PRILOHA 1

SOUHRN UDAJU O PRIPRAVKU



1. NAZEV PRiPRAVKU

Emselex 7,5 mg tablety s prodlouzenym uvoliiovanim

2. KVALITATIVNI A KVANTITATIVNI SLOZEN{
Jedna tableta obsahuje darifenacinum 7,5 mg (jako darifenacini hydrobromidum)

Uplny seznam pomocnych latek viz bod 6.1.

3. LEKOVA FORMA
Tableta s prodlouZenym uvoliiovanim

Bila kulat4 konvexni tableta, na strané jedné s vyrazenym ,,DF* a ,,7.5* na stran¢ druhé.

4. KLINICKE UDAJE
4.1 Terapeutické indikace

Symptomaticka lécba nutkavé inkontinence a/nebo zvysena frekvence moceni a naléhavost mocent,
ktera se mtze vyskytnout u dospélych pacientti se syndromem hyperaktivniho mocového méchyte.

4.2 Davkovani a zptsob podani
Davkovani

Dospeli

Doporucena zahajovaci davka je 7,5 mg denn€. Za dva tydny od zahajeni 1écby maji byt pacienti
znovu vysetieni. U pacientt, ktefi vyZaduji vétsi zmirnéni ptiznaki, je mozné podle individualni
odpovédi denni davku zvysit na 15 mg denné.

Starsi pacienti (265 rokit)

Doporucena zahajovaci davka pro starsi pacienty je 7,5 mg denné€. Za dva tydny od zahajeni 1écby
maji byt pacienti znovu vySetfeni pro U€innost a bezpecnost. U pacientd, kteti dobfe snaseji 1écbu, ale
vyZzaduji vét§i zmirnéni ptiznaki, je mozné podle individualni odpovédi denni davku zvysit na 15 mg
denné (viz bod 5.2).

Pediatricka populace
Podavéani Emselexu détem do 18 let se vzhledem k nedostatecnym tdajtim o bezpecnosti a G€innosti
nedoporucuje.

Porucha funkce ledvin
U pacientli se zhorSenou funkci ledvin neni nutna Gprava davkovani. Avsak pfi 1écbé téchto pacienti
je nutno postupovat opatrné (viz bod 5.2).

Porucha funkce jater
U pacientt s lehkou poruchou funkce jater (Child Pugh A) neni nutna uprava davkovani. U téchto
pacienti je vSak riziko zvysené expozice (viz bod 5.2).



Pacienti se stfedné t€Zkou poruchou funkce jater (Child Pugh B) maji byt 1éCeni pouze v piipade,
pokud pftinos 1écby prevazi jeji riziko a davka ma byt omezena na 7,5 mg jednou denné (viz bod 5.2).
Emselex je kontraindikovan u pacientil s t€Zkou poruchou funkce jater (Child Pugh C) (viz bod 4.3).

Pacienti se soubéznou lécbou s latkami, které jsou ucinnymi inhibitory CYP2D6 nebo stredné
ucinnymi inhibitory CYP3A44

U pacientq, ktefi jsou soucasné 1é€eni u€innymi inhibitory CYP2D6, napf. paroxetinem, terbinafinem,
chinidinem nebo cimetidinem, ma 1écba zacit davkou 7,5 mg. Davka miize byt zvySena, pii dobré
snasenlivosti na denni davku 15 mg, aby bylo dosaZzeno zlepSeni klinické odpovédi. Avsak je nutna
zvySena opatrnost.

U pacienttl, ktefi soucasné€ uzivaji sttedn€ t€inné inhibitory CYP3A4, napt. flukonazol, grapefruitovy
dzus nebo erythromycin, mé byt 1écba zahdjena denni davkou 7,5 mg. Davka mize byt pii dobré
snasenlivosti zvySena na denni davku 15 mg, aby bylo dosaZeno zlepSeni klinické odpovédi. Je vSak
nutna zvysSend opatrnost.

Zpusob podani
Emselex je ur€en k peroralnimu podani. Tablety se uzivaji jednou denn¢ a zapiji se tekutinou. Mohou

se uzivat s jidlem nebo nalacno, musi se polykat cel¢, nekousou se, ned€li se, ani se nedrti.
4.3 Kontraindikace

Emselex je kontraindikovén u pacientt s:

- Hypersenzitivitou na lé¢ivou latku nebo na kteroukoli pomocnou latku uvedenou v bod¢ 6.1.
- Retenci moce.

- Zaludegni retenci.

- Nekorigovanym glaukomem s tizkym thlem.

- Myasthenia gravis.

- Tezkou poruchou funkce jater (Child Pugh C).

- Zavaznou ulcerdzni kolitidou.

- Toxickym megakolonem.

- Soubéznou 1é€bou ucinnymi inhibitory CYP3A4 (viz bod 4.5).

4.4 Zvlastni upozornéni a opatieni pro pouZiti

Emselex musi byt podavan opatrn€ pacientliim s autonomni neuropatii, hiatovou hernii, klinicky
vyznamnou obstrukci vyprazdiiovani mocového méchyie, rizikem retence moce, zavaznou zacpou
nebo gastrointestinalnimi obstrukénimi poruchami, napft. sten6zou pyloru.

Emselex musi byt podavan s opatrnosti pacienttim, ktefi jsou léCeni pro glaukom s tizkym uhlem (viz
bod 4.3).

Pted zahdjenim 1é€by Emselexem je nutné vysetfit jiné piipady castého moceni (srdecni selhani nebo
onemocnéni ledvin). V pfipadé pritomnosti infekce mocovych cest je nutné zahajit odpovidajici
antibakterilni 1écbu.

U pacientt s rizikem snizeni gastrointestinalni motility, gastroezofagedlniho refluxu a/nebo u pacienti,
kteti uzivaji soucasné léky (peroralné podavané bisfosfonaty), které mohou vyvolat nebo exacerbovat
ezofagitidu, musi byt Emselex podévan velmi opatrné.

U pacientl s neurogenni pficinou hyperaktivity detrusoru nebyla zatim bezpecnost a i¢innost
stanovena.

Antimuskarinika musi byt pfedepisovana s obezietnosti pacientiim s preexistujicimi srde¢nimi
chorobami.



Stejné jako u ostatnich antimuskarinik, pacienti maji byt pouceni, aby ptestali pfipravek Emselex
uzivat a ihned vyhledali 1ékafskou pomoc, pokud se u nich objevi otok jazyka nebo laryngofarynealni
oblasti, nebo pokud maji potize s dychanim (viz bod 4.8).

4.5 Interakce s jinymi lé¢ivymi pripravky a jiné formy interakce
Vliv jinych 1éCivych ptipravkl na darifenacin

Metabolismus darifenacin je prednostné zprostiedkovan cytochromem P450, enzymy CYP2D6 a
CYP3A4. Inhibitory téchto enzyml mohou proto zvySovat expozici k darifenacinu.

Inhibitory CYP2D6

U pacientt, ktefi souCasné uzivaji latky, které jsou G€innymi inhibitory CYP2D6 (napf. paroxetin,
terbinafin, cimetidin nebo chinidin) se doporucuje zahajit 1é¢bu denni davkou 7,5 mg. Pti dobré
snasenlivosti je mozné denni davku zvysit na 15 mg, aby bylo dosazeno zlepSeni klinické odpovédi.
Soubézna 1écba Gcinnymi inhibitory CYP2D6 vede ke zvyseni expozice (napf. o 33 % s paroxetinem
20 mg pti davce darifenacinu 30 mg).

Inhibitory CYP3A44

Darifenacin nema byt podavan spolec¢n¢ s i€innymi inhibitory CYP3A4 (viz bod 4.3), jako jsou napf.
inhibitory proteazy (napf. ritonavir), ketokonazol a itrakonazol. Také je tfeba se vyvarovat podavani
ucinnych inhibitor P-glykoproteinu, napt. cyklosporinu nebo verapamilu. Spole¢né podavani
darifenacinu v davce 7,5 mg s uc¢innym inhibitorem CYP3A4 ketokonazolem v davce 400 mg mé za
nasledek Snasobné zvySeni AUC darifenacinu v rovnovazném stavu. U jedinct, ktefi jsou pomalymi
metabolizatory, se expozice k darifenacinu zvysila pfiblizn€¢ 10krat. Vzhledem k vétsimu ptispévku
CYP3A4 po vyssich davkach darifenacinu je mozné ocekévat zvyraznéni velikosti u€inku, pokud je
ketokonazol kombinovan s darifenacinem v davce 15 mg.

Pii soub&zném podavani se stfedné silnymi inhibitory CYP3A4, jako jsou napf. erythromycin,
klarithromycin, telithromycin, flukonazol a grapefruitovy dzus, mé byt doporucena denni zahajovaci
davka 7,5 mg. Pti dobré snasenlivosti je mozné davku zvysit na 15 mg denné, aby bylo dosazeno
zlepSeni klinické odpovédi. U jedinct, ktefi jsou rychlymi metabolizatory, byla AUC24 a Cmax
darifenacinu po davce vyssi nez 30 mg jednou denné v pitipadé, Ze byla podavana spolecné

s erythromycinem (stfedn¢ silnym inhibitorem CYP3A4), 0 95 % a 128 % vyssi, nez kdyz byl
darifenacin podavan samostatné.

Induktory enzymii
Latky, které indukuji CYP3A4, jako napf. rifampicin, karbamazepin, barbituraty a ttezalka teckovana
(Hypericum perforatum), pravdépodobné snizi plazmatické koncentrace darifenacinu.

Vliv darifenacinu na jiné 1é¢ivé pripravky

Substraty CYP2D6

Darifenacin je stfedn¢ silnym inhibitorem enzymu CYP2D6. Pii soucasném podavani darifenacinu
s 1éky, které jsou pfednostné metabolizovany CYP2D6 a které maji uzkou terapeutickou §ifi, napf.
flekainid, thioridazin nebo tricyklicka antidepresiva, jako je imipramin, je nutna zvySena opatrnost.
Utinky darifenacinu na metabolismus substrati CYP2D6 jsou klinicky vyznamné pfedevsim pro
substraty CYP2D6, u kterych je individualng titrovana davka.

Substraty CYP3A44

Vysledkem lécby darifenacinem je mirné zvySeni expozice midazolamu, ktery je substratem pro
CYP3A4. Dostupna data v§ak nenaznacuji, ze by darifenacin ménil clearance nebo biologickou
dostupnost midazolamu. Je tedy mozné predpokladat, Ze podani darifenacinu neovliviiuje
farmakokinetiku substrati CYP3A4 in vivo. Interakce s midazolamem neni klinicky vyznamna, a
proto neni u substratl CYP3A4 nutna Uprava davky.



Warfarin
Ve standardnim terapeutickém monitorovani protrombinového ¢asu na warfarin se musi pokracovat.
Uc¢inek warfarinu na protrombinovy ¢as nebyl pfi soucasné aplikaci darifenacinu zménén.

Digoxin

Standardni terapeutické monitorovani digoxinu musi byt provedeno pfi zahdjeni i ukonceni 1écby
darifenacinem, stejn¢ tak i pii zménach davkovéni darifenacinu. Darifenacin v davce 30 mg jednou
denné¢ (toto je dvakrat vyssi davka, nez je doporucena denni davka) podavany spole¢né s digoxinem
vyvolal v rovnovazném stavu jen malé zvySeni expozice k digoxinu (AUC: 16% a Cmax: 20%).
Zvyseni expozice k digoxinu miize byt vyvolano kompetici mezi darifenacinem a digoxinem o P-
glykoprotein. Jiné interakce souvisejici s transportnimi mechanismy nemohou byt vylouceny.

Antimuskarinika

Obdobné¢ jako ostatni antimuskarinové pfipravky miize soubézna aplikace 1é¢ivych piipravku, které
maji antimuskarinové U¢inky, jako je oxybutynin, tolterodin a flavoxat, vyvolat zesileni terapeutickych
a nezadoucich ucinkl. Potenciace anticholinergnich ucinkt antiparkinsoniky a tricyklickymi
antidepresivy se muliZe objevit pfi jejich soubéZzném podavani s antimuskarinovymi ptipravky. AvSak
zadné studie, zahrnujici interakce antiparkinsonik a tricyklickych antidepresiv, nebyly provedeny.

4.6 Fertilita, téhotenstvi a kojeni

Tehotenstvi

K dispozici jsou pouze omezené udaje o uziti darifenacinu u t¢hotnych Zen. Studie na zvitatech
prokazaly toxicitu po zabtfeznuti (podrobnosti viz bod 5.3). Podavani ptipravku Emselex se

v t¢hotenstvi nedoporucuje.

