG(OK) MEGNEVEZESE

3 mg rivasztigmin (rivasztigmin-hidrogén-tartarat formajaban) szajban diszpergalodo tablettanként.

3. SEGEDANYAGOK FELSOROLASA

Szorbitot (E420) is tartalmaz.
Tovabbi informacidért 1asd a betegtdjékoztatot.

4. GYOGYSZERFORMA ES TARTALOM

szajban diszpergalodo tabletta

28x%1 szajban diszpergalodo tabletta
30x1 szajban diszpergal6do tabletta
56x1 szajban diszpergalodo tabletta
60x1 szajban diszpergal6do tabletta
112x1 széjban diszpergalddo tabletta

5. AZ ALKALMAZASSAL KAPCSOLATOS TUDNIVALOK ES AZ ALKALMAZAS
MODJA(I)

Alkalmazas el6tt olvassa el a mellékelt betegtajékoztatot!
Szajon at torténd alkalmazasra.

Ne nyuljon a tablettakhoz vizes kézzel, mert széttdrhetnek.

1. Fogja meg a buborékfolia csikot a szélén és a perforacié mentén dvatos mozdulattal tépjen le
egy buborékfolia darabot.

2. Huzza fel a folia sz€Iét és huzza le teljesen a foliat.

3. Boritsa ki a tablettat a tenyerébe.

4. A csomagolasbol vald kivétel utdn azonnal helyezze a tablettat a nyelvére.

Oldja fel a tablettat a sz4jaban és nyelje le vizzel vagy viz nélkiil.
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6. KULON F IGYEL,MEZTE:I’ES, MELY SZERINT A GYOGYSZERT
GYERMEKEKTOL ELZARVA KELL TARTANI

A gyogyszer gyermekektdl elzarva tartando!

| 7. TOVABBI FIGYELMEZTETES(EK), AMENNYIBEN SZUKSEGES

| 8.  LEJARATIIDO

EXP

9. KULONLEGES TAROLASI ELOIRASOK

10. KULONLEGES OVINTEZKEDESEK A FEL NEM HASZNALT GYOGYSZEREK
VAGY AZ ILYEN TERMEKEKBOL KELETKEZETT HULLADEKANYAGOK
ARTALMATLANNA TETELERE, HA ILYENEKRE SZUKSEG VAN

11. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE ES CIME

KRKA, d.d., Novo mesto, gmarjeéka cesta 6, 8501 Novo mesto, Szlovénia

12. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)

28x1 szajban diszpergalodo tabletta: EU1/09/525/032
30x1 szajban diszpergalodo tabletta: EU1/09/525/033
56x1 szajban diszpergalodo tabletta: EU1/09/525/034
60x%1 szajban diszpergalodo tabletta: EU1/09/525/035
112x1 széjban diszpergalodo tabletta: EU1/09/525/036

13. A GYARTASI TETEL SZAMA

Lot

14. A GYOQYSZER ALTALANOS BESOROLASA RENDELHETOSEG
SZEMPONTJABOL

| 15. AZ ALKALMAZASRA VONATKOZO UTASITASOK

| 16. BRAILLE IRASSAL FELTUNTETETT INFORMACIOK

Nimvastid 3 mg
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17. EGYEDI AZONOSITO - 2D VONALKOD

Egyedi azonositoju 2D vonalkoddal ellatva.

18. EGYEDI AZONOSITO OLVASHATO FORMATUMA

PC
SN
NN
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A BUBOREKCSOMAGOLASON VAGY A FOLIACSIKON MINIMALISAN
FELTUNTETENDO ADATOK

BUBOREKCSOMAGOLAS

1. A GYOGYSZER NEVE

Nimvastid 3 mg szajban diszpergal6do tabletta

rivasztigmin

2. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE

KRKA

3. LEJARATIIDO

EXP

4. A GYARTASI TETEL SZAMA

Lot

5.  EGYEB INFORMACIOK

1. Tépje le!
2. Huzzale!
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A KULSO CSOMAGOLASON FELTUNTETENDO ADATOK

DOBOZ

1. A GYOGYSZER NEVE

Nimvastid 4,5 mg szajban diszpergalodo tabletta

rivasztigmin

2.  HATOANYAG(OK) MEGNEVEZESE

4,5 mg rivasztigmin (rivasztigmin-hidrogén-tartarat formajaban) szajban diszpergalodo tablettanként.

3. SEGEDANYAGOK FELSOROLASA

Szorbitot (E420) is tartalmaz.
Tovabbi informacidért lasd a betegtdjékoztatot.

4. GYOGYSZERFORMA ES TARTALOM

szajban diszpergalodo tabletta

28x%1 szajban diszpergalodo tabletta
30x1 szajban diszpergal6do tabletta
56x1 szajban diszpergalodo tabletta
60x1 szajban diszpergal6do tabletta
112x1 széjban diszpergalddo tabletta

5. AZ ALKALMAZASSAL KAPCSOLATOS TUDNIVALOK ES AZ ALKALMAZAS
MODJA(I)

Alkalmazas el6tt olvassa el a mellékelt betegtajékoztatot!
Szajon at torténd alkalmazasra.

Ne nyuljon a tablettakhoz vizes kézzel, mert széttdrhetnek.

1. Fogja meg a buborékfolia csikot a szélén és a perforacidé mentén dvatos mozdulattal tépjen le
egy buborékfolia darabot.

2. Huzza fel a folia sz€Iét és huzza le teljesen a foliat.

3. Boritsa ki a tablettat a tenyerébe.

4. A csomagolasbol valo kivétel utdn azonnal helyezze a tablettat a nyelvére.

Oldja fel a tablettat a sz4jaban és nyelje le vizzel vagy viz nélkiil.
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6. KULON F IGYEL,MEZTE:I’ES, MELY SZERINT A GYOGYSZERT
GYERMEKEKTOL ELZARVA KELL TARTANI

A gyogyszer gyermekektdl elzarva tartando!

| 7. TOVABBI FIGYELMEZTETES(EK), AMENNYIBEN SZUKSEGES

| 8.  LEJARATIIDO

EXP

9. KULONLEGES TAROLASI ELOIRASOK

10. KULONLEGES OVINTEZKEDESEK A FEL NEM HASZNALT GYOGYSZEREK
VAGY AZ ILYEN TERMEKEKBOL KELETKEZETT HULLADEKANYAGOK
ARTALMATLANNA TETELERE, HA ILYENEKRE SZUKSEG VAN

11. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE ES CIME

KRKA, d.d., Novo mesto, gmarjeéka cesta 6, 8501 Novo mesto, Szlovénia

12. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)

28x1 szajban diszpergal6do tabletta: EU1/09/525/037
30x1 szajban diszpergalodo tabletta: EU1/09/525/038
56x1 szajban diszpergalodo tabletta: EU1/09/525/039
60x1 szajban diszpergalodo tabletta: EU1/09/525/040
112x1 széjban diszpergalodo tabletta: EU1/09/525/041

13. A GYARTASI TETEL SZAMA

Lot

14. A GYOGYSZER éLTALANos BESOROLASA RENDELHETOSEG
SZEMPONTJABOL

| 15. AZ ALKALMAZASRA VONATKOZO UTASITASOK

| 16. BRAILLE IRASSAL FELTUNTETETT INFORMACIOK

Nimvastid 4,5 mg
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17. EGYEDI AZONOSITO - 2D VONALKOD

Egyedi azonositoju 2D vonalkoddal ellatva.