Kojeni

Darifenacin je vylucovan do mléka potkant. Neni znamo, zda se darifenacin vylucuje do lidského
matefského mléka. Riziko pro kojené dité nelze vyloucit. Rozhodnuti, zda se zdrzet kojeni nebo se
nelécit Emselexem béhem kojeni, musi byt zaloZeno na porovnani prospéchu a rizika.

Fertilita

Udaje o vlivu darifenacinu na fertilitu u ¢lovéka nejsou k dispozici. Darifenacin nema vliv na fertilitu
samcl nebo samic potkanti ani u¢inek na reprodukéni organy obou pohlavi u potkant a pst
(podrobnosti viz bod 5.3). Zeny ve fertilnim véku je nutné informovat o neexistenci fertilitnich tdaji a
Emselex smi byt podan pouze po zvazeni individuélnich rizik a prospéchu.

4.7 Utinky na schopnost Fidit a obsluhovat stroje

Obdobné jako u jinych antimuskarinovych piipravkt mize Emselex zptisobovat zavraté a rozmazané
vidéni, insomnie nebo somnolence. Pacienti, u kterych se tyto nezadouci ucinky objevi, nemaji ridit
ani obsluhovat stroje. Pro Emselex byly tyto nezadouci ucinky hlaSeny jako mén¢ Casté.

4.8 Nezadouci ucinky

Shrnuti bezpecnostniho profilu

V souladu s farmakologickym profilem byla vétSina Casto hlaSenych nezadoucich G€inkt nasledujici:
sucho v tstech (20,2 % a 35 % po davce 7,5 a 15 mg, 18,7 % po flexibilni titraci davky a 8 % - 9 % po
placebu) a zacpa (14,8 % a 21 % po davce 7,5 a 15 mg, 20,9 % po flexibilni titraci davky a 5,4 % - 7,9
% po placebu). Anticholinergni Gcinek je v zasad¢ zavisly na davce.

Avsak pocet pacientd, ktefi z divodu té€chto nezadoucich uc¢inkd prerusili 1écbu, byl nizky (sucho v
ustech: 0 % - 0,9 % a zacpa: 0,6 % - 2,2 % po darifenacinu v zavislosti na davce, sucho v ustech: 0 %
a zacpa: 0,3 % po placebu).



Tabelarni prehled nezddoucich ucinkt

Cetnost vyskytu nezadoucich téinki je definovana néasledujicim zptisobem: velmi ¢asté (> 1/10), Casté
(= 1/100 az < 1/10), mén¢ casté (= 1/1 000 az < 1/100), vzacné (> 1/10 000 az < 1/1 000) a velmi
vzacné (< 1/10 000), neni znamo (z dostupnych udaja nelze urcit). V kazdé skupiné cetnosti jsou
nezadouci ucinky sefazeny podle klesajici zavaznosti.

Tabulka 1: Nezadouci reakce po Emselexu 7,5 a 15 mg, tablety s prodlouzenym uvoliiovanim

Infekce a infestace

M¢ng Casté | Infekce mocovych cest

Psychiatrické poruchy

M¢éng casté | Insomnie, abnormalni mysleni

Poruchy nervového systému

Casté Bolest hlavy

Mén¢ Casté Zavraté, dysgeuzie, somnolence

Poruchy oka

Casté Suché oci

M¢éné Casté Postizeni zraku veetné rozmazaného vidéni

Cévni poruchy

M¢éné Casté | Hypertenze

Respira¢ni, hrudni a mediastinalni poruchy

Casté Sucha nosni sliznice

M¢éng casté Dyspnoe, kasel, rinitida

Gastrointestindlni poruchy

Velmi Casté Zacpa, sucho v ustech

Casté Bolest bticha, nauzea, dyspepsie

Mén¢ Casté Flatulence, priijem, ulcerace v ustech

Poruchy kiiZe a podkoZni tkdné

Méng casté Vyrazka, sucha klize, svédéni, hyperhidroza

Neni zndmo Angioedém

Poruchy ledvin a mocovych cest

Mén¢ casté Mocova retence, onemocnéni mocovych cest, bolest
v oblasti mocového méchyie

Poruchy reprodukéniho systému a prsu

M¢éné Casté | Erektilni dysfunkce, vaginitida

Celkové poruchy a reakce v misté aplikace

Mén¢ Casté | Periferni otoky, astenie, otok obli¢eje, otoky

Vysetieni

Méng casté Zvysené hladiny aspartataminotransferazy a
alaninaminotransferazy

Poranéni, otravy a procedurilni komplikace

M¢éng casté | Poranéni

Popis vybranych nezadoucich ucink

V pivotnich klinickych studiich s davkami Emselexu 7,5 mg a 15 mg byly hlaseny nezadouci ucinky,
jak jsou prezentovany ve vySe uvedené tabulce. VétSina nezadoucich U¢inkd byla mirné nebo stfedni
intenzity a u vétSiny pacientli nemély nezadouci u€inky za nasledek pieruseni 1écby.

Lécba Emselexem muze nékdy maskovat projevy souvisejici s onemocnénim Zluéniku. Avsak u
pacientil 1é¢enych darifenacinem nebyla s pfibyvajicim vékem nalezena souvislost mezi nezddoucimi
ucinky vztahujicimi se k zlu€ovodtim.



Vyskyt nezadoucich uc¢inkti po Emselexu v davkach 7,5 mg a 15 mg klesal az do 6. mésice 1éCby.
Podobny trend byl také pozorovan pii preruSeni 1écby.

Postmarketingové zkuSenosti

V celosvétovém postmarketingovém sledovani byly hlaSeny ve spojeni s uzivanim darifenacinu
nasledujici nezadouci ucinky: celkové reakce hypersenzitivity zahrnujici angioedém, depresivni
nalada/zmény nalad, halucinace. ProtoZe jsou tyto u¢inky odvozeny ze spontannich hlaseni

v celosvétovém postmarketingovém sledovani, nelze frekvenci nezadoucich ucinki z dostupnych
udaji urcit.

HlaSeni podezieni na nezddouci 0i¢inky

Hlaseni podezieni na nezadouci u€inky po registraci 1é€ivého piipravku je dilezité. Umoziuje to
pokra¢ovat ve sledovani poméru piinost a rizik 1é&ivého ptipravku. Zadame zdravotnické pracovniky,
aby hlasili podezieni na nezadouci G€inky prostfednictvim narodniho systému hlaseni nezadoucich
ucinki uvedeného v Dodatku V.

4.9 Predavkovani

Emselex byl podavan v klinickych studiich v davkach az do 75 mg (5Snasobek maximalni terapeutické
davky). Nejcastéjsi vyskytujici se nezadouci reakce byly sucho v ustech, zacpa, bolest hlavy,
dyspepsie a sucho v nose. AvSak preddvkovani darifenacinem mutize potencialné vést k zavaznym
anticholinergnim ucinkiim, které musi byt 1éceny adekvatné. Lécba musi byt zamérena na odstranéni
anticholinergnich projevl a musi byt provadéna pod peclivym lékarskym dohledem. Pouziti ptipravki,
napf. fysostigminu, miize pomoci tyto projevy odstranit.

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI

5.1 Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeutické skupina: Urologika, 1éCiva k terapii zvySené frekvence moceni a inkontinence,
ATC kod: G04BD10

Mechanismus u¢inku
Darifenacin je selektivni antagonista muskarinovych M3 receptord (M3 SRA) in vitro. Receptor M3 je

hlavnim subtypem, ktery fidi kontrakce svaloviny mocového méchyte. Neni znamo, zda tato
selektivita pro M3 receptory se projevuje jakoukoliv klinickou vyhodnosti pfi 1écbé ptiznaki
syndromu drazdivého mocového méchyte.

Klinicka ucinnost a bezpecnost

Cystometrické studie provedené s darifenacinem u pacienti s mimovoln¢ se kontrahujicim méchyiem
prokazaly po 1écbé darifenacinem zvySenou kapacitu méchyte, zvyseni prahu objemu pfi nestabilnich
kontrakcich a snizeni frekvence kontrakei nestabilniho detrusoru.

Lécba Emselexem v davce 7,5 mg a 15 mg denné byla hodnocena ve Ctyfech dvojité slepych
randomizovanych, kontrolovanych klinickych studiich faze III u muZzi a Zen s projevy drazdivého
mocoveého méchyte. Jak je uvedeno v nasledujici tabulce €. 2, souhrnnd analyza udaja ze 3 studii pfi
1écbé Emselexem v dévce 7,5 mg a 15 mg prokazala statisticky signifikantni zlepSeni primarnich
koncovych ukazatell, snizeni inkontinen¢nich epizod ve srovnani s placebem.

Tabulky €. 2: Analyza souhrnnych dat ze 3 klinickych studi faze III hodnotici fixni davky 7,5 mg a
15 mg Emselexu


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

Davka N Inkontinen¢ni epizody za tyden 95% CI P
hodnota?

Vychozi | Tyden 12 Zmény od Rozdil od

hodnota (median) vychozi placeba’

(median) hodnoty (median)

(median)

Emselex 7,5 mg 335 16,0 4.9 -8,8 (-68 %) -2,0 (-3,6; -0,7) 0,004
jednou denn¢
Placebo 271 16,6 7,9 -7,0 (-54 %) -- -- --
Emselex 15 mg 330 16,9 4,1 -10,6 (-77 %) -3,2 (-4,5; -2,0) | <0,001
jednou denn¢
Placebo 384 16,6 6,4 -7,5 (-58 %) -- -- --

! Hodges Lehmanniiv odhad: stfedni diference od placeba ve zménéach od vychozi hodnoty
? Stratifikovany Wilcoxontiv test na rozdil od placeba

Emselex v davkach 7,5 mg a 15 mg vyznamné snizuje jak zavaznost, tak i pocet urgentniho nuceni na
moceni, tak i pocet moceni. Soucasné doslo k vyznamnému zvySeni objemu moci ve srovnani
s vychozimi hodnotami.

Lécba Emselexem 7,5 mg a 15 mg byla, ve srovnani s placebem, doprovéazena statisticky vyznamnym
zlepSenim v nékterych aspektech kvality zivota, stanoveno pomoci Kings Health dotazniku, zahrnujici
disledky inkontinence (osobni omezeni, socialni omezeni a zavaznosti ptiznaki).

Procento medianu hodnoty sniZeni poctu inkontinenci za tyden od vychoziho stavu bylo po davkach
7,5 mg a 15 mg podobné u muzii i u Zen. Pozorované rozdily, v porovnani s placebem, byly
v procentech i v absolutnim poklesu poctu inkontinenci niz§i u muzi nez u zen.

Utinek 1é¢by darifenacinem 15 mg a 75 mg na QT/QTc interval byl hodnocen ve studii u

179 zdravych dobrovolniki (44 % muzl, 56 % zen) ve véku od 18 do 65 let po dobu 6 dnti (dosaZeni
rovnovazného stavu). Terapeutické a supra terapeutické davky darifenacinu nevedly ke zvySenému
prodlouzeni od vychozich hodnot QT/QTc intervalu ve srovnani s placebem, pfi maximalni expozici k
darifenacinu.

5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Darifenacin je metabolizovan CYP3A4 a CYP2D6. Vzhledem ke genetické rozdilnosti, pfiblizné 7 %
belochlt nema enzym CYP2D6, proto jsou uvadéni jako slabi metabolizatoti. Nékolik procent

populace ma zvysenou hladinu enzymu CYP2D6 (velmi rychli metabolizatoti). Nasledujici informace
se vztahuji k jedinciim s normalni aktivitou CYP2D6 (silni metabolizatofi), pokud neni uvedeno jinak.

Absorpce
Vzhledem k extenzivnimu first pass metabolismu je biologicka dostupnost darifenacinu v ustaleném

stavu pfiblizné 15 % po denni davce 7,5 mg a 19 % po denni davce 15 mg. Maximalnich hladin

v plazmé je dosazeno pfiblizné za 7 hodin po podani tablet s prodlouzenym uvoliiovanim a
rovnovazného stavu je dosazeno Sesty den aplikace. V rovnovazném stavu je kolisani mezi vrcholovou
a minimalni hladinou darifenacinu malé (Peak-to-Trough Fluctuations = PTF: 0,87 pro davku 7,5 mg a
0,76 pro 15 mg), a tak je mezi jednotlivymi davkami dobie udrzovana terapeuticka koncentrace

v plazmé. Pii opakovaném podéavani tablet s prodlouzenym uvoliiovanim nema potrava vliv na
farmakokinetiku darifenacinu.

Distribuce
Darifenacin je lipofilni povahy a z 98 % se vaze na proteiny plazmy (primarné na kysely alfa-1-
glykoprotein). Distribucni prostor (Vsg) stanoveny v ustaleném stavu je odhadovan na 163 litrt.




Metabolismus
Po peroralnim podani je darifenacin extenzivné metabolizovan v jatrech.

Darifenacin je vyznamné metabolizovan cytochromy CYP3A4 a CYP2D6 v jatrech a CYP3A4 ve
stén¢ stievni. Tti hlavni metabolické cesty jsou:

monohydroxylace v dihydrobenzfuranovém kruhu;

otevfeni dihydrobenzfuranového kruhu;

N-dealkylace pyrolidinového dusiku.

Vychozimi produkty hydroxylace a N-dealkylacniho procesu jsou predevsim cirkulujici metabolity,
ale zadny vyznamné nepftispiva k celkovému klinickému t¢inku darifenacinu.

Farmakokinetika darifenacinu v ustadleném stavu je zavisld na davce vzhledem k saturaci enzymu
CYP2D6.

Zdvojeni davky darifenacinu ze 7,5 mg na 15 mg ma za nasledek zvyseni expozice v ustaleném stavu
na 150 %. Tato zavislost na davce je pravdépodobné vyvolana saturaci katabolického metabolismu
enzymem CYP2D6 s urcitou saturaci metabolismu CYP3A4 ve stén¢ stfevni.

Vylucovani

Po peroralnim podani davky roztoku 14C—darifenacinu zdravym dobrovolnikdm bylo ptiblizné 60 %
radioaktivity nalezeno v moci a 40 % ve stolici. Pouze malé procento (3 %) vyloucené davky
darifenacinu bylo nalezeno nezménéno. Odhadovana clearance darifenacinu je 40 litr/hodinu.
Eliminacni polocas darifenacinu po dlouhodobém podavani je ptiblizné 13 - 19 hodin.

Zvlastni populace pacientti

Pohlavi

Populac¢ni farmakokineticka analyza dat pacientli naznacila, ze expozice k darifenacinu byla o 23 %
niz§i u muzil nez u Zen (viz bod 5.1).

Starsi pacienti

Populaéni farmakokineticka analyza dat pacientli naznacila tendenci snizeni klirens v zavislosti na
véku (19 % na dekadu na zaklad€ populacni farmakokinetické analyzy studii faze III u pacientii ve
veku 60 az 89 let), viz bod 4.2.

Déti
U déti nebyla farmakokinetika darifenacinu stanovena.

CYP2DG6 slabi metabolizatori

Metabolismus darifenacinu u slabych metabolizatord CYP2D6 je v zésad€ zprosttedkovan CYP3A4.

V jedné farmakokinetické studii byla expozice v ustaleném stavu u slabych metabolizatorti o 164 % a
99 % vyssi v prub¢hu 1écby davkami 7,5 mg a 15 mg jednou denné. AvSak udaje ziskané v populacni
farmakokinetické analyze faze Il ukazuji, ze primérma expozice v ustaleném stavu je o 66 % vyssiu
slabych metabolizatorti ve srovnani se silnymi metabolizatory. Bylo zde vSak vyznamné prekryti

v rozmezi expozic pozorovanych u téchto dvou populaci (viz bod 4.2).

Porucha funkce ledvin

V malé studii jedincti (n = 24) s riiznym stupném poskozeni ledvin (clearance kreatininu mezi 10 a
136 ml/min), kterym byl podavan darifenacin 15 mg jednou denné az do dosazeni rovnovazného
stavu, nebyl prokézan vztah mezi funkci ledvin a clearance darifenacinu (viz bod 4.2).



Porucha funkce jater

Farmakokinetika darifenacinu byla studovana u jedinct s lehkou (Child Pugh A) nebo stfedné tézkou
(Child Pugh B) poruchou funkce jater, kterym byl podavan darifenacin 15 mg jednou denné do
dosazeni rovnovazného stavu. Mirné zhorSena funkce jater neméla vliv na farmakokinetiku
darifenacinu. Avsak stfedné té¢zka porucha funkce jater méla vliv na vazbu darifenacinu na proteiny.
Expozice k nenavazanému darifenacinu byla 4,7krat vyssi u jedincti se stfedné t€zkou poruchou
funkce jater nez u jedincti s normalni funkci jater (viz bod 4.2).

5.3 Predklinické udaje vztahujici se k bezpe¢nosti

Predklinické udaje ziskané na zakladé konvencnich farmakologickych studii bezpecnosti, toxicity po
opakovaném podavani, genotoxicity a hodnoceni kancerogenniho potencialu neodhalily Zadné zvlastni
riziko pro ¢lovéka. Nebyly pozorovany ucinky na fertilitu samcii a samic potkanti 1é¢enych
peroralnimi davkami az do 50 mg/kg/den (78nésobek AUCy.24n volné plazmatické koncentrace pfi
maximalni doporucené davce u ¢lovéka [MRHD]). Nebyly ovlivnény reprodukéni organy u psti obou
pohlavi 1é¢enych darifenacinem po dobu 1 roku peroralnimi davkami az 6 mg/kg/den (82néasobek
AUC.24n volné plazmatické koncentrace pti MRHD). Darifenacin nebyl teratogenni u potkanti a
kralikt v davkach do 50, respektive 30 mg/kg/den. U potkanti byla pii davce 50 mg/kg/den
(59nasobek AUCo-24n volné plazmatické koncentrace pti MRHD) pozorovana opozdéna osifikace
kiizovych a ocasnich obratlti. U kralikt byla pti davce 30 mg/kg/den (28nasobek AUCq.24n VOIné
plazmatické koncentrace pii MRHD) pozorovana toxicita pro matku a plod (zvysené postimplantacni
ztraty a snizeny pocet zivotaschopnych plodt ve vrhu). V peri- a postnatalnich studiich u potkanti byla
pozorovana dystonie, zvySena umrtnost plodl in utero a toxicita v postnatalnim vyvoji (t€lesna
hmotnost mlad’at a vyvojové znaky) pfi systémové expozici dosahujici az 11nasobku AUCo.24n volné
plazmatické koncentrace pii MRHD.

6. FARMACEUTICKE UDAJE

6.1 Seznam pomocnych litek

Jadro tablety
Hydrogenfosforecnan véapenaty

Hypromelosa
Magnesium-stearat
Potahova vrstva
Makrogol
Hypromelosa

Oxid titanic¢ity (E171)
Mastek

6.2 Inkompatibility
Neuplatiiuje se.

6.3 Doba pouZitelnosti
3 roky

6.4  Zvlastni opati‘eni pro uchovavani

Uchovavejte blistry v krabicce, aby byl ptipravek chranén pred svétlem.



6.5 Druh obalu a velikost baleni

Cir}'/ PVC/CTFE/Al blistr nebo PVC/PVDC/AI blistr v krabicce o obsahu 7, 14, 28, 49, 56 nebo
98 tablet v jednom baleni nebo ve vicecetném baleni obsahujicim 140 (10x14) tablet.

Na trhu nemusi byt vSechny velikosti baleni.
6.6  Zvlastni opatieni pro likvidaci pripravku

Z4dné zvla$tni pozadavky.
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1. NAZEV PRiPRAVKU

Emselex 15 mg tablety s prodlouzenym uvolnovanim

2. KVALITATIVNI A KVANTITATIVNI SLOZEN{
Jedna tableta obsahuje darifenacinum 15 mg (jako darifenacini hydrobromidum)

Uplny seznam pomocnych latek viz bod 6.1.

3. LEKOVA FORMA
Tableta s prodlouZzenym uvoliiovanim

Svétle broskvova, kulata konvexni tableta s vyrazenym ,,DF* na strané jedné a ,,15% na opacné strané.

4. KLINICKE UDAJE
4.1 Terapeutické indikace

Symptomaticka lécba nutkavé inkontinence a/nebo zvysena frekvence moceni a naléhavost mocent,
ktera se mtze vyskytnout u dospélych pacientli se syndromem hyperaktivniho mocového méchyte.

4.2 Davkovani a zptsob podani
Davkovani

Dospeli

Doporucena zahajovaci davka je 7,5 mg denn€. Za dva tydny od zahajeni 1écby maji byt pacienti
znovu vysetieni. U pacientt, ktefi vyZaduji vétsi zmirnéni ptiznaki, je mozné podle individualni
odpovédi denni davku zvysit na 15 mg denné.

Starsi pacienti (265 rokit)

Doporucena zahajovaci davka pro starsi pacienty je 7,5 mg denné€. Za dva tydny od zahajeni 1écby
maji byt pacienti znovu vySetfeni pro U€innost a bezpecnost. U pacientd, kteti dobfe snaseji 1écbu, ale
vyZzaduji vét§i zmirnéni ptiznaki, je mozné podle individualni odpovédi denni davku zvysit na 15 mg
denné (viz bod 5.2).

Pediatricka populace
Podavéani Emselexu détem do 18 let se vzhledem k nedostatecnym tdajtim o bezpecnosti a Gi€innosti
nedoporucuje.

Porucha funkce ledvin
U pacientt se zhorSenou funkci ledvin neni nutnd Gprava davkovani. Avsak pfi 1écbé téchto pacienti
je nutno postupovat opatrné (viz bod 5.2).

Porucha funkce jater
U pacientt s lehkou poruchou funkce jater (Child Pugh A) neni nutna uprava davkovani. U téchto
pacienti je vSak riziko zvySené expozice (viz bod 5.2).



Pacienti se stfedné t€Zkou poruchou funkce jater (Child Pugh B) maji byt 1éCeni pouze v piipade,
pokud pftinos 1écby prevazi jeji riziko a davka ma byt omezena na 7,5 mg jednou denné (viz bod 5.2).
Emselex je kontraindikovan u pacienti s t€Zkou poruchou funkce jater (Child Pugh C) (viz bod 4.3).

Pacienti se soubéznou lécbou s latkami, které jsou ucinnymi inhibitory CYP2D6 nebo stredné
ucinnymi inhibitory CYP3A44

U pacientq, ktefi jsou soucasné 1é€eni u€innymi inhibitory CYP2D6, napf. paroxetinem, terbinafinem,
chinidinem nebo cimetidinem, ma lécba zacit davkou 7,5 mg. Davka mize byt zvysena, pii dobré
snasenlivosti na denni davku 15 mg, aby bylo dosaZeno zlepSeni klinické odpovédi. Avsak je nutna
zvySena opatrnost.

U pacienttl, ktefi soucasn¢€ uzivaji sttedn€ t€inné inhibitory CYP3A4, napt. flukonazol, grapefruitovy
dzus nebo erythromycin, mé byt 1écba zahdjena denni davkou 7,5 mg. Davka mize byt pii dobré
snasenlivosti zvySena na denni davku 15 mg, aby bylo dosaZeno zlepSeni klinické odpovédi. Je vSak
nutnd zvySend opatrnost.

Zpusob podani
Emselex je ur€en k peroralnimu podani. Tablety se uzivaji jednou denn¢ a zapiji se tekutinou. Mohou

se uzivat s jidlem nebo nalacno, musi se polykat cel¢, nekousou se, ned€li se, ani se nedrti.
4.3 Kontraindikace

Emselex je kontraindikovén u pacientt s:

- Hypersenzitivitou na lé¢ivou latku nebo na kteroukoli pomocnou latku uvedenou v bod¢ 6.1.
- Retenci moce.

- Zaludegni retenci.

- Nekorigovanym glaukomem s tizkym thlem.

- Myasthenia gravis.

- Tézkou poruchou funkce jater (Child Pugh C).

- Zavaznou ulcerdzni kolitidou.

- Toxickym megakolonem.

- Soubéznou 1é€bou ucinnymi inhibitory CYP3A4 (viz bod 4.5).

4.4 Zvlastni upozornéni a opatieni pro pouZiti

Emselex musi byt podavan opatrn¢ pacientiim s autonomni neuropatii, hiatovou hernii, klinicky
vyznamnou obstrukci vyprazdiiovani mocového méchyie, rizikem retence moce, zavaznou zacpou
nebo gastrointestinalnimi obstrukénimi poruchami, napft. sten6zou pyloru.

Emselex musi byt podavan s opatrnosti pacienttim, ktefi jsou léCeni pro glaukom s tizkym uhlem (viz
bod 4.3).

Pted zahdjenim 1é€by Emselexem je nutné vysetfit jiné piipady castého moceni (srdecni selhani nebo
onemocnéni ledvin). V pfipadé pritomnosti infekce mocovych cest je nutné zahajit odpovidajici
antibakterilni 1écbu.

U pacientt s rizikem snizeni gastrointestinalni motility, gastroezofagedlniho refluxu a/nebo u pacienti,
kteti uzivaji soucasné léky (peroralné podavané bisfosfonaty), které mohou vyvolat nebo exacerbovat
ezofagitidu, musi byt Emselex podévan velmi opatrné.