18. EGYEDI AZONOSITO OLVASHATO FORMATUMA

PC
SN
NN
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A BUBOREKCSOMAGOLASON VAGY A FOLIACSIKON MINIMALISAN
FELTUNTETENDO ADATOK

BUBOREKCSOMAGOLAS

1. A GYOGYSZER NEVE

Nimvastid 4,5 mg szajban diszpergalodo tabletta

rivasztigmin

2. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE

KRKA

3. LEJARATIIDO

EXP

4. A GYARTASI TETEL SZAMA

Lot

5.  EGYEB INFORMACIOK

1. Tépje le!
2. Huzzale!
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A KULSO CSOMAGOLASON FELTUNTETENDO ADATOK

DOBOZ

1. A GYOGYSZER NEVE

Nimvastid 6 mg szajban diszpergal6do tabletta

rivasztigmin

2.  HATOANYAG(OK) MEGNEVEZESE

6 mg rivasztigmin (rivasztigmin-hidrogén-tartarat formajaban) szajban diszpergalodo tablettanként.

3. SEGEDANYAGOK FELSOROLASA

Szorbitot (E420) is tartalmaz.
Tovabbi informacidért lasd a betegtdjékoztatot.

4. GYOGYSZERFORMA ES TARTALOM

szajban diszpergalodo tabletta

28x%1 szajban diszpergalodo tabletta
30x1 szajban diszpergal6do tabletta
56x1 szajban diszpergalodo tabletta
60x1 szajban diszpergal6do tabletta
112x1 széjban diszpergalddo tabletta

5. AZ ALKALMAZASSAL KAPCSOLATOS TUDNIVALOK ES AZ ALKALMAZAS
MODJA(I)

Alkalmazas el6tt olvassa el a mellékelt betegtajékoztatot!
Szajon at torténd alkalmazasra.

Ne nyuljon a tablettakhoz vizes kézzel, mert széttdrhetnek.

1. Fogja meg a buborékfolia csikot a sz€élén és a perforacié mentén dvatos mozdulattal tépjen le
egy buborékfolia darabot.

2. Huzza fel a folia sz€Iét és huzza le teljesen a foliat.

3. Boritsa ki a tablettat a tenyerébe.

4. A csomagolasbol val6 kivétel utdn azonnal helyezze a tablettat a nyelvére.

Oldja fel a tablettat a szdjaban és nyelje le vizzel vagy viz nélkiil.
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6. KULON F IGYEL,MEZTE:I’ES, MELY SZERINT A GYOGYSZERT
GYERMEKEKTOL ELZARVA KELL TARTANI

A gyogyszer gyermekektdl elzarva tartando!

| 7. TOVABBI FIGYELMEZTETES(EK), AMENNYIBEN SZUKSEGES

| 8.  LEJARATIIDO

EXP

9. KULONLEGES TAROLASI ELOIRASOK

10. KULONLEGES OVINTEZKEDESEK A FEL NEM HASZNALT GYOGYSZEREK
VAGY AZ ILYEN TERMEKEKBOL KELETKEZETT HULLADEKANYAGOK
ARTALMATLANNA TETELERE, HA ILYENEKRE SZUKSEG VAN

11. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE ES CIME

KRKA, d.d., Novo mesto, gmarjeéka cesta 6, 8501 Novo mesto, Szlovénia

12. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)

28x1 szajban diszpergalodo tabletta: EU1/09/525/042
30x1 szajban diszpergalodo tabletta: EU1/09/525/043
56x1 szajban diszpergalodo tabletta: EU1/09/525/044
60x1 szajban diszpergalodo tabletta: EU1/09/525/045
112x1 széjban diszpergalodo tabletta: EU1/09/525/046

13. A GYARTASI TETEL SZAMA

Lot

14. A GYOQYSZER ALTALANOS BESOROLASA RENDELHETOSEG
SZEMPONTJABOL

| 15. AZ ALKALMAZASRA VONATKOZO UTASITASOK

| 16.  BRAILLE {RASSAL FELTUNTETETT INFORMACIOK

Nimvastid 6 mg
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17. EGYEDI AZONOSITO - 2D VONALKOD

Egyedi azonositoju 2D vonalkoddal ellatva.

18. EGYEDI AZONOSITO OLVASHATO FORMATUMA

PC
SN
NN
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A BUBOREKCSOMAGOLASON VAGY A FOLIACSIKON MINIMALISAN
FELTUNTETENDO ADATOK

BUBOREKCSOMAGOLAS

1. A GYOGYSZER NEVE

Nimvastid 6 mg szajban diszpergal6do tabletta

rivasztigmin

2. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE

KRKA

3. LEJARATIIDO

EXP

4. A GYARTASI TETEL SZAMA

Lot

5.  EGYEB INFORMACIOK

1. Tépje le!
2. Huzzale!
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B. BETEGTAJEKOZTATO
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Betegtajékoztato: Informaciok a felhasznalé szamara

Nimvastid 1,5 mg kemény kapszula
Nimvastid 3 mg kemény kapszula
Nimvastid 4,5 mg kemény kapszula
Nimvastid 6 mg kemény kapszula
rivasztigmin

Mielétt elkezdi szedni ezt a gydgyszert, olvassa el figyelmesen az alabbi betegtajékoztatdot, mert

az On szamara fontos informaciékat tartalmaz.

- Tartsa meg a betegtajékoztatot, mert a benne szerepld informaciokra a késdbbiekben is sziiksége
lehet.

- Tovabbi kérdéseivel forduljon kezeldorvosdhoz, gyogyszerészéhez vagy a gondozasat végzo
egészségligyi szakemberhez.

- Ezt a gyogyszert az orvos kizarolag Onnek irta fel. Ne adja 4t a készitményt masnak, mert
szamara artalmas lehet még abban az esetben is, ha a betegsége tiinetei az Onéhez hasonloak.

- Ha Onnél barmilyen mellékhatas jelentkezik, tdjékoztassa errdl kezeldorvosat, gydgyszerészét
vagy a gondozasat végz0 egészségligyi szakembert. Ez a betegtdjékoztatéban fel nem sorolt
barmilyen lehetséges mellékhatésra is vonatkozik. Lasd 4. pont.

A betegtajékoztato tartalma:

Milyen tipust gyogyszer a Nimvastid és milyen betegségek esetén alkalmazhatd?
Tudnivalok a Nimvastid szedése el6tt

Hogyan kell szedni a Nimvastidot?

Lehetséges mellékhatasok

Hogyan kell a Nimvastidot tarolni?

A csomagolas tartalma és egyéb informaciok

SNk wd =

1. Milyen tipusi gyégyszer a Nimvastid és milyen betegségek esetén alkalmazhat6?
A Nimvastid hatéanyaga a rivasztigmin.

A rivasztigmin az ugynevezett kolinészteraz-gatlo gyogyszerek csoportjaba tartozik. Az
Alzheimer-tipusu demencidban (szellemi hanyatlas) vagy a Parkinson-kor miatt kialakulo
demenciaban szenvedd betegeknél bizonyos idegsejtek elpusztulnak az agyban, ami az acetilkolin
nevil ingeriiletatvivé anyag (egy olyan vegyiilet, ami lehetdvé teszi, hogy az idegsejtek
kommunikaljanak egymassal) alacsony szintjét eredményezi. A rivasztigmin uigy hat, hogy gatolja az
acetilkolint lebontd enzimeket: az acetilkolin-észterazt és a butirilkolin-észterazt. Ezeknek az
enzimeknek a gatlasaval a Nimvastid lehet6vé teszi, hogy az acetilkolin szintje ndvekedjen az agyban,
segiti csokkenteni az Alzheimer-kor tiineteit és a Parkinson-korral jaré demenciat.