U pacientl s neurogenni pficinou hyperaktivity detrusoru nebyla zatim bezpecnost a i¢innost
stanovena.

Antimuskarinika musi byt pfedepisovéana s obezietnosti pacientiim s preexistujicimi srde¢nimi
chorobami.



Stejné jako u ostatnich antimuskarinik, pacienti maji byt pouceni, aby ptestali pfipravek Emselex
uzivat a ihned vyhledali 1ékafskou pomoc, pokud se u nich objevi otok jazyka nebo laryngofarynealni
oblasti, nebo pokud maji potize s dychanim (viz bod 4.8).

4.5 Interakce s jinymi lé¢ivymi pripravky a jiné formy interakce
Vliv jinych 1éCivych ptipravkl na darifenacin

Metabolismus darifenacinu je pfednostné zprostfedkovan cytochromem P450, enzymy CYP2D6 a
CYP3AA4. Inhibitory téchto enzymi mohou proto zvySovat expozici k darifenacinu.

Inhibitory CYP2D6

U pacientt, ktefi souCasné€ uzivaji latky, které jsou u€innymi inhibitory CYP2D6 (napf. paroxetin,
terbinafin, cimetidin nebo chinidin) se doporucuje zahajit 1é¢bu denni davkou 7,5 mg. Pii dobré
snasenlivosti je mozné denni davku zvysit na 15 mg, aby bylo dosazeno zlepSeni klinické odpovédi.
Soubézna 1écba Gcinnymi inhibitory CYP2D6 vede ke zvyseni expozice (napf. o 33% s paroxetinem
20 mg pti davce darifenacinu 30 mg).

Inhibitory CYP3A44

Darifenacin nema byt podavan spolec¢n¢ s ii€innymi inhibitory CYP3A4 (viz bod 4.3), jako jsou napf.
inhibitory proteazy (napf. ritonavir), ketokonazol a itrakonazol. Také je tfeba se vyvarovat podavani
ucinnych inhibitor P-glykoproteinu, napt. cyklosporinu nebo verapamilu. Spole¢né podavani
darifenacinu v davce 7,5 mg s uc¢innym inhibitorem CYP3A4 ketokonazolem v davce 400 mg mé za
nasledek Snasobné zvySeni AUC darifenacinu v rovnovazném stavu. U jedinct, ktefi jsou pomalymi
metabolizatory, se expozice k darifenacinu zvysila pfiblizn€¢ 10krat. Vzhledem k vétSimu ptispévku
CYP3A4 po vyssich davkach darifenacinu je mozné ocekéavat zvyraznéni velikosti u€inku, pokud je
ketokonazol kombinovan s darifenacinem v davce 15 mg.

P1i soub&zném podavani se stfedné silnymi inhibitory CYP3A4, jako jsou napf. erythromycin,
klarihtromycin, telithromycin, flukonazol a grapefruitovy dzus, by ma byt doporucena denni
zahajovaci davka 7,5 mg. Pti dobré snasenlivosti je mozné davku zvysit na 15 mg denné, aby bylo
dosazeno zlepSeni klinické odpovédi. U jedinct, kteti jsou rychlymi metabolizatory, byla AUC24 a
Cmax darifenacinu po davce vyssi nez 30 mg jednou denné v ptipad€, Ze byla podavana spolecné

s erythromycinem (stfedn¢ silnym inhibitorem CYP3A4), 0 95 % a 128 % vyssi, nez kdyz byl
darifenacin podavan samostatné.

Induktory enzymii
Latky, které indukuji CYP3A4, jako napf. rifampicin, karbamazepin, barbituraty a tfezalka teckovana
(Hypericum perforatum), pravdépodobné snizi plazmatické koncentrace darifenacinu.

Vliv darifenacinu na jiné 1é¢ivé pripravky

Substraty CYP2D6

Darifenacin je stfedn¢ silnym inhibitorem enzymu CYP2D6. Pii soucasném podavani darifenacinu
s 1éky, které jsou pfednostné metabolizovany CYP2D6 a které maji uzkou terapeutickou §ifi, napf.
flekainid, thioridazin nebo tricyklicka antidepresiva, jako je imipramin, je nutna zvySena opatrnost.
Ucinky darifenacinu na metabolismus substrati CYP2D6 jsou klinicky vyznamné pfedevsim pro
substraty CYP2D6, u kterych je individualng titrovana davka.

Substraty CYP3A44

Vysledkem lécby darifenacinem je mirné zvySeni expozice midazolamu, ktery je substratem pro
CYP3A4. Dostupna data vSak nenaznacuji, ze by darifenacin ménil clearance nebo biologickou
dostupnost midazolamu. Je tedy mozné predpokladat, Ze podani darifenacinu neovliviiuje
farmakokinetiku substrati CYP3A4 in vivo. Interakce s midazolamem neni klinicky vyznamna, a
proto neni u substratl CYP3A4 nutna Uprava davky.



Warfarin
Ve standardnim terapeutickém monitorovani protrombinového ¢asu na warfarin se musi pokracovat.
Uc¢inek warfarinu na protrombinovy ¢as nebyl pfi soucasné aplikaci darifenacinu zménén.

Digoxin

Standardni terapeutické monitorovani digoxinu musi byt provedeno pfi zahdjeni i ukonceni 1écby
darifenacinem, stejné tak i pii zménach davkovani darifenacinu. Darifenacin v davce 30 mg jednou
denng (toto je dvakrat vyssi davka, nez je doporucena denni davka) podavany spolecn¢ s digoxinem
vyvolal v rovnovazném stavu jen malé zvySeni expozice k digoxinu (AUC: 16% a Cmax: 20%).
Zvyseni expozice k digoxinu miize byt vyvolano kompetici mezi darifenacinem a digoxinem o P-
glykoprotein. Jiné interakce souvisejici s transportnimi mechanismy nemohou byt vylouceny.

Antimuskarinika

Obdobné¢ jako ostatni antimuskarinové pfipravky mize soubézna aplikace 1é¢ivych piipravki, které
maji antimuskarinové U¢inky, jako je oxybutynin, tolterodin a flavoxat, vyvolat zesileni terapeutickych
a nezadoucich uc€inkl. Potenciace anticholinergnich ucinkt antiparkinsoniky a tricyklickymi
antidepresivy se muliZe objevit pfi jejich soubézném podavani s antimuskarinovymi ptipravky. AvSak
zadné studie, zahrnujici interakce antiparkinsonik a tricyklickych antidepresiv, nebyly provedeny.

4.6 Fertilita, téhotenstvi a kojeni

Tehotenstvi

K dispozici jsou pouze omezené udaje o uziti darifenacinu u t¢hotnych Zen. Studie na zviratech
prokazaly toxicitu po zabfeznuti (podrobnosti viz bod 5.3). Podavani ptipravku Emselex se

v t¢hotenstvi nedoporucuje.

Kojeni

Darifenacin je vylucovan do mléka potkant. Neni znamo, zda se darifenacin vylucuje do lidského
matef'ského mléka. Riziko pro kojené dité nelze vyloucit. Rozhodnuti, zda se zdrzet kojeni nebo se
nelécit Emselexem béhem kojeni, musi byt zaloZeno na porovnani prospéchu a rizika.

Fertilita

Udaje o vlivu darifenacinu na fertilitu u ¢lovéka nejsou k dispozici. Darifenacin nema vliv na fertilitu
samcl nebo samic potkanti ani u¢inek na reprodukéni organy obou pohlavi u potkant a pst
(podrobnosti viz bod 5.3). Zeny ve fertilnim véku je nutné informovat o neexistenci fertilitnich Gidajt a
Emselex smi byt podan pouze po zvazeni individuélnich rizik a prospéchu.

4.7 Utinky na schopnost Fidit a obsluhovat stroje

Obdobné jako u jinych antimuskarinovych ptipravkt mize Emselex zptisobovat zavraté a rozmazané
vidéni, insomnie nebo somnolence. Pacienti, u kterych se tyto nezadouci ucinky objevi, nemaji ridit
ani obsluhovat stroje. Pro Emselex byly tyto nezadouci ucinky hlaSeny jako méné Casté.

4.8 Nezadouci ucinky

Shrnuti bezpecnostniho profilu

V souladu s farmakologickym profilem byla vétSina Casto hlaSenych nezadoucich G€inkt nasledujici:
sucho v tstech (20,2 % a 35 % po davce 7,5 a 15 mg, 18,7 % po flexibilni titraci davky a 8 % - 9 % po
placebu) a zacpa (14,8 % a 21 % po davce 7,5 a 15 mg, 20,9 % po flexibilni titraci davky a 5,4 % - 7,9
% po placebu). Anticholinergni Gcinek je v zasad¢ zavisly na davce.

Avsak pocet pacientd, ktefi z divodu té€chto nezadoucich uc¢inkd prerusili 1écbu, byl nizky (sucho v
ustech: 0 % - 0,9 % a zacpa: 0,6 % - 2,2 % po darifenacinu v zavislosti na davce, sucho v ustech: 0 %
a zacpa: 0,3 % po placebu).



Tabelarni prehled nezddoucich ucinkt

Cetnost vyskytu nezadoucich téinkt je definovana nasledujicim zptisobem: velmi ¢asté (> 1/10), Casté
(> 1/100 az < 1/10), mén¢ casté (= 1/1 000 az < 1/100), vzacné (> 1/10 000 az < 1/1 000) a velmi
vzacné (< 1/10 000), neni znamo (z dostupnych tdaja nelze urcit). V kazdé skupiné cetnosti jsou
nezadouci ucinky sefazeny podle klesajici zadvaznosti.

Tabulka 1: Nezadouci reakce po Emselexu 7,5 a 15 mg, tablety s prodlouzenym uvoliiovanim

Infekce a infestace

M¢ng Casté | Infekce mocovych cest

Psychiatrické poruchy

M¢éng casté | Insomnie, abnormalni mysleni

Poruchy nervového systému

Casté Bolest hlavy

Mén¢ Casté Zavraté, dysgeuzie, somnolence

Poruchy oka

Casté Suché oci

M¢éné Casté Postizeni zraku veetné rozmazaného vidéni

Cévni poruchy

M¢éné Casté | Hypertenze

Respira¢ni, hrudni a mediastinalni poruchy

Casté Sucha nosni sliznice

M¢éng casté Dyspnoe, kasel, rinitida

Gastrointestindlni poruchy

Velmi Casté Zacpa, sucho v ustech

Casté Bolest bticha, nauzea, dyspepsie

Mén¢ Casté Flatulence, priijem, ulcerace v ustech

Poruchy kiiZe a podkoZni tkdné

Méng casté Vyrazka, sucha klize, svédéni, hyperhidroza

Neni zndmo Angioedém

Poruchy ledvin a mocovych cest

Mén¢ casté Mocova retence, onemocnéni mocovych cest, bolest
v oblasti mocového méchyie

Poruchy reprodukéniho systému a prsu

M¢éné Casté | Erektilni dysfunkce, vaginitida

Celkové poruchy a reakce v misté aplikace

Mén¢ Casté | Periferni otoky, astenie, otok obliceje,, otoky

Vysetieni

Méng casté Zvysené hladiny aspartataminotransferazy a
alaninaminotransferazy

Poranéni, otravy a procedurilni komplikace

M¢éng casté | Poranéni

Popis vybranych nezadoucich ucink

V pivotnich klinickych studiich s davkami Emselexu 7,5 mg a 15 mg byly hlaseny nezadouci ucinky,
jak jsou prezentovany ve vySe uvedené tabulce. VétSina nezadoucich U¢inkd byla mirné nebo stfedni
intenzity a u vétSiny pacientli nemély nezadouci u€inky za nasledek pieruseni 1écby.

Lécba Emselexem muze nékdy maskovat projevy souvisejici s onemocnénim zluéniku. Avsak u
pacientil 1é¢enych darifenacinem nebyla s pfibyvajicim vékem nalezena souvislost mezi nezddoucimi
ucinky vztahujicimi se k zlu€ovodim.



Vyskyt nezadoucich uc¢inkti po Emselexu v davkach 7,5 mg a 15 mg klesal az do 6. mésice 1éCby.
Podobny trend byl také pozorovan pii preruSeni 1écby.

Postmarketingové zkuSenosti

V celosvétovém postmarketingovém sledovani byly hlaSeny ve spojeni s uzivanim darifenacinu
nasledujici nezadouci ucinky: celkové reakce hypersenzitivity zahrnujici angioedém, depresivni
nalada/zmény nalad, halucinace. ProtoZe jsou tyto u¢inky odvozeny ze spontannich hlaseni

v celosvétovém postmarketingovém sledovani, nelze frekvenci nezadoucich ucinki z dostupnych
udaji urcit.

HlaSeni podezieni na nezddouci 0i¢inky

Hlaseni podezieni na nezadouci u€inky po registraci lé€ivého piipravku je dilezité. Umoziuje to
pokra¢ovat ve sledovani poméru piinost a rizik 1é&ivého ptipravku. Zadame zdravotnické pracovniky,
aby hlasili podezieni na nezadouci t€inky prostfednictvim narodniho systému hlaseni nezadoucich
ucinki uvedeného v Dodatku V.

4.9 Predavkovani

Emselex byl podavan v klinickych studiich v davkach az do 75 mg (5Snasobek maximalni terapeutické
davky). Nejcastéjsi vyskytujici se nezadouci reakce byly sucho v ustech, zacpa, bolest hlavy,
dyspepsie a sucho v nose. Avsak preddvkovani darifenacinem mutize potencialné vést k zavaznym
anticholinergnim ucinkiim, které musi byt 1éceny adekvatné. Lécba musi byt zaméetena na odstranéni
anticholinergnich projevl a musi byt provadéna pod peclivym lékarskym dohledem. Pouziti ptipravki,
napf. fysostigminu, miize pomoci tyto projevy odstranit.

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI

5.1 Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeuticka skupina: Urologika, 1éCiva k terapii zvySené frekvence moceni a inkontinence,
ATC kod: G04BD10

Mechanismus u¢inku
Darifenacin je selektivni antagonista muskarinovych M3 receptord (M3 SRA) in vitro. Receptor M3 je

hlavnim subtypem, ktery fidi kontrakce svaloviny mocového méchyte. Neni znamo, zda tato
selektivita pro M3 receptory se projevuje jakoukoliv klinickou vyhodnosti pfi 1écbé ptiznaki
syndromu drazdivého mocového méchyte.

Klinicka ucinnost a bezpecnost

Cystometrické studie provedené s darifenacinem u pacienti s mimovoln¢ se kontrahujicim méchyiem
prokazaly po 1écbé darifenacinem zvySenou kapacitu méchyte, zvyseni prahu objemu pfi nestabilnich
kontrakcich a snizeni frekvence kontrakei nestabilniho detrusoru.

Lécba Emselexem v davce 7,5 mg a 15 mg denné byla hodnocena ve Ctyfech dvojité slepych
randomizovanych, kontrolovanych klinickych studiich faze III u muZzi a Zen s projevy drazdivého
mocoveého méchyte. Jak je uvedeno v nasledujici tabulce €. 2, souhrnnd analyza udaja ze 3 studii pfi
1écbé Emselexem v dévce 7,5 mg a 15 mg prokazala statisticky signifikantni zlepSeni primérnich
koncovych ukazatelt, snizeni inkontinencnich epizod ve srovnani s placebem.

Tabulky €. 2: Analyza souhrnnych dat ze 3 klinickych studi faze III hodnotici fixni davky 7,5 mg a
15 mg Emselexu


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

Davka N Inkontinen¢ni epizody za tyden 95% CI P
hodnota?

Vychozi | Tyden 12 Zmény od Rozdil od

hodnota (median) vychozi placeba’

(median) hodnoty (median)

(median)

Emselex 7,5 mg 335 16,0 4.9 -8,8 (-68 %) -2,0 (-3,6; -0,7) 0,004
jednou denn¢
Placebo 271 16,6 7,9 -7,0 (-54 %) -- -- --
Emselex 15 mg 330 16,9 4,1 -10,6 (-77 %) -3,2 (-4,5,-2,0) | <0,001
jednou denn¢
Placebo 384 16,6 6,4 -7,5 (-58 %) -- -- --

! Hodges Lehmanniiv odhad: stfedni diference od placeba ve zménéach od vychozi hodnoty
? Stratifikovany Wilcoxontiv test na rozdil od placeba

Emselex v davkach 7,5 mg a 15 mg vyznamné snizuje jak zavaznost, tak i pocet urgentniho nuceni na
moceni, tak i pocet moceni. Soucasné doslo k vyznamnému zvySeni objemu moci ve srovnani
s vychozimi hodnotami.

Lécba Emselexem 7,5 mg a 15 mg byla, ve srovnani s placebem, doprovéazena statisticky vyznamnym
zlepSenim v nékterych aspektech kvality zivota, stanoveno pomoci Kings Health dotazniku, zahrnujici
disledky inkontinence (osobni omezeni, socialni omezeni a zavaznosti ptiznaki).

Procento medianu hodnoty sniZeni poctu inkontinenci za tyden od vychoziho stavu bylo po ddvkach
7,5 mg a 15 mg podobné u muzii i u Zen. Pozorované rozdily, v porovnani s placebem, byly
v procentech i v absolutnim poklesu poctu inkontinenci niz§i u muzi nez u zen.

Utinek 1é¢by darifenacinem 15 mg a 75 mg na QT/QTc interval byl hodnocen ve studii u

179 zdravych dobrovolniki (44 % muzl, 56 % zen) ve véku od 18 do 65 let po dobu 6 dnti (dosaZeni
rovnovazného stavu). Terapeutické a supra terapeutické davky darifenacinu nevedly ke zvySenému
prodlouzeni od vychozich hodnot QT/QTc intervalu ve srovnani s placebem, pfi maximalni expozici k
darifenacinu.

5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Darifenacin je metabolizovan CYP3A4 a CYP2D6. Vzhledem ke genetické rozdilnosti, pfiblizné 7 %
belochlt nema enzym CYP2D6, proto jsou uvadéni jako slabi metabolizatoti. Nékolik procent

populace ma zvysenou hladinu enzymu CYP2D6 (velmi rychli metabolizatoti). Nasledujici informace
se vztahuji k jedinciim s normalni aktivitou CYP2D6 (silni metabolizatofi), pokud neni uvedeno jinak.

Absorpce
Vzhledem k extenzivnimu first pass metabolismu je biologicka dostupnost darifenacinu v ustaleném

stavu pfiblizné 15 % po denni davce 7,5 mg a 19 % po denni davce 15 mg. Maximalnich hladin

v plazmé je dosazeno pfiblizné za 7 hodin po podani tablet s prodlouzenym uvoliiovanim a
rovnovazného stavu je dosazeno Sesty den aplikace. V rovnovazném stavu je kolisani mezi vrcholovou
a minimalni hladinou darifenacinu malé (Peak-to-Trough Fluctuations = PTF: 0,87 pro davku 7,5 mg a
0,76 pro 15 mg), a tak je mezi jednotlivymi davkami dobie udrzovana terapeuticka koncentrace

v plazmé. Pii opakovaném podéavani tablet s prodlouzenym uvoliiovanim nema potrava vliv na
farmakokinetiku darifenacinu.

Distribuce
Darifenacin je lipofilni povahy a z 98 % se vaze na proteiny plazmy (primarné na kysely alfa-1-
glykoprotein). Distribu¢ni prostor (Vsg) stanoveny v ustaleném stavu je odhadovan na 163 litrt.




Metabolismus
Po peroralnim podani je darifenacin extenzivné metabolizovan v jatrech.

Darifenacin je vyznamné metabolizovan cytochromy CYP3A4 a CYP2D6 v jatrech a CYP3A4 ve
stén¢ stievni. Tti hlavni metabolické cesty jsou:

monohydroxylace v dihydrobenzfuranovém kruhu;

otevfeni dihydrobenzfuranového kruhu;

N-dealkylace pyrolidinového dusiku.

Vychozimi produkty hydroxylace a N-dealkylacniho procesu jsou predevsim cirkulujici metabolity,
ale zadny vyznamné nepftispiva k celkovému klinickému t¢inku darifenacinu.

Farmakokinetika darifenacinu v ustadleném stavu je zavisld na davce vzhledem k saturaci enzymu
CYP2D6.

Zdvojeni davky darifenacinu ze 7,5 mg na 15 mg ma za nasledek zvyseni expozice v ustaleném stavu
na 150 %. Tato zavislost na davce je pravdépodobné vyvolana saturaci katabolického metabolismu
enzymem CYP2D6 s urcitou saturaci metabolismu CYP3A4 ve stén¢ stfevni.

Vylucovani

Po peroralnim podani davky roztoku 14C—darifenacinu zdravym dobrovolnikim bylo ptiblizné 60 %
radioaktivity nalezeno v moci a 40 % ve stolici. Pouze malé procento (3 %) vyloucené davky
darifenacinu bylo nalezeno nezménéno. Odhadovana clearance darifenacinu je 40 litri/hodinu.
Eliminacni polocas darifenacinu po dlouhodobém podavani je ptiblizné 13 - 19 hodin.

Zvlastni populace pacientti

Pohlavi

Populaéni farmakokineticka analyza dat pacientli naznacila, ze expozice k darifenacinu byla o 23%
niz§i u muzil nez u Zen (viz bod 5.1).

Starsi pacienti

Populac¢ni farmakokineticka analyza dat pacientli naznacila tendenci snizeni klirens v zavislosti na
véku (19 % na dekadu na zaklad€ populacni farmakokinetické analyzy studii faze I1I u pacientii ve
veku 60 az 89 let), viz bod 4.2.

Déti
U déti nebyla farmakokinetika darifenacinu stanovena.

CYP2DG6 slabi metabolizatori

Metabolismus darifenacinu u slabych metabolizatord CYP2D6 je v zésad€ zprosttedkovan CYP3A4.

V jedné farmakokinetické studii byla expozice v ustaleném stavu u slabych metabolizatorti o 164 % a
99 % vyssi v prubchu 1écby davkami 7,5 mg a 15 mg jednou denné. AvSak udaje ziskané v populacni
farmakokinetické analyze faze Il ukazuji, ze primérmna expozice v ustaleném stavu je o 66 % vyssiu
slabych metabolizatorti ve srovnani se silnymi metabolizatory. Bylo zde vSak vyznamné prekryti

v rozmezi expozic pozorovanych u téchto dvou populaci (viz bod 4.2).

Porucha funkce ledvin

V malé studii jedincti (n = 24) s riiznym stupném poskozeni ledvin (clearance kreatininu mezi 10 a
136 ml/min), kterym byl podavan darifenacin 15 mg jednou denné¢ az do dosazeni rovnovazného
stavu, nebyl prokézan vztah mezi funkci ledvin a clearance darifenacinu (viz bod 4.2).



Porucha funkce jater

Farmakokinetika darifenacinu byla studovana u jedinct s lehkou (Child Pugh A) nebo stfedné tézkou
(Child Pugh B) poruchou funkce jater, kterym byl podavan darifenacin 15 mg jednou denné do
dosazeni rovnovazného stavu. Mirné zhorSena funkce jater neméla vliv na farmakokinetiku
darifenacinu. Avsak stfedné t¢zka porucha funkce jater mélo vliv na vazbu darifenacinu na proteiny.
Expozice k nenavazanému darifenacinu byla 4,7krat vyssi u jedincti se stfedné té€zkou poruchou
funkce jater nez u jedincti s normalni funkcf jater (viz bod 4.2).

5.3 Predklinické udaje vztahujici se k bezpe¢nosti

Predklinické udaje ziskané na zaklad€ konvencnich farmakologickych studii bezpecnosti, toxicity po
opakovaném podévani, genotoxicity a hodnoceni kancerogenniho potencialu neodhalily Zadné zvlastni
riziko pro ¢lovéka. Nebyly pozorovany ucinky na fertilitu samcii a samic potkanti 1é¢enych
peroralnimi davkami az do 50 mg/kg/den (78nésobek AUC.24n volné plazmatické koncentrace pfi
maximalni doporucené davce u ¢lovéka [MRHD]). Nebyly ovlivnény reprodukcni organy u psti obou
pohlavi 1é¢enych darifenacinem po dobu 1 roku peroralnimi davkami az 6 mg/kg/den (82néasobek
AUC.24n volné plazmatické koncentrace pti MRHD). Darifenacin nebyl teratogenni u potkanti a
kralikti v davkach do 50, respektive 30 mg/kg/den. U potkanti byla pii davce 50 mg/kg/den
(59nasobek AUCo-24n volné plazmatické koncentrace pti MRHD) pozorovana opozdéna osifikace
kiizovych a ocasnich obratlti. U kralikt byla pti davce 30 mg/kg/den (28nasobek AUCq.24n VOIné
plazmatické koncentrace pii MRHD) pozorovana toxicita pro matku a plod (zvysené postimplantacni
ztraty a snizeny pocet zivotaschopnych plodt ve vrhu). V peri- a postnatalnich studiich u potkanti byla
pozorovana dystonie, zvySena umrtnost plodl in utero a toxicita v postnatalnim vyvoji (t€lesna
hmotnost mlad’at a vyvojové znaky) pfi systémové expozici dosahujici az 1 1nasobku AUCo.24n volné
plazmatické koncentrace pii MRHD.