A Nimvastidot felndtt betegeknél alkalmazzak az enyhe - kozepesen sulyos Alzheimer-tipust
demencia kezelésére, ami egy folyamatosan sulyosbodoé agyi betegség, ami fokozatosan rontja a
memoriat, az intellektudlis képességeket, és hatassal van a viselkedésre. A kapszula és a szajban
diszpergalodo tabletta alkalmazhaté még a Parkinson-korban szenvedd felnétt betegek demencidjanak
(szellemi hanyatlas) kezelésére.

2. Tudnivalék a Nimvastid szedése eldtt
Ne szedje a Nimvastidot:
- ha allergiés a rivasztigminre (a Nimvastid hatéanyagara), vagy a gyogyszer (6. pontban

felsorolt) egyéb dsszetevdjére.
- ha Onnek a tapasz méreténél nagyobb méretli bérreakcidja van, ha erdsebb helyi reakcidja van
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(példaul holyagképzddés, fokozodo bérgyulladas, vizenyd), és ha az a transzdermalis tapasz
eltavolitasa utani 48 oran beliil nem javul.
Amennyiben ez érvényes Onre, akkor beszéljen kezel6orvosaval, és ne szedje a Nimvastidot.

Figyelmeztetések és ovintézkedések

A Nimvastid szedése elott beszéljen kezelGorvosaval, gyogyszerészével vagy a gondozasat végzo

egészségligyi szakemberrel:

- ha Onnek szivbetegsége, példaul szivritmuszavara vagy lasst szivverése, QTc-megnytlasa,
ugynevezett forsade de pointes allapota van vagy valaha volt, ha a csaladjaban eléfordult QTc-
megnyulas, illetve ha alacsony a vérében a kalium vagy a magnézium szintje.

- ha Onnek aktiv gyomorfekélye van vagy valaha volt.

- ha Onnek vizeletiiritési zavarai vannak vagy valaha voltak.

- ha Onnek jelenleg van vagy barmikor korabban volt epilepszias rohama.

- ha Onnek asztmaja vagy sulyos 1égzdszervi megbetegedése van vagy valaha volt.

- ha Onnek vesemiikddési zavara van vagy valaha volt.

- ha Onnek méjmiikddési zavara van vagy valaha volt.

- ha Onnek végtagremegése van.

- ha Onnek alacsony a testtdmege.

- ha emésztérendszeri tiineteket, mint pl. hanyingert, hanyast és hasmenést tapasztal. Kiszaradas
(tal nagy folyadékveszteseg) 1éphet fel, ha a hanyas vagy a hasmenes hosszan elhuzodik.

Amennyiben ezek barmelyike érvényes Onre, akkor sziikség lehet arra, hogy az orvosa a

gyogyszerszedés idején szorosabb megfigyelés alatt tartsa Ont.

Amennyiben tobb mint harom napig nem szedte a Nimvastidot, ne vegye be a kdvetkezd adagot addig,
amig nem beszélte meg azt kezelforvoséval.

Gyermekek és serdiilok
A Nimvastidnak a gyermekpopulacidban nincs relevans alkalmazasa Alzheimer-kérban.

Egyéb gyogyszerek és a Nimvastid
Feltétleniil tajékoztassa kezelGorvosat vagy gyogyszerészét a jelenleg vagy nemrégiben szedett,
valamint szedni tervezett egyéb gyogyszereirdl.

A Nimvastid nem adhaté més, hasonl6 hatast gyogyszerekkel egyidejiileg. A Nimvastid hatassal Iehet
az un. antikolinerg (gyomorgdrcs oldasara vagy a Parkinson-kor kezelésére vagy az Un. utazasi
betegség megeldzésére hasznalatos) gydgyszerekre.

Az Nimvastidot nem szabad metoklopramiddal egy idében adni (a hanyinger és hadnyas enyhitésére
vagy megel0zésére alkalmazott gyogyszer). A két gyogyszer egyiittes szedése olyan problémakat tud
okozni, mint példaul a végtagmerevség ¢és a kézremegés.

Ha a Nimvastid-kezelés alatt barmilyen sebészeti beavatkozas valik sziikségessé, mondja meg
kezeldorvosanak még az altatoszerek beadasa eldtt, mert a Nimvastid fokozhatja az altatis soran
hasznalatos izomlazitok némelyikének hatasat.

Eldvigyazatossag sziikséges, amikor az Nimvastidot béta-blokkolokkal szedik egyiitt (olyan
gyogyszerek, mint példaul az atenolol, amit magas vérnyomads, angina — sziv eredet(i mellkasi
fajdalom — és egyéb szivbetegségek kezelésére alkalmaznak). A két gyogyszer egyiittes szedése olyan
problémakat tud okozni, mint példaul a szivverés lelassulasa (bradikardia), ami ajulashoz vagy
tudatvesztéshez vezet.

Elévigyazatossag sziikséges, amikor a Nimvastidot olyan egy¢b gyogyszerekkel szedi egyiitt, amelyek
befolyasolhatjak az On szivritmusat vagy a sziv elektromos miikddését (QT-megnylas).

Terhesség, szoptatas és termékenység

Ha On terhes vagy szoptat, illetve ha fennall Onnél a terhesség lehetdsége vagy gyermeket szeretne, a
gyogyszer alkalmazasa el6tt beszéljen kezeldorvosaval vagy gyogyszerészével.
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Amennyiben On terhes, a Nimvastid-alkalmazas elényeit mérlegelni kell a magzatara gyakorolt
lehetséges hatasokkal szemben. A Nimvastid nem alkalmazhato terhesség alatt, amennyiben nem
feltétleniil sziikséges.

A Nimvastid-kezelés alatt nem szoptathat.

A készitmény hatdsai a gépjarmiivezetéshez és a gépek kezeléséhez sziikséges képességekre
Kezeldorvosa ismertetni fogja, hogy vajon az On betegsége lehetdvé teszi-e a biztonsagos
gépjarmiivezetést vagy a gépek kezelését. A Nimvastid szédiilést és almossagot okozhat, féként a
kezelés kezdetén vagy az adagok emelésekor. Ha On szédiilést vagy almossagot észlel, ne vezessen
gépjarmiivet, ne kezeljen gépeket, és ne végezzen egyeb, figyelmet igényld tevékenységet.

3. Hogyan kell szedni a Nimvastidot?

A gyogyszert mindig a kezelGorvosa altal elmondottaknak megfelelden szedje. Amennyiben nem
biztos abban, hogyan alkalmazza a gydgyszert, kérdezze meg kezelGorvosat vagy gyogyszerészét.

Miként kell a kezelést elkezdeni?

Kezeldorvosa fogja megmondani, hogy milyen Nimvastid adagot vegyen be.

. A kezelést altalaban alacsony adaggal kezdik.

. Kezeléorvosa fokozatosan fogja emelni az adagot, attdl fiiggden, hogyan reagal a kezelésre.
e A legmagasabb alkalmazand6 adag naponta kétszer 6,0 mg.

Kezeldorvosa rendszeresen ellendrizni fogja, hogy a gyogyszer hat-e Onnél. Kezeléorvosa ellendrizni
fogja az On testtomegét is, amig a gyogyszert szedi.

Amennyiben t6bb mint harom napja nem alkalmazta mar a Nimvastidot, ne vegyen be 0j adagot, amig
nem beszélte azt meg kezelGorvosaval.

A gyogyszer szedése

e Mondja el gondozodjanak, hogy Nimvastidot szed.

Ahhoz, hogy a gyogyszer hasznaljon, szedje azt minden nap.