6. FARMACEUTICKE UDAJE

6.1 Seznam pomocnych litek

Jadro tablety
Hydrogenfosforecnan véapenaty

Hypromelosa
Magnesium-stearat
Potahova vrstva
Makrogol

Hypromelosa

Mastek

Oxid titanicity (E171)
Zluty oxid Zelezity (E172)
Cerveny oxid zelezity (E172)
6.2 Inkompatibility
Neuplatiiuje se.

6.3 Doba pouZitelnosti
3 roky

6.4  Zvlastni opati‘eni pro uchovavani

Uchovavejte blistry v krabicce, aby byl ptipravek chranén pred svétlem.
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6.5 Druh obalu a velikost baleni

Ciry PVC/CTFE/Al blistr nebo PVC/PVDC/AI blistr v krabi¢ce o obsahu 7, 14, 28, 49, 56 nebo
98 tablet v jednom baleni nebo ve vicecetném baleni obsahujicim 140 (10x14) tablet.

Na trhu nemusi byt vSechny velikosti baleni.
6.6  Zvlastni opati‘eni pro likvidaci pripravku

Z4dné zvla$tni pozadavky.

7. DRZITEL ROZHODNUTI O REGISTRACI
pharmaand GmbH

Taborstrasse 1

1020 Wien

Rakousko

8. REGISTRACNI CISLO(A)
EU/1/04/294/007-012

EU/1/04/294/014

EU/1/04/294/021-026

EU/1/04/294/028

9.  DATUM PRVNIi REGISTRACE/PRODLOUZEN{ REGISTRACE
Datum prvni registrace: 22. fijna 2004

Datum posledniho prodlouzeni: 24. zati 2009

10. DATUM REVIZE TEXTU

Podrobné informace o tomto ptipravku jsou uvetejnény na webovych strankach Evropské agentury pro
1é¢ivé ptipravky: http://www.ema.europa.eu
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PRILOHA 11

VYROBCE ODPOVEDNY ZA PROPOUSTENI SARZI
PODMINKY NEBO OMEZENI VYDEJE A POUZITI
DALSI PODMINKY A POZADAVKY REGISTRACE
PODMINKY NEBO OMEZENi S OHLEDEM NA

BEZPECNE A UCINNE POUZIVANI LECIVEHO
PRiIPRAVKU
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A. VYROBCE ODPOVEDNY ZA PROPOUSTENI SARZI

Nazev a adresa vyrobce odpovédného za propousténi Sarzi

DREHM Pharma GmbH
Griinbergstrasse 15/3/3
1120 Wien

Rakousko

B. PODMINKY NEBO OMEZENI VYDEJE A POUZITI
Vydej 1é¢ivého piipravku je vazan na lékatsky predpis.

C. DALSIi PODMINKY A POZADAVKY REGISTRACE
. Pravidelné aktualizované zpravy o bezpecnosti

Pozadavky pro predkladani pravidelné aktualizovanych zprav o bezpecnosti pro tento 1éCivy pripravek
jsou uvedeny v seznamu referencnich dat Unie (seznam EURD) stanoveném v ¢l. 107c odst. 7
smérnice 2001/83/ES a jakékoli nasledné zmény jsou zvetejnény na evropském webovém portalu pro
1écivé pripravky.

D. PquiNKY NEBO OMEZENI S OHLEDEM NA BEZPECNE A UCINNE POUZiVANI
LECIVEHO PRIPRAVKU

. Plan fizeni rizik (RMP)

Drzitel rozhodnuti o registraci uskutecni pozadované ¢innosti a intervence v oblasti farmakovigilance
podrobné popsané ve schvaleném RMP uvedeném v modulu 1.8.2 registrace a ve veskerych
schvalenych naslednych aktualizacich RMP.

Aktualizovany RMP je tfeba predlozit:

. na zadost Evropské agentury pro 1é¢ivé piipravky,

J pti kazdé zméné systému fizeni rizik, zejména v disledku obdrzeni novych informaci, které
mohou vést k vyznamnym zménam poméru piinost a rizik, nebo z dtivodu dosazeni
vyznacného milniku (v rdmci farmakovigilance nebo minimalizace rizik).
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PRILOHA 111

OZNACENI NA OBALU A PRIBALOVA INFORMACE
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A. OZNACENI NA OBALU
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UDAJE UVADENE NA VNEJSIM OBALU

VNEJSI OBAL JEDNOTLIVEHO BALENI

1. NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU

Emselex 7,5 mg tablety s prodlouzenym uvoliovanim
darifenacinum

2.  OBSAH LECIVE LATKY/LECIVYCH LATEK

Jedna tableta obsahuje darifenacinum 7,5 mg (jako darifenacini hydrobromidum).

3.  SEZNAM POMOCNYCH LATEK

4. LEKOVA FORMA A VELIKOST BALENI

7 tablet

14 tablet
28 tablet
49 tablet
56 tablet
98 tablet

| 5. ZPUSOB A CESTA/CESTY PODANI

Peroralni podani.
Pted pouzitim si prectéte piibalovou informaci.

6. ZVLASTNI UPOZORNENI, ZE LECIVY PRIPRAVEK MUSI BYT UCHOVAVAN
MIMO DOHLED A DOSAH DETI

Uchovavejte mimo dohled a dosah déti.

| 7. DALSI ZVLASTNI UPOZORNENI, POKUD JE POTREBNE

| 8. POUZITELNOST

EXP

9. ZVLASTNI PODMINKY PRO UCHOVAVANI

Uchovavejte blistry v krabicce, aby byl piipravek chranén pred svétlem.
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10. ZVLASTNI OPATRENI PRO LIKVIDACI NEPO,UZITYCH LECIVYCH PRIPRAVKU
NEBO ODPADU Z TAKOVYCH LECIVYCH PRIPRAVKU, POKUD JE TO VHODNE

| 11. NAZEV A ADRESA DRZITELE ROZHODNUTI O REGISTRACI

pharmaand GmbH
Taborstrasse 1
1020 Wien, Rakousko

12. REGISTRACNI CISLO/CISLA

EU/1/04/294/001 7 tablet (PVC/CTFE/AL blistr)

EU/1/04/294/002 14 tablet (PVC/CTFE/AL blistr)
EU/1/04/294/003 28 tablet (PVC/CTFE/ALl blistr)
EU/1/04/294/004 49 tablet (PVC/CTFE/ALl blistr)
EU/1/04/294/005 56 tablet (PVC/CTFE/AL blistr)
EU/1/04/294/006 98 tablet (PVC/CTFE/AL blistr)
EU/1/04/294/015 7 tablet (PVC/PVDC/AL blistr)

EU/1/04/294/016 14 tablet (PVC/PVDC/AL blistr)
EU/1/04/294/017 28 tablet (PVC/PVDC/AL blistr)
EU/1/04/294/018 49 tablet (PVC/PVDC/AL blistr)
EU/1/04/294/019 56 tablet (PVC/PVDC/AL blistr)
EU/1/04/294/020 98 tablet (PVC/PVDC/AL blistr)

[ 13. CISLO SARZE

¢.S.:

| 14. KLASIFIKACE PRO VYDEJ

Vydej 1é¢ivého pripravku vazéan na lékarsky predpis.

[15. NAVOD K POUZITI

| 16. INFORMACE V BRAILLOVE PISMU

Emselex 7,5 mg

17. JEDINECNY IDENTIFIKATOR - 2D CAROVY KOD

2D carovy kod s jedineCnym identifikatorem.

18. JEDINECNY IDENTIFIKATOR — DATA CITELNA OKEM

PC:
SN:
NN:
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UDAJE UVADENE NA VNEJSIM OBALU

VNEJSI KRABICKA VICECETNEHO BALENI (VCETNE ,,BLUE BOXU%)

1. NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU

Emselex 7,5 mg tablety s prodlouzenym uvoliovanim
darifenacinum

2.  OBSAH LECIVE LATKY/LECIVYCH LATEK

Jedna tableta obsahuje darifenacinum 7,5 mg (jako darifenacini hydrobromidum).

3.  SEZNAM POMOCNYCH LATEK

4. LEKOVA FORMA A VELIKOST BALENI

140 tablet
Vicecetné baleni obsahujici 10 baleni, jedno se 14 tabletami.

| 5. ZPUSOB A CESTA/CESTY PODANI

Peroralni podani.
Pted pouzitim si prectéte piibalovou informaci.

6. ZVLASTNI UPOZORNENI, Zlg L;J:CIVY PRIPRAVEK MUSI BYT UCHOVAVAN
MIMO DOHLED A DOSAH DETI

Uchovavejte mimo dohled a dosah déti.

| 7. DALSI ZVLASTNI UPOZORNENI, POKUD JE POTREBNE

8. POUZITELNOST

EXP

9. ZVLASTNI PODMINKY PRO UCHOVAVANI

Uchovavejte blistry v krabicce, aby byl piipravek chranén pred svétlem.
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10. ZVLASTNI OPATRENI PRO LIKVIDACI NEPOUZITYCH LECIVYCH PRI’PRAVKI;I
NEBO ODPADU Z TAKOVYCH LECIVYCH PRIPRAVKU, POKUD JE TO VHODNE

| 11. NAZEV A ADRESA DRZITELE ROZHODNUTI O REGISTRACI

pharmaand GmbH
Taborstrasse 1
1020 Wien, Rakousko

| 12. REGISTRACNI CISLO/CISLA

EU/1/04/294/013 (PVC/CTFE/Al blistr)
EU/1/04/294/027 (PVC/PVDC/AL blistr)

[ 13. CISLO SARZE

¢.S.:

| 14. KLASIFIKACE PRO VYDEJ

Vydej 1é¢ivého pripravku vazéan na lékarsky predpis.

[15. NAVOD K POUZITI

| 16. INFORMACE V BRAILLOVE PISMU

Emselex 7,5 mg

17. JEDINECNY IDENTIFIKATOR - 2D CAROVY KOD

2D carovy kod s jedineCnym identifikatorem.

18. JEDINECNY IDENTIFIKATOR — DATA CITELNA OKEM

PC:
SN:
NN:
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UDAJE UVADENE NA VNEJSIM OBALU

VNITRNI KRABICKA VICECETNEHO BALENI (BEZ ,,.BLUE BOXU%)

| 1.

NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU

Emselex 7,5 mg tablety s prodlouzenym uvoliiovanim
darifenacinum

| 2.

OBSAH LECIVE LATKY/LECIVYCH LATEK

Jedna tableta obsahuje darifenacinum 7,5 mg (jako darifenacini hydrobromidum).

3.  SEZNAM POMOCNYCH LATEK
| 4. LEKOVA FORMA A VELIKOST BALENI
14 tablet

Soucast viceCetného baleni, samostatné neprodejné.

| 5.

ZPUSOB A CESTA/CESTY PODANI

Peroralni podani.
Pted pouzitim si prectéte piibalovou informaci.

6.

ZVLASTNI UPOZORNENI, ZE LECIVY PRIPRAVEK MUSI BYT UCHOVAVAN
MIMO DOHLED A DOSAH DETI

Uchovavejte mimo dohled a dosah déti.

| 7. DALSI ZVLASTNI UPOZORNENI, POKUD JE POTREBNE
| 8. POUZITELNOST

EXP
9. ZVLASTNI PODMINKY PRO UCHOVAVANI

Uchovavejte blistry v krabicce, aby byl piipravek chranén pred svétlem.

10.

ZVLASTNI OPATRENI PRO LIKVIDACI NEPO,UZITYCH LECIVYCH PRIPRAVKU
NEBO ODPADU Z TAKOVYCH LECIVYCH PRIPRAVKU, POKUD JE TO VHODNE
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| 11. NAZEV A ADRESA DRZITELE ROZHODNUTI O REGISTRACI

pharmaand GmbH
Taborstrasse 1
1020 Wien, Rakousko

| 12.  REGISTRACNI CISLO/CISLA

EU/1/04/294/013 (PVC/CTFE/Al blistr)
EU/1/04/294/027 (PVC/PVDC/AL blistr)

[ 13. CISLO SARZE

¢.S.:

| 14. KLASIFIKACE PRO VYDEJ

Vydej 1é¢ivého pripravku vazéan na lékarsky predpis.

[15. NAVOD K POUZITI

| 16. INFORMACE V BRAILLOVE PISMU

Emselex 7,5 mg

17. JEDINECNY IDENTIFIKATOR - 2D CAROVY KOD

2D carovy kod s jedineCnym identifikatorem.