A Nimvastidot naponta kétszer, reggel €s este, étkezés kozben vegye be.
A kapszuldkat egészben, folyadékkal nyelje le.

A kapszuldkat ne nyissa fel, vagy ne torje 0ssze.

Ha az el6irtnal tobb Nimvastidot vett be

Ha véletleniil tobb Nimvastidot vett be, mint amennyit kellett volna, tdjékoztassa kezelGorvosat. Lehet,
hogy orvosi segitségre van sziiksége. Egyes betegek, akik véletlentil til nagy adag Nimvastidot vettek
be, hanyinger, hanyas, hasmenés, magas vérnyomas és hallucinaciok kialakulasat tapasztaltak. Lassu
szivverés €s ajulas szintén eldfordulhat.

Ha elfelejtette bevenni a Nimvastidot

Ha elfelejtette bevenni a soron kovetkezé Nimvastid-adagot, varja meg a kdvetkezd bevétel szokasos
id6pontjat és vegye be a soron kdvetkezo adagot. Ne vegyen be kétszeres adagot a kihagyott adag
poétlasara.

Ha barmilyen tovabbi kérdése van a gyogyszer alkalmazasaval kapcsolatban, kérdezze meg

kezelborvosat vagy gyogyszerészét.

4. Lehetséges mellékhatasok
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Mint minden gyogyszer, igy ez a gydgyszer is okozhat mellékhatasokat, amelyek azonban nem
mindenkinél jelentkeznek.

Lehet, hogy On a kezelés kezdetekor és az adagok ndvelésekor gyakrabban tapasztal mellékhatasokat.
Altalaban ezek a mellékhatasok fokozatosan megsziinnek, ahogyan szervezete alkalmazkodik a

gyogyszerhez.

Nagyon gyakori (10 betegb6l tobb mint 1 beteget érinthet)

o szédiilés
. étvagytalansag
o gyomor problémak, mint hanyinger, hanyas, hasmenés

Gyakori (10 betegbdl legfeljebb 1 beteget érinthet)
o $Zorongas

izzadas

fejfajas

gyomoréges

testtomegcsokkenés

hasi fajdalom

nyugtalansag

gyengeség vagy levertség

altalanos rosszullét

o remegés vagy zavartsag
o csokkent étvagy
. rémalmok

Nem gyakori (100 betegbdl legfeljebb 1 beteget érinthet)

o depresszid
J alvaszavar
o ajulas vagy véletlen elesés
o majmiikodés megvaltozasa

Ritka (1000 betegbdl legfeljebb 1 beteget érinthet)

o mellkasi fajdalom
. borkitités, viszketés
o goresok (rangdgoresok)

o gyomor- vagy vékonybél fekély

Nagyon ritka (10 000 betegbdl legfeljebb 1 beteget érinthet)

magas vernyomas

hagynti fertdzés

nem létezd dolgok latasa (hallucinaci6)

szivritmuszavar, mint pl. til gyors, illetve tal lasst szivverés

tapcsatorna eredetii vérzés - vér a székletben vagy a hanyadékban

hasnyalmirigy-gyulladas - sulyos fajdalom a has felsé részén, gyakran hanyingerrel vagy

hanyassal kisérve

o Parkinson-betegség jeleinek romlasa vagy a Parkinson-betegség jeleihez hasonlo jelek fellépése,
mint pl. izommerevség, nehézség a mozdulatok kivitelezésében

Nem ismert (a gyakorisag a rendelkezésre allé adatokbol nem allapithaté meg)

o sulyos hanyas, ami a nyel6csd repedéséhez vezethet

o kiszaradas (tul nagy folyadékveszteség)

J majproblémak (besargult bor, a szemfehérje sargasaga, korosan sotét vizelet vagy
megmagyarazhatatlan hanyinger, hanyas, faradtsag és étvagytalansag)

J agresszio, nyugtalansag érzés
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o rendszertelen szivverés
Parkinson-kérhoz tarsulé demenciiaban szenvedo betegek
Ezek a betegek bizonyos mellékhatasokat gyakrabban tapasztalnak. Még néhany tovabbi mellékhatést

is észlelnek:

Nagyon gyakori (10 betegbdl tobb mint 1 beteget érinthet)

. remegeés
o ajulas
. véletlen elesés

Gyakori (10 betegbdl legfeljebb 1 beteget érinthet)

. szorongas

nyugtalansag

lassu és gyorsult szivverés

alvaszavar

fokozott nyalképzddés és kiszaradas

szokatlanul lassu vagy akaratlan mozdulatok

Parkinson-betegség jeleinek romlasa vagy a Parkinson-betegség jeleihez hasonlo jelek fellépése,
mint pl. izommerevség, nehézség a mozdulatok kivitelezésében és izomgyengeség

Nem gyakori (100 betegbdl legfeljebb 1 beteget érinthet)
o szabalytalan szivverés és nehezen iranyithaté mozdulatok

Egyéb mellékhatasok a rivasztigmin transzdermalis tapasz esetén, melyek a kemény kapszulanal
is el6fordulhatnak

Gyakori (10 betegbdl legfeljebb 1 beteget érinthet)

o laz
o sulyos zavartsag
o vizelettartasi zavar (a vizelet tartdsanak nehézsége)

Nem gyakori (100 betegbdl legfeljebb 1 beteget érinthet)
o hiperaktivitas (nagyfoku aktivitas, nyugtalansag)

Nem ismert (a gyakorisag a rendelkezésre allé adatokbol nem allapithaté meg)
o talérzékenységi reakcid a tapasz alkalmazasanak helyén, mint pl. holyagok vagy borgyulladas
Ha ilyen tiinetek jelentkeznének, értesitse orvosat, mivel lehet, hogy orvosi segitségre van sziiksége.

Mellékhatasok bejelentése

Ha Onnél barmilyen mellékhatas jelentkezik, tijékoztassa kezel8orvosat, gyogyszerészét vagy a
gondozasat végzo egészségiigyi szakembert. Ez a betegtajékoztatoban fel nem sorolt barmilyen
lehetséges mellékhatasra is vonatkozik. A mellékhatasokat kozvetleniil a hatosag részére is
bejelentheti az V. fliggelékben talalhato elérhetdségeken keresztiil.

A mellékhatisok bejelentésével On is hozzajarulhat ahhoz, hogy minél tobb informacio alljon
rendelkezésre a gyogyszer biztonsagos alkalmazasaval kapcsolatban.

S. Hogyan kell a Nimvastidot tarolni?

A gyogyszer gyermekektdl elzarva tartando!

A dobozon feltiintetett lejarati id6 (EXP) utan ne szedje ezt a gydgyszert. A lejarati id6 az adott honap
utols6 napjara vonatkozik.

Ez a gydgyszer nem igényel kiilonleges tarolast.
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Semmilyen gydgyszert ne dobjon a szennyvizbe vagy a haztartasi hulladékba. Kérdezze meg
gyogyszerészét, hogy mit tegyen a mar nem hasznalt gydgyszereivel. Ezek az intézkedések elésegitik
a kornyezet védelmét.

6. A csomagolas tartalma és egyéb informaciok

Mit tartalmaz a Nimvastid?

- A készitmény hatéanyaga a rivasztigmin-hidrogén-tartarat.
A Nimvastid 1,5 mg kemény kapszula 1,5 mg rivasztigmint tartalmaz, rivasztigmin-hidrogén-
tartarat forméajaban.
A Nimvastid 3 mg kemény kapszula 3 mg rivasztigmint tartalmaz, rivasztigmin-hidrogén-
tartarat forméjaban.
A Nimvastid 4,5 mg kemény kapszula 4,5 mg rivasztigmint tartalmaz, rivasztigmin-hidrogén-
tartarat formajaban.
A Nimvastid 6 mg kemény kapszula 6 mg rivasztigmint tartalmaz, rivasztigmin-hidrogén-
tartarat formajaban.

- A Nimvastid 1,5 mg kemény kapszula egyéb dsszetevoi: mikrokristalyos celluloz, hipromelloz,
vizmentes kolloid szilicium-dioxid, magnézium-sztearat a kapszulamagban ¢s titdn-dioxid
(E171), sarga vas-oxid (E172) és zselatin a kapszulahéjban.

- A Nimvastid 3 mg, 4,5 mg és 6 mg kemény kapszula egyéb 0sszetevdi: mikrokristalyos
celluldz, hipromelldz, vizmentes kolloid szilicium-dioxid, magnézium-sztearat a
kapszulamagban és titan-dioxid (E171), sarga vas-oxid (E172), voros vas-oxid (E172) és
zselatin a kapszulahéjban.

Milyen a Nimvastid kiilleme és mit tartalmaz a csomagolas?
A Nimvastid 1,5 mg kemény kapszula fehér vagy csaknem fehér port tartalmaz. A kapszulatok felsd
és also része sarga szinfl.

A Nimvastid 3 mg kemény kapszula fehér vagy csaknem fehér port tartalmaz. A kapszulatok felso és
also része narancssarga szindi.

A Nimvastid 4,5 mg kemény kapszula fehér vagy csaknem fehér port tartalmaz. A kapszulatok felsd
¢s also része barnasvords szind.

A Nimvastid 6 mg kemény kapszula fehér-csaknem fehér port tartalmaz. A kapszulatok felsé része
barnasvords, alséd része narancssarga szintl.

14 db (csak a 1,5 mg-os hataser6sségnél), 28 db, 30 db, 56 db, 60 db vagy 112 db kemény kapszula
kaphato (PVC/PVDC/Al-félia) buborékcsomagolasban és dobozban.

200 vagy 250 db kemény kapszula kaphato HDPE tartalyban és dobozban.

Nem feltétleniil mindegyik kiszerelés keriil kereskedelmi forgalomba.

A forgalomba hozatali engedély jogosultja és a gyarto
KRKA, d.d., Novo mesto, SmarjeSka cesta 6, 8501 Novo mesto, Szlovénia

A készitményhez kapcsolddo tovabbi kérdéseivel forduljon a forgalomba hozatali engedély
jogosultjanak helyi képviseletéhez:

Belgié/Belgique/Belgien Lietuva
KRKA Belgium, SA. UAB KRKA Lietuva
Tél/Tel: + 32 (0) 487 50 73 62 Tel: +370 5 236 27 40
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Bruarapus
KPKA Bboarapus EOO
Ten.: + 359 (02) 962 34 50

Ceska republika
KRKA CR, s.r.o.
Tel: + 420 (0) 221 115 150

Danmark
KRKA Sverige AB
TIf: + 46 (0)8 643 67 66 (SE)

Deutschland
TAD Pharma GmbH
Tel: + 49 (0) 4721 606-0

Eesti
KRKA, d.d., Novo mesto Eesti filiaal
Tel: + 372 (0) 6 671 658

EArada
KRKA EAAAZ EIIE

TnA: +30 2100101613

Espaiia
KRKA Farmacéutica, S.L.
Tel: +34911 61 03 80

France
KRKA France Eurl
Tél: + 33 (0)1 57 40 82 25

Hrvatska
KRKA - FARMA d.o.o.
Tel: +38516312 100

Ireland
KRKA Pharma Dublin, Ltd.
Tel: + 3531413 3710

Island
LYFIS ehf.
Simi: + 354 534 3500

Italia
KRKA Farmaceutici Milano S.r.1.
Tel: + 39 02 3300 8841

Kvnpog
KI.PA. (PHARMACAL) LIMITED
TnA: + 357 24 651 882

Latvija
KRKA Latvija SIA
Tel: +371 6733 86 10
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Luxembourg/Luxemburg
KRKA Belgium, SA.
Tél/Tel: + 32 (0) 487 50 73 62 (BE)

Magyarorszag
KRKA Magyarorszdg Kereskedelmi Kft.
Tel.: +36 (1) 355 8490

Malta
E.J. Busuttil Ltd.
Tel: +356 21 445 885

Nederland
KRKA Belgium, SA.
Tel: + 32 (0) 487 50 73 62 (BE)

Norge
KRKA Sverige AB
TIf: + 46 (0)8 643 67 66 (SE)

Osterreich
KRKA Pharma GmbH, Wien
Tel: + 43 (0)1 66 24 300

Polska
KRKA-POLSKA Sp. z 0.0.
Tel.: + 48 (0)22 573 7500

Portugal

KRKA Farmacéutica, Sociedade Unipessoal Lda.

Tel: + 351 (0)21 46 43 650

Romania
KRKA Romania S.R.L., Bucharest
Tel: +4 021 310 66 05

Slovenija
KRKA, d.d., Novo mesto
Tel: + 386 (0) 1 47 51 100

Slovenska republika
KRKA Slovensko, s.r.o.,
Tel: + 421 (0) 2 571 04 501

Suomi/Finland
KRKA Finland Oy
Puh/Tel: + 358 20 754 5330

Sverige
KRKA Sverige AB
Tel: + 46 (0)8 643 67 66 (SE)

United Kingdom (Northern Ireland)
KRKA Pharma Dublin, Ltd.
Tel: +353 1413 3710



A betegtajékoztato legutobbi feliilvizsgalatinak datuma:

Egyéb informaciéforrasok
A gyogyszerrol részletes informacié az Europai Gyogyszerligyndkség internetes honlapjan
(http://www.ema.europa.cu) talalhatok.
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Betegtajékoztato: Informaciok a felhasznalé szamara

Nimvastid 1,5 mg szajban diszpergalodé tabletta
Nimvastid 3 mg szajban diszpergaldédé tabletta
Nimvastid 4,5 mg szajban diszpergalédé tabletta
Nimvastid 6 mg szajban diszpergalédo tabletta
rivasztigmin

Mielétt elkezdi szedni ezt a gydgyszert, olvassa el figyelmesen az alabbi betegtajékoztatot, mert

az On szamara fontos informaciékat tartalmaz.

- Tartsa meg a betegtajékoztatot, mert a benne szerepld informaciokra a késébbiekben is sziiksége
lehet.

- Tovabbi kérdéseivel forduljon kezeldorvosahoz, gyogyszerészéhez vagy a gondozasat végzo
egészségligyi szakemberhez.

- Ezt a gyogyszert az orvos kizarolag Onnek irta fel. Ne adja 4t a készitményt masnak, mert
szdmara 4rtalmas lehet még abban az esetben is, ha a betegsége tiinetei az Onéhez hasonléak.

- Ha Onnél barmilyen mellékhatés jelentkezik, tajékoztassa errél kezeldorvosat, gyogyszerészét
vagy a gondozasat végzo egészségiigyi szakembert. Ez a betegtajékoztatoban fel nem sorolt
barmilyen lehetséges mellékhatasra is vonatkozik. Lasd 4. pont.

A betegtajékoztaté tartalma:

Milyen tipusu gyogyszer a Nimvastid és milyen betegségek esetén alkalmazhat6?
Tudnivalok a Nimvastid szedése el6tt

Hogyan kell szedni a Nimvastidot?

Lehetséges mellékhatasok

Hogyan kell a Nimvastidot tarolni?