18. JEDINECNY IDENTIFIKATOR — DATA CITELNA OKEM

PC:
SN:
NN:
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MINIMALNI UDAJE UVADENE NA BLISTRECH NEBO STRIPECH

BLISTRY

1. NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU

Emselex 7,5 mg tablety s prodlouzenym uvoliovanim
darifenacinum

| 2. NAZEV DRZITELE ROZHODNUTI O REGISTRACI

pharma& [logo]

3.  POUZITELNOST

EXP

4. CISLO SARZE

Lot

5. JINE
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UDAJE UVADENE NA VNEJSIM OBALU

VNEJSI OBAL JEDNOTLIVEHO BALENI

1. NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU

Emselex 15 mg tablety s prodlouzenym uvoliovanim
darifenacinum

2.  OBSAH LECIVE LATKY/LECIVYCH LATEK

Jedna tableta obsahuje darifenacinum 15 mg (jako darifenacini hydrobromidum).

3.  SEZNAM POMOCNYCH LATEK

4. LEKOVA FORMA A VELIKOST BALENI

7 tablet

14 tablet
28 tablet
49 tablet
56 tablet
98 tablet

| 5. ZPUSOB A CESTA/CESTY PODANI

Peroralni podani.
Pted pouzitim si prectéte piibalovou informaci.

6. ZVLASTNI UPOZORNENI, ZE LECIVY PRIPRAVEK MUSI BYT UCHOVAVAN
MIMO DOHLED A DOSAH DETI

Uchovavejte mimo dohled a dosah déti.

| 7. DALSI ZVLASTNI UPOZORNENI, POKUD JE POTREBNE

| 8. POUZITELNOST

EXP

9. ZVLASTNI PODMINKY PRO UCHOVAVANI

Uchovavejte blistry v krabicce, aby byl piipravek chranén pred svétlem.
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10. ZVLASTNI OPATRENI PRO LIKVIDACI NEPOUZITYCH LECIVYCH PRIPRAVKU
NEBO ODPADU Z TAKOVYCH LECIVYCH PRiPRAVKU, POKUD JE TO VHODNE

| 11. NAZEV A ADRESA DRZITELE ROZHODNUTI O REGISTRACI

pharmaand GmbH
Taborstrasse 1
1020 Wien, Rakousko

12. REGISTRACNI CISLO/CISLA

EU/1/04/294/007 7 tablet (PVC/CTFE/AL blistr)

EU/1/04/294/008 14 tablet (PVC/CTFE/AL blistr)
EU/1/04/294/009 28 tablet (PVC/CTFE/AL blistr)
EU/1/04/294/010 49 tablet (PVC/CTFE/ALl blistr)
EU/1/04/294/011 56 tablet (PVC/CTFE/AL blistr)
EU/1/04/294/012 98 tablet (PVC/CTFE/AL blistr)
EU/1/04/294/021 7 tablet (PVC/PVDC/AL blistr)

EU/1/04/294/022 14 tablet (PVC/PVDC/AL blistr)
EU/1/04/294/023 28 tablet (PVC/PVDC/AL blistr)
EU/1/04/294/024 49 tablet (PVC/PVDC/AL blistr)
EU/1/04/294/025 56 tablet (PVC/PVDC/AL blistr)
EU/1/04/294/026 98 tablet (PVC/PVDC/AL blistr)

[ 13. CISLO SARZE

¢.S.:

| 14. KLASIFIKACE PRO VYDEJ

Vydej 1é¢ivého pripravku vazéan na lékarsky predpis.

[15. NAVOD K POUZITI

| 16. INFORMACE V BRAILLOVE PISMU

Emselex 15 mg

| 17.  JEDINECNY IDENTIFIKATOR — 2D CAROVY KOD

2D carovy kod s jedineCnym identifikatorem.

18. JEDINECNY IDENTIFIKATOR — DATA CITELNA OKEM

PC:
SN:
NN:
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UDAJE UVADENE NA VNEJSIM OBALU

VNEJSI KRABICKA VICECETNEHO BALENI (VCETNE ,,BLUE BOXU%)

1. NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU

Emselex 15 mg tablety s prodlouzenym uvoliovanim
darifenacinum

2.  OBSAH LECIVE LATKY/LECIVYCH LATEK

Jedna tableta obsahuje darifenacinum 15 mg (jako darifenacini hydrobromidum).

3.  SEZNAM POMOCNYCH LATEK

| 4. LEKOVA FORMA A VELIKOST BALENI

140 tablet
Vicecetné baleni obsahujici 10 baleni, jedno se 14 tabletami.

| 5. ZPUSOB A CESTA/CESTY PODANI

Peroralni podani.
Pted pouzitim si prectéte piibalovou informaci.

6. ZVLASTNI UPOZORNENI, ZE LECIVY PRIPRAVEK MUSI BYT UCHOVAVAN
MIMO DOHLED A DOSAH DETI

Uchovavejte mimo dohled a dosah déti.

| 7. DALSI ZVLASTNI UPOZORNENI, POKUD JE POTREBNE

| 8. POUZITELNOST

EXP

9. ZVLASTNI PODMINKY PRO UCHOVAVANI

Uchovavejte blistry v krabicce, aby byl piipravek chranén pred svétlem.

10. ZVLASTNI OPATRENI PRO LIKVIDACI NEPO,UZITYCH LECIVYCH PRIPRAVKU
NEBO ODPADU Z TAKOVYCH LECIVYCH PRIPRAVKU, POKUD JE TO VHODNE
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| 11. NAZEV A ADRESA DRZITELE ROZHODNUTI O REGISTRACI

pharmaand GmbH
Taborstrasse 1
1020 Wien, Rakousko

| 12.  REGISTRACNI CISLO/CISLA

EU/1/04/294/014 (PVC/CTFE/Al blistr)
EU/1/04/294/028 (PVC/PVDC/AL blistr)

[ 13. CISLO SARZE

¢.S.:

| 14. KLASIFIKACE PRO VYDEJ

Vydej 1é¢ivého pripravku vazéan na lékarsky predpis.

[15. NAVOD K POUZITI

| 16. INFORMACE V BRAILLOVE PISMU

Emselex 15 mg

| 17.  JEDINECNY IDENTIFIKATOR — 2D CAROVY KOD

2D carovy kod s jedineCnym identifikatorem.

18. JEDINECNY IDENTIFIKATOR — DATA CITELNA OKEM

PC:
SN:
NN:
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UDAJE UVADENE NA VNEJSIM OBALU

VNITRNI KRABICKA VICECETNEHO BALENI (BEZ ,,BLUE BOXU%)

| 1.

NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU

Emselex 15 mg tablety s prodlouzenym uvoliovanim
darifenacinum

| 2.

OBSAH LECIVE LATKY/LECIVYCH LATEK

Jedna tableta obsahuje darifenacinum 15 mg (jako darifenacini hydrobromidum).

3.  SEZNAM POMOCNYCH LATEK
| 4. LEKOVA FORMA A VELIKOST BALENI
14 tablet

Soucast viceCetného baleni, samostatné neprodejné.

| 5.

ZPUSOB A CESTA/CESTY PODANI

Peroralni podani.
Pted pouzitim si prectéte piibalovou informaci.

6.

ZVLASTNI UPOZORNENI, ZE LECIVY PRIPRAVEK MUSI BYT UCHOVAVAN
MIMO DOHLED A DOSAH DETI

Uchovavejte mimo dohled a dosah déti.

| 7. DALSI ZVLASTNI UPOZORNENI, POKUD JE POTREBNE
| 8. POUZITELNOST

EXP
9. ZVLASTNI PODMINKY PRO UCHOVAVANI

Uchovavejte blistry v krabicce, aby byl piipravek chranén pred svétlem.

10.

ZVLASTNI OPATRENI PRO LIKVIDACI NEPO,UZITYCH LECIVYCH PRIPRAVKU
NEBO ODPADU Z TAKOVYCH LECIVYCH PRIPRAVKU, POKUD JE TO VHODNE
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| 11. NAZEV A ADRESA DRZITELE ROZHODNUTI O REGISTRACI

pharmaand GmbH
Taborstrasse 1
1020 Wien, Rakousko

| 12.  REGISTRACNI CISLO/CISLA

EU/1/04/294/014 (PVC/CTFE/Al blistr)
EU/1/04/294/028 (PVC/PVDC/AL blistr)

[ 13. CISLO SARZE

¢.S.:

| 14. KLASIFIKACE PRO VYDEJ

Vydej 1é¢ivého pripravku vazéan na lékarsky predpis.

[15. NAVOD K POUZITI

| 16. INFORMACE V BRAILLOVE PISMU

Emselex 15 mg

17. JEDINECNY IDENTIFIKATOR - 2D CAROVY KOD

2D carovy kod s jedineCnym identifikatorem.

18. JEDINECNY IDENTIFIKATOR — DATA CITELNA OKEM

PC:
SN:
NN:
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MINIMALNI UDAJE UVADENE NA BLISTRECH NEBO STRIPECH

BLISTRY

1. NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU

Emselex 15 mg tablety s prodlouzenym uvoliovanim
darifenacinum

| 2. NAZEV DRZITELE ROZHODNUTI O REGISTRACI

pharma& [logo]

3.  POUZITELNOST

EXP

4. CISLO SARZE

Lot

5. JINE
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B. PRIBALOVA INFORMACE
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Pribalova informace: informace pro uZivatele

Emselex 7,5 mg tablety s prodlouZenym uvolfiovinim
Darifenacinum

Piectéte si pozorné celou pribalovou informaci diive, nez zacnete tento pripravek uZzivat,

protoZe obsahuje pro Vas diilezité iidaje.

- Ponechte si pribalovou informaci pro piipad, Ze si ji budete pottebovat precist znovu.

- Mate-1i jakékoli dalsi otazky, zeptejte se svého Iékare nebo 1ékarnika.

- Tento ptipravek byl pfedepsan vyhradné Vam. Nedavejte jej zadné dalsi osobé. Mohl by ji
ublizit, a to i tehdy, ma-li stejné znamky onemocnéni jako Vy.

- Pokud se u Vas vyskytne kterykoli z nezadoucich tc€inkd, sdélte to svému lékati nebo
1¢karnikovi. Stejné postupujte v ptipade jakychkoli nezadoucich Gcinka, které nejsou uvedeny
v této ptibalové informaci. Viz bod 4.

Co naleznete v této pribalové informaci

Co je ptipravek Emselex a k ¢emu se pouziva

Cemu musite vénovat pozornost, nez zatnete Emselex uzivat
Jak se ptipravek Emselex uziva

Mozné nezadouci ucinky

Jak ptipravek Emselex uchovévat

Obsah baleni a dalsi informace

AN S e

1. Co je pripravek Emselex a k ¢emu se pouziva

Jak Emselex ucinkuje
Emselex snizuje aktivitu hyperaktivniho méchyte. To Vam umoziiuje prodlouzit dobu mezi
pouzivanim toalety a zvySuje mnozstvi moce, kterou je Vas mocovy méchyi schopen udrzet.

K ¢emu se Emselex pouZziva

Emselex patti do skupiny 1ékd, které relaxuji (uvoliuji) svalovinu méchyie. Pouziva se u dospélych
k 1é¢bé projevi hyperaktivniho méchyte, jako je nahlé nuceni a spéch na toaletu, nutnost chodit na
toaletu Casto, a/nebo nedojdete na toaletu vcas a pomocite se (nadhla inkontinence).

2. Cemu musite vénovat pozornost, nez zatnete Emselex uzivat

Neuzivejte pripravek Emselex:

. Jestlize jste alergicky/a na darifenacin nebo na kteroukoli dalsi slozku tohoto pfipravku
(uvedenou v bod¢ 6).

. Jestlize trpite retenci moce (neschopnost vyprazdnit mocovy méchyr).
Jestlize trpite zalude¢ni retenci (mate potize s vyprazdiiovanim zaludku).

. Jestlize trpite nekorigovanym glaukomem tzkého uhlu (vysoky nitroo¢ni tlak, ktery nebyl 1é¢en
odpovidajicim zplisobem).

. Jestlize mate onemocnéni myasthenia gravis (onemocnéni, které se vyznacuje zvysenou
neobvyklou Unavou a slabosti nékterych svali).

. Jestlize mate ulcerdzni kolitidu nebo toxicky megakolon (akutni rozsifeni tlustého stfeva kvili
infekénim nebo zanétlivym komplikacim).

. Jestlize mate zavazné onemocnéni jater.