A csomagolas tartalma és egyéb informaciok

SNk W=

1. Milyen tipusu gydgyszer a Nimvastid és milyen betegségek esetén alkalmazhat6?
A Nimvastid hatdéanyaga a rivasztigmin.

A rivasztigmin az ugynevezett kolinészteraz-gatld gyogyszerek csoportjaba tartozik. Az
Alzheimer-tipusti demencidban (szellemi hanyatlas) vagy a Parkinson-kor miatt kialakuld
demencidban szenvedd betegeknél bizonyos idegsejtek elpusztulnak az agyban, ami az acetilkolin
nevil ingeriiletatvivd anyag (egy olyan vegyiilet, ami lehetdvé teszi, hogy az idegsejtek
kommunikaljanak egymassal) alacsony szintjét eredményezi. A rivasztigmin Ggy hat, hogy gatolja az
acetilkolint lebont6 enzimeket: az acetilkolin-észterazt és a butirilkolin-észterazt. Ezeknek az
enzimeknek a gatlasaval a Nimvastid lehetové teszi, hogy az acetilkolin szintje novekedjen az agyban,
segiti csokkenteni az Alzheimer-kor tiineteit és a Parkinson-korral jaré demenciat.

A Nimvastidot feln6tt betegeknél alkalmazzak az enyhe - kézepesen sulyos Alzheimer-tipust
demencia kezelésére, ami egy folyamatosan sulyosbodé agyi betegség, ami fokozatosan rontja a
memoriat, az intellektualis képességeket, és hatassal van a viselkedésre. A kapszula és a szajban
diszpergalodo tabletta alkalmazhaté még a Parkinson-korban szenvedd felnétt betegek demencidjanak
(szellemi hanyatlas) kezelésére.

2. Tudnivalék a Nimvastid szedése elott

Ne szedje a Nimvastidot:

- ha allergias a rivasztigminre (a Nimvastid hatdéanyagara) vagy a gydgyszer (6. pontban felsorolt)
egyéb Osszetevojére.

- ha Onnek a tapasz méreténél nagyobb méretii bérreakcidja van, ha erdsebb helyi reakcidja van
(példaul holyagképzodés, fokozodo borgyulladas, vizenyd), és ha az a transzdermalis tapasz
eltavolitdsa utani 48 6ran beliil nem javul.
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Amennyiben ez érvényes Onre, akkor beszéljen kezeldorvosaval, és ne szedje a Nimvastidot.

Figyelmeztetések és ovintézkedések

A Nimvastid szedése el6tt beszéljen kezeldorvosaval, gyogyszerészével vagy a gondozasat végzo

egészségligyi szakemberrel:

- ha Onnek szivbetegsége, példaul szivritmuszavara vagy lasst szivverése, QTc-megnytlasa,
ugynevezett torsade de pointes allapota van vagy valaha volt, ha a csaladjaban el6fordult QTc-
megnyulas, illetve ha alacsony a vérében a kalium vagy a magnézium szintje.

- ha Onnek aktiv gyomorfekélye van vagy valaha volt.

- ha Onnek vizeletiiritési zavarai vannak vagy valaha voltak.

- ha Onnek jelenleg van vagy barmikor korabban volt epilepszids rohama.

- ha Onnek asztmaja vagy sulyos 1égzészervi megbetegedése van vagy valaha volt.

- ha Onnek vesemiikddési zavara van vagy valaha volt.

- ha Onnek majmiikddési zavara van vagy valaha volt.

- ha Onnek végtagremegése van.

- ha Onnek alacsony a testtomege.

- ha emésztérendszeri tiineteket, mint pl. hanyingert, hanyast és hasmenést tapasztal. Kiszaradas
(tal nagy folyadékveszteség) Iéphet fel, ha a hanyas vagy a hasmenés hosszan elhuzodik.

Amennyiben ezek barmelyike érvényes Onre, akkor sziikség lehet arra, hogy az orvosa a

gyogyszerszedés idején szorosabb megfigyelés alatt tartsa Ont.

Amennyiben tobb mint harom napig nem szedte a Nimvastidot, ne vegye be a kdvetkez6 adagot addig,
amig nem beszélte meg azt kezel6orvoséval.

Gyermekek és serdiilok
A Nimvastidnak a gyermekpopulacioban nincs relevans alkalmazasa Alzheimer-korban.

Egyéb gyogyszerek és a Nimvastid
Feltétleniil tajékoztassa kezeldorvosat vagy gydgyszerészét a jelenleg vagy nemrégiben szedett,
valamint szedni tervezett egyéb gyogyszereirdl.

A Nimvastid nem adhaté mas, hasonl6 hatast gyogyszerekkel egyidejiileg. A Nimvastid hatassal Iehet
az Un. antikolinerg (gyomorgdrcs oldasara vagy a Parkinson-kor kezelésére vagy az un. utazasi
betegség megel6zésére hasznalatos) gyogyszerekre.

Az Nimvastidot nem szabad metoklopramiddal egy idében adni (a hanyinger és hanyas enyhitésére
vagy megel6zésére alkalmazott gyogyszer). A két gyogyszer egyiittes szedése olyan problémakat tud
okozni, mint példaul a végtagmerevség és a kézremegés.

Ha a Nimvastid-kezelés alatt barmilyen sebészeti beavatkozas valik sziikségessé, mondja meg
kezel6orvosanak még az altatoszerek beadasa eldtt, mert a Nimvastid fokozhatja az altatas soran
hasznalatos izomlazitok némelyikének hatasat.

Eldvigyazatossag sziikséges, amikor az Nimvastidot béta-blokkolokkal szedik egyiitt (olyan
gyogyszerek, mint példaul az atenolol, amit magas vérnyomads, angina — sziv eredet(i mellkasi
fajdalom — és egyéb szivbetegségek kezelésére alkalmaznak). A két gydgyszer egyiittes szedése olyan
problémakat tud okozni, mint példaul a szivverés lelassulasa (bradikardia), ami ajulashoz vagy
tudatvesztéshez vezet.

Elévigyazatossag sziikséges, amikor a Nimvastidot olyan egyeb gyogyszerekkel szedi egyiitt, amelyek
befolyasolhatjak az On szivritmusat vagy a sziv elektromos miikddését (QT-megnyulas).

Terhesség, szoptatas és termékenység

Ha On terhes vagy szoptat, illetve ha fennall Onnél a terhesség lehetdsége vagy gyermeket szeretne, a
gyogyszer alkalmazasa el6tt beszéljen kezeldorvosaval vagy gyogyszerészével.
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Amennyiben On terhes, a Nimvastid-alkalmazas elényeit mérlegelni kell a magzatéara gyakorolt
lehetséges hatasokkal szemben. A Nimvastid nem alkalmazhato terhesség alatt, amennyiben nem
feltétleniil sziikséges.

A Nimvastid-kezelés alatt nem szoptathat.

A készitmény hatasai a gépjarmiivezetéshez és a gépek kezeléséhez sziikséges képességekre
Kezeldorvosa ismertetni fogja, hogy vajon az On betegsége lehetévé teszi-e a biztonsagos
gépjarmiivezetést vagy a gépek kezelését. A Nimvastid szédiilést és almossagot okozhat, féként a
kezelés kezdetén vagy az adagok emelésekor. Ha On szédiilést vagy almossagot észlel, ne vezessen
gépjarmiivet, ne kezeljen gépeket, és ne végezzen egyéb, figyelmet igényld tevékenységet.

A Nimvastid szorbitot (E420) tartalmaz

A készitmény 0,00525 mg szorbitot tartalmaz 1,5 mg-os szajban diszpergalddo tablettanként.
A készitmény 0,0105 mg szorbitot tartalmaz 3 mg-os szajban diszpergal6doé tablettanként.

A készitmény 0,01575 mg szorbitot tartalmaz 4,5 mg-os szajban diszpergalodo tablettanként.
A készitmény 0,021 mg szorbitot tartalmaz 6 mg-os szajban diszpergalddo tablettanként.

3. Hogyan kell szedni a Nimvastidot?

A gybgyszert mindig a kezelGorvosa altal elmondottaknak megfelelden szedje. Amennyiben nem
biztos abban, hogyan alkalmazza a gydgyszert, kérdezze meg kezeldorvosat vagy gyogyszerészét.

Miként kell a kezelést elkezdeni?

Kezel6orvosa fogja megmondani, hogy milyen Nimvastid adagot vegyen be.

. A kezelést altalaban alacsony adaggal kezdik.

. Kezel6orvosa fokozatosan fogja emelni az adagot, attol fiiggden, hogyan reagal a kezelésre.
e A legmagasabb alkalmazand6 adag naponta kétszer 6,0 mg.

KezelSorvosa rendszeresen ellendrizni fogja, hogy a gyogyszer hat-e Onnél. Kezeldorvosa ellendrizni
fogja az On testtomeggét is, amig a gydgyszert szedi.

Amennyiben tobb mint harom napja nem alkalmazta mar a Nimvastidot, ne vegyen be 0j adagot, amig
nem beszélte azt meg kezelorvosaval.

A gyégyszer szedése

e Mondja el gondozojanak, hogy Nimvastidot szed.

e Ahhoz, hogy a gydgyszer hasznaljon, szedje azt minden nap.

. A Nimvastidot naponta kétszer, reggel és este, étkezés kozben vegye be. A szaja legyen lires
mieldtt beveszi a tablettat.

A Nimvastid szajban diszpergalddo tabletta torékeny. Nem szabad atnyomni a buborékcsomagolas
folidjan, mert a tablettak sériilhetnek. Ne fogja meg vizes kézzel a tablettat, mert eltorhet. A
kovetkezoképpen vegye ki a tablettat a csomagolasbol:

1. Fogja meg a buborékfolia csikot a sz€1én és a perforacié mentén dvatos mozdulattal tépjen le

egy buborékfolia darabot.

2. Huzza fel a folia szélét és huzza le teljesen a foliat.

3. Boritsa ki a tablettat a tenyerébe.

4. A csomagolasbol val6 kivétel utan azonnal helyezze a tablettat a nyelvére.
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Masodperceken beliil elkezd szétesni a szajban, és ezutan viz nélkiil is lenyelhetd. A szdja legyen iires
miel6tt a nyelvére helyezi a tablettat.

Ha az eléirtnél tobb Nimvastidot vett be

Ha véletleniil tobb Nimvastidot vett be, mint amennyit kellett volna, tajékoztassa kezelGorvosat. Lehet,
hogy orvosi segitségre van sziiksége. Egyes betegek, akik véletleniil tul nagy adag Nimvastidot vettek
be, hanyinger, hanyas, hasmenés, magas vérnyomas és hallucinaciok kialakulasat tapasztaltak. Lass
szivverés ¢és ajulas szintén eléfordulhat.

Ha elfelejtette bevenni a Nimvastidot

Ha elfelejtette bevenni a soron kovetkez6 Nimvastid-adagot, varja meg a kovetkezd bevétel szokasos
idépontjat és vegye be a soron kovetkezd adagot. Ne vegyen be kétszeres adagot a kihagyott adag
potlasara.

Ha barmilyen tovabbi kérdése van a gydgyszer alkalmazasaval kapcsolatban, kérdezze meg
kezelGorvosat vagy gyogyszerészét.
4. Lehetséges mellékhatasok

Mint minden gyogyszer, igy ez a gyogyszer is okozhat mellékhatasokat, amelyek azonban nem
mindenkinél jelentkeznek.

Lehet, hogy On a kezelés kezdetekor és az adagok ndvelésekor gyakrabban tapasztal mellékhatasokat.
Altalaban ezek a mellékhatasok fokozatosan megsziinnek, ahogyan szervezete alkalmazkodik a

gyogyszerhez.

Nagyon gyakori (10 betegb6l tobb mint 1 beteget érinthet)

o szédiilés
o étvagytalansag
o gyomor problémak, mint hanyinger, hanyas, hasmenés

Gyakori (10 betegbdl legfeljebb 1 beteget érinthet)

. szorongas

o izzadas

. fejfajas

o gyomorégés

o testtomegcsokkenés

. hasi fajdalom

o nyugtalansag

o gyengeség vagy levertség
o altalanos rosszullét

o remegés vagy zavartsag
o csokkent étvagy

rémalmok

Nem gyakori (100 betegbdl legfeljebb 1 beteget érinthet)

o depresszid
o alvaszavar
o ajulas vagy véletlen elesés
o majmiikodés megvaltozasa

Ritka (1000 betegbdl legfeljebb 1 beteget érinthet)

o mellkasi fajdalom
. borkitités, viszketés
J goresok (rangdgdresok)
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o gyomor- vagy vékonybél fekély

Nagyon ritka (10 000 betegbdl legfeljebb 1 beteget érinthet)

o magas vérnyomas

o hugyuti fertézés

nem létezd dolgok latasa (hallucinacio)

szivritmuszavar, mint pl. tul gyors, illetve tul lasst szivverés

tapcsatorna eredetii vérzés - vér a székletben vagy a hanyadékban

hasnyalmirigy-gyulladas - sulyos fajdalom a has fels6 részén, gyakran hanyingerrel vagy

hanyassal kisérve

o Parkinson-betegség jeleinek romlasa vagy a Parkinson-betegség jeleihez hasonl6 jelek fellépése,
mint pl. izommerevség, nehézség a mozdulatok kivitelezésében

Nem ismert (a gyakorisag a rendelkezésre allo adatokbol nem allapithatd meg)

o sulyos hanyas, ami a nyel6cso repedéséhez vezethet

o kiszaradas (tul nagy folyadékveszteség)

o majproblémak (besargult bor, a szemfehérje sargasaga, korosan sotét vizelet vagy
megmagyarazhatatlan hanyinger, hanyas, faradtsag és étvagytalansag)

o agresszio, nyugtalansag érzés

o rendszertelen szivverés

Parkinson-kérhoz tarsulé demencidban szenvedé betegek
Ezek a betegek bizonyos mellékhatasokat gyakrabban tapasztalnak. Még néhany tovabbi mellékhatast
is észlelnek:

Nagyon gyakori (10 betegb6l tobb mint 1 beteget érinthet)

. remegeés
o ajulas
o véletlen elesés

Gyakori (10 betegbdl legfeljebb 1 beteget érinthet)

o SZorongas

o nyugtalansag

o lasst és gyorsult szivverés

o alvaszavar

o fokozott nyalképzddés és kiszaradas

o szokatlanul lassti vagy akaratlan mozdulatok

o Parkinson-betegség jeleinek romlasa vagy a Parkinson-betegség jeleihez hasonlo jelek fellépése,

mint pl. izommerevség, nehézség a mozdulatok kivitelezésében és izomgyengeség

Nem gyakori (100 betegbdl legfeljebb 1 beteget érinthet)
o szabalytalan szivverés és nehezen iranyithaté mozdulatok

Egyéb mellékhatasok a rivasztigmin transzdermalis tapasz esetén, melyek a szajban
diszpergal6dé tablettanal is eléfordulhatnak

Gyakori (10 betegbdl legfeljebb 1 beteget érinthet)

. laz
o sulyos zavartsag
. vizelettartasi zavar (a vizelet tartdsanak nehézsége)

Nem gyakori (100 betegbdl legfeljebb 1 beteget érinthet)
o hiperaktivitas (nagyfoku aktivitas, nyugtalansag)

Nem ismert (a gyakorisag a rendelkezésre allo adatokbol nem allapithaté meg)
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. tulérzékenységi reakcid a tapasz alkalmazasanak helyén, mint pl. holyagok vagy borgyulladas
Ha ilyen tiinetek jelentkeznének, értesitse orvosat, mivel lehet, hogy orvosi segitségre van sziiksége.