. Jestlize uzivate 1éky, které siln€ snizuji aktivitu nékterych jaternich enzymu, jako cyklosporin

(1ék uzivany pii transplantacich k zabrané odvrzeni organu nebo pfi jinych stavech, napft.
revmatoidni artritida nebo atopicky ekzém), verapamil (1¢k uzivany ke snizeni krevniho tlaku,
k uprave srde¢niho rytmu nebo k 1é¢b¢ anginy pectoris), protiplisnové 1éky (napi. ketokonazol,
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itrakonazol) a n¢které antivirové Iéky (napf. ritonavir), piectéte si bod ,,Dalsi 1éCivé ptipravky a
pripravek Emselex‘ .

Upozornéni a opatieni
Pted uzitim pfipravku Emselex se porad’te se svym lékarem

jestlize trpite autonomni neuropatii (poSkozeni nervi, které zprostredkuji spojeni mezi mozkem
a vnitinimi organy, svaly, pokozkou a cévami a umoziuji fizeni Zivotnich funkci, v¢éetné srdecni
tepové frekvence, krevniho tlaku a funkce stfeva) — Vas 1ékar by Vas o tom m¢l informovat.
jestlize trpite stavem, kdy se jeden nebo vice organti posunul z bfi$ni dutiny do hrudniku skrz
otvor v branici, coz ma za nésledek paleni Zahy a Cast¢ fihani.

jestlize mate potizZe s vyprazdiiovanim moce a jestlize je proud moce slaby.

jestlize trpite zavaznou zacpou (stolice 2krat tydn€ nebo méné Casto).

jestlize trpite poruchou motility traviciho ustroji.

jestlize mate obstrukéni poruchu zaZivaciho ustroji (jakékoli ztzeni pfi prichodu stfevniho nebo
zaludecniho obsahu, jako jsou zzeni pyloru, spodni ¢asti Zaludku) — Vas Iékat by Vas o tom
mél informovat.

jestlize uzivate 1éky, které mohou vyvolat nebo zhorsit zanét jicnu, jako jsou peroralni
bisfosfonaty (skupina 1€kt které zabranuji ztrat¢ kostni hmoty a jsou urceny k 1éc¢bé
osteoporozy).

jestlize uzivate léky k 1é¢be glaukomu s uzkym thlem.

jestlize trpite onemocnénim jater.

jestlize trpite infekci mocové soustavy nebo jinym onemocnénim ledvin.

jestlize trpite nadmeérnou aktivitou svalu, ktery kontroluje vyprazdiiovani moc¢ového méchyie,
coz muze zpusobit nechtény unik moci (stav nazyvany hyperreflexie detrusoru) — V4as 1ékar
Vam sdéli, zda trpite timto stavem.

jestlize trpite srde¢nimi chorobami.

Pokud se Vés kterykoliv z vySe uvedenych bodu tyka, feknéte to svému 1ékati diive, nez za¢nete
Emselex uzivat.

Pokud se u Vas behem 1écby piipravkem Emselex objevi otok obliceje, rti, jazyka a/nebo hrdla
(ptiznaky angioedému), informujte ihned svého lékare a prestarite uzivat Emselex.

Déti a dospivajici
Uziti ptipravku Emselex u déti a dospivajicim (<18 let) se nedoporucuje.

Dalsi 1é¢ivé pripravky a pripravek Emselex

Prosim, informujte svého Iékare nebo 1ékarnika o vSech 1écich, které uzivate nebo jste uzival(a)

v nedavné dobé¢, a to i o lécich, které jsou dostupné bez 1ékai'ského piedpisu. To je zv1asté dulezité,
pokud uzivate kterykoliv z nasledujicich 1ékt, nebot’ 1¢kai bude mozna muset upravit davku pripravku
Emselex a/nebo jiného piipravku:

n¢ktera antibiotika (napf. erytromycin, klaritromycin, telitromycin a rifampicin),

1éky proti plisnim (napt. ketokonazol a itrakonazol — viz bod ,,Neuzivejte piipravek Emselex*,
flukonazol, terbinafin),

1éky pouzivané na potlaceni ¢innosti imunitniho systému, napiiklad po transplantaci organt
(napf. cyklosporin — viz bod ,,Neuzivejte pripravek Emselex®),

1éky proti virovym chorobam (napf. ritonavir — viz bod ,,Neuzivejte pfipravek Emselex*),
léky proti dusevnim chorobam (napft. thioridazin),

nékteré 1éky proti depresim (napf. imipramin a paroxetin),

nékteré 1éky proti kfecim (karbamazepin, barbituraty),

nekteré 1éky uzivané k 1é¢be srdecnich potizi (napt. verapamil — viz bod ,,Neuzivejte piipravek
Emselex®, flekainid, digoxin a chinidin)

nékteré 1éky pro 1écbu zaludecnich potizi (napt. cimetidin)

jiné antimuskarinové 1éky (napf. tolterodin, oxybutynin a flavoxat).
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Informujte prosim rovnéz lékare, pokud uzivate ptipravky obsahujici tfezalku teckovanou.

Piipravek Emselex s jidlem a pitim
Piijem potravy nema na Emselex zadny vliv. Grapefruitovy dzus mize Emselex ovlivnit. Oznamte
svému lékafi jestlize pravideln¢ konzumujete grapefruitovy dzus.

Téhotenstvi a kojeni

Pokud jste t€hotna nebo kojite, domnivate se, ze mlzete byt t¢hotnd, nebo planujete otchotnét, porad'te
se se svym lékatem dfive, nez zacnete tento piipravek uzivat.

Emselex se nedoporucuje béhem téhotenstvi.

Jestlize kojite, musi byt Emselex uzivan s velkou opatrnosti.

Rizeni dopravnich prostiedkii a obsluha stroji

Emselex muize zpiisobovat ti€inky jako jsou zavraté, rozmazané vidéni, poruchy spanku a ospalost.
Jestlize se pfi uzivani Emselexu u Vas objevi néktery z téchto pfiznakd, porad’te se se svym lé¢karem,
aby mohl zménit davkovani nebo zvazit alternativni 1écbu. Netid’te ani neobsluhujte Zadné stroje,
pokud se u Vas objevi tyto ptiznaky. U Emselexu byly tyto nezadouci ti€inky hlaseny jako méné casté
(viz bod 4).

3. Jak se pripravek Emselex uzZiva

Vzdy uzivejte Emselex ptesné podle pokynii svého 1ékare. Pokud si nejste jisty/a, porad’te se se svym
1ékatem nebo 1ékarnikem. Jestlize mate pocit, ze Gfinek Emselexu je pfilis$ silny nebo slaby, feknéte to
svému lékati nebo lékarnikovi.

Kolik Emselexu se ma uZivat

Doporucena pocatecni davka, vetné uziti u pacienti starSich 65 let, je 7,5 mg denné. Na zaklade
1écebné odpovedi na Emselex miize Vas Iékat po dvou tydnech od zahdjeni 1éCby davku zvysit na
15 mg denné.

Tyto davky jsou vhodné pro osoby s mirnym postizenim jater nebo s onemocnénim ledvin.
Tablety pfipravku Emselex uzivejte jednou denné, ve stejnou denni dobu a zapijejte je tekutinou.

Tablety mtzete uzivat spolecné s jidlem nebo nalacno. Tabletu polykejte celou. Tabletu nekousejte,
nedélte ani nedrt’te.

Jestlize jste uzil(a) vice Emselexu, nezZ jste mél(a)

Jestlize jste uzil(a) vice tablet, nez jste mél(a) uZzit, nebo pokud n¢kdo jiny ndhodou uzil Vase tablety,
jdéte se ihned poradit k 1ékati nebo do nemocnice. Pokud vyhledate Iékafskou pomoc, ujistéte se, Ze
mate s sebou tuto ptibalovou informaci a zbylé¢ tablety, abyste je mohl(a) ukazat 1¢kati. Osoby, které
uziji vétsi davku, mohou mit sucho v ustech, zacpu, bolesti hlavy, nechutenstvi a suchou sliznici nosu.
Predavkovéani Emselexem muze vést k zdvaznym piiznakiim vyzadujicim neodkladnou péci

V nemocnici.

Jestlize jste zapomnél(a) uzit Emselex

Jestlize jste zapomnél(a) uzit Emselex v obvyklou dobu, vezméte si ho, jakmile si vzpomenete, pokud
to neni v dobé, kdy byste mél(a) uzit dalsi davku. Nezdvojujte nasledujici davku, abyste nahradil(a)
vynechanou davku.

43



Jestlize jste prestal(a) uzivat Emselex

Vas lékat Vam tekne, jak dlouho bude 1é¢ba Emselexem trvat. Lécbu neukoncujte predcasne, protoze
ucinek neni vidét hned. Vas mocovy méchyt pottebuje néjaky Cas k adaptaci (aby se mohl
prizpisobit). Dokoncete cyklus 1écby tak, jak Vam ji Iékar predepsal. Pokud ani potom neuvidite
zadny efekt, porad’te se s 1ékatem.

Mate-1i jakékoli dalsi otazky, tykajici se uzivani tohoto piipravku, zeptejte se svého lékare nebo
lékarnika.

4.  Mozné nezadouci ucinky

Podobné jako vSechny Iéky, miiZze mit i tento ptipravek nezadouci ucinky, které se ale nemusi
vyskytnout u kazdého. Nezadouci u€inky vyvolané Emselexem jsou obvykle mirné a docasné.

Nékteré nezadouci i¢inky mohou byt zavazné
Neni znamo (Cetnost z dostupnych tidajii nelze urcit)
Tezké alergické reakce zahrnujici otoky zejména obliceje a hrdla (angioedém).

Dalsi nezadouci uéinky
Velmi ¢asté (mohou postihnout vice nez 1 z 10 osob)
Sucho v ustech, zacpa.

Casté (mohou postihnout méné nez 1 z 10 osob)
Bolest hlavy, bolest bficha, poruchy traveni, pocit na zvraceni, suché oci, sucha nosni sliznice.

Méné casté (mohou postihnout méné nez 1 ze 100 osob)

Unava, ndhodna poranéni, otoky obliGeje, vysoky krevni tlak, priijem, nadymani, ulcerace (viedy)
ustni sliznice, zvySeni hodnot jaternich testt (ty ukazuji na abnormalni funkci jater), otoky véetné
otokt rukou, kotnikil nebo nohou, zavraté, nespavost, ospalost, poruchy mysleni, ryma, kasel, dusnost,
suchd kiize, svédéni, vyrazka, poceni, poruchy vidéni v€etné rozmazaného vidéni, zména chuti,
poruchy nebo infekce mocovych cest, impotence, vaginalni vytok a svédéni, bolesti mocového
meéchyte, neschopnost vyprazdnit mocovy méchyt.

Neni znamo (Cetnost z dostupnych udaji nelze urcit)
Depresivni nalada/zmény nalad, halucinace.

HlasSeni neZadoucich ucinku

Pokud se u Vas vyskytne kterykoli z nezadoucich ucinkd, sdé€lte to svému lékaii nebo lékarnikovi.
Stejné postupujte v pripadé jakychkoli nezddoucich Gc€inkd, které nejsou uvedeny v této ptibalové
informaci. Nezadouci u¢inky mizete hlasit také piimo prostfednictvim narodniho systému hlaseni
nezadoucich ucinkl uvedeného v Dodatku V. Nahlasenim nezadoucich ucinkd mutizete ptispét

k ziskani vice informaci o bezpecnosti tohoto ptipravku.

5. Jak pripravek Emselex uchovavat

e Uchovavejte tento piipravek mimo dohled a dosah déti.

e Nepouzivejte tento ptipravek po uplynuti doby pouzitelnosti uvedené na krabicce a blistru.
Doba pouzitelnosti se vztahuje k poslednimu dni uvedeného mésice.

. Uchovavejte blistry v krabicce, aby byl ptipravek chranén pred svétlem.

. Neuzivejte ptipravek, pokud si v§imnete poSkozeni obalu nebo znamky po otevieni.
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. Nevyhazujte zadné 1é¢ivé piipravky do odpadnich vod nebo domaciho odpadu. Zeptejte se
svého lékarnika, jak nalozit s pripravky, které jiz nepouzivate. Tato opatfeni pomahaji chranit
Zivotni prostredi.

6. Obsah baleni a dalsi informace

Co Emselex obsahuje

- Lécivou latkou je darifenacinum. Jedna tableta obsahuje darifenacinum 7,5 mg (jako
darifenacini hydrobromidum).

- Pomocnymi latkami jsou: hydrogenfosforecnan véapenaty, hypromelosa, magnesium-stearat,
makrogol, oxid titanicity (E171) a mastek.

Jak Emselex vypada a co obsahuje toto baleni
Emselex 7,5 mg tablety s prodlouzenym uvoliovanim jsou bilé, kulaté konvexni tablety, které maji na
jedné stran€ vyrazené ,,DF* a na stran¢ druhé ,,7.5%.

Tablety jsou v blistrovém