Mellékhatasok bejelentése

Ha Onnél barmilyen mellékhatas jelentkezik, tdjékoztassa kezelSorvosat, gyogyszerészét vagy a
gondozasat végzo egészségligyi szakembert. Ez a betegtajékoztatoban fel nem sorolt barmilyen
lehetséges mellékhatasra is vonatkozik. A mellékhatasokat kdzvetleniil a hatosag részére is
bejelentheti az V. fliggelékben talalhato elérhetéségeken keresztiil.

A mellékhatisok bejelentésével On is hozzajarulhat ahhoz, hogy minél tobb informacio alljon
rendelkezésre a gydgyszer biztonsagos alkalmazasaval kapcsolatban.

5. Hogyan kell a Nimvastidot tarolni?
A gyogyszer gyermekektdl elzarva tartando!

A dobozon feltlintetett lejarati id6 (EXP) utan ne szedje ezt a gydgyszert. A lejarati id6 az adott honap
utolsé napjara vonatkozik.

Ez a gyogyszer nem igényel kiilonleges tarolast.

Semmilyen gyogyszert ne dobjon a szennyvizbe vagy a haztartasi hulladékba. Kérdezze meg
gyogyszerészEt, hogy mit tegyen a mar nem hasznalt gyogyszereivel. Ezek az intézkedések eldsegitik
a kornyezet védelmét.

6. A csomagolas tartalma és egyéb informaciok

Mit tartalmaz a Nimvastid?

- A készitmény hatéanyaga a rivasztigmin-hidrogén-tartarat.
A Nimvastid 1,5 mg szajban diszpergal6do tabletta 1,5 mg rivasztigmint tartalmaz,
rivasztigmin-hidrogén-tartarat formajaban.
A Nimvastid 3 mg szdjban diszpergalddo tabletta 3 mg rivasztigmint tartalmaz, rivasztigmin-
hidrogén-tartarat formajaban.
A Nimvastid 4,5 mg szajban diszpergéalodo tabletta 4,5 mg rivasztigmint tartalmaz,
rivasztigmin-hidrogén-tartarat formajaban.
A Nimvastid 6 mg szajban diszpergalodoé tabletta 6 mg rivasztigmint tartalmaz, rivasztigmin-
hidrogén-tartarat formajaban.

- Egyéb OsszetevOk: mannit, mikrokristalyos celluldz, hidroxipropilcelluldz, fodormenta aroma
(borsmenta olaj, kukorica maltodextrin), borsmenta aroma (maltodextrin, gummi arabikum,
szorbit (E420), mezei menta olaj, L-mentol, kroszpovidon, kalcium-szilikat,
magnézium-sztearat. Lasd 2. pont ,, A Nimvastid szorbitot (E420) tartalmaz”.

Milyen a Nimvastid kiilleme és mit tartalmaz a csomagolas?
A szajban diszpergalodo tablettak fehér szinii és kerek tablettak.

14x1 (csak a 1,5 mg-os hataserdsségnél), 28x1, 30x1, 56x1, 60x1 vagy 112x1 tabletta kaphatd
(OPA/AI/PVC filmfolia és PET/Al lehtzhato folia) adagonként perforalt buborékcsomagolasban és
dobozban.

Nem feltétleniil mindegyik kiszerelés keriil kereskedelmi forgalomba.

A forgalomba hozatali engedély jogosultja és a gyarto
KRKA, d.d., Novo mesto, Smarjeska cesta 6, 8501 Novo mesto, Szlovénia

A készitményhez kapcsolodo tovabbi kérdéseivel forduljon a forgalomba hozatali engedély
jogosultjanak helyi képviseletéhez:
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Belgié/Belgique/Belgien
KRKA Belgium, SA.
Tél/Tel: + 32 (0) 487 50 73 62

bwarapus
KPKA Bboarapus EOO/]
Temn.: +359 (02) 962 34 50

Ceska republika
KRKA CR, s.r.0.
Tel: + 420 (0) 221 115 150

Danmark
KRKA Sverige AB
TIf: + 46 (0)8 643 67 66 (SE)

Deutschland
TAD Pharma GmbH
Tel: + 49 (0) 4721 606-0

Eesti
KRKA, d.d., Novo mesto Eesti filiaal
Tel: +372 (0) 6 671 658

EALada
KRKA EAAAY EIIE
TnA: +30 2100101613

Espaiia
KRKA Farmacéutica, S.L.
Tel: +34 911 61 03 80

France
KRKA France Eurl
Tél: + 33 (0)1 57 40 82 25

Hrvatska
KRKA - FARMA d.o.o.
Tel: +3851 6312 100

Ireland
KRKA Pharma Dublin, Ltd.
Tel: + 3531413 3710

Island
LYFIS ehf.
Simi: + 354 534 3500

Italia
KRKA Farmaceutici Milano S.r.1.
Tel: + 39 02 3300 8841
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Lietuva
UAB KRKA Lietuva
Tel: +370 5236 27 40

Luxembourg/Luxemburg
KRKA Belgium, SA.
Tél/Tel: + 32 (0) 487 50 73 62 (BE)

Magyarorszag
KRKA Magyarorszag Kereskedelmi Kft.
Tel.: +36 (1) 355 8490

Malta
E.J. Busuttil Ltd.
Tel: + 356 21 445 885

Nederland
KRKA Belgium, SA.
Tel: + 32 (0) 487 50 73 62 (BE)

Norge
KRKA Sverige AB
TIf: + 46 (0)8 643 67 66 (SE)

Osterreich
KRKA Pharma GmbH, Wien
Tel: + 43 (0)1 66 24 300

Polska
KRKA-POLSKA Sp. z o.0.
Tel.: + 48 (0)22 573 7500

Portugal

KRKA Farmacéutica, Sociedade Unipessoal Lda.

Tel: + 351 (0)21 46 43 650

Romainia
KRKA Romania S.R.L., Bucharest
Tel: +4 021 310 66 05

Slovenija
KRKA, d.d., Novo mesto
Tel: + 386 (0) 147 51 100

Slovenska republika
KRKA Slovensko, s.r.o.,
Tel: +421 (0)2 571 04 501

Suomi/Finland
KRKA Finland Oy
Puh/Tel: + 358 20 754 5330



Kvzmpog Sverige

KI.PA. (PHARMACAL) LIMITED KRKA Sverige AB

TnA: + 357 24 651 882 Tel: + 46 (0)8 643 67 66 (SE)

Latvija United Kingdom (Northern Ireland)
KRKA Latvija SIA KRKA Pharma Dublin, Ltd.

Tel: +371 6 733 86 10 Tel: +353 1413 3710

A betegtajékoztaté legutobbi feliilvizsgalatanak datuma:
Egyéb informacioforrasok

A gyogyszerrdl részletes informacio az Europai Gyogyszeriigynokség internetes honlapjan
(http://www.ema.europa.eu) talalhatok.
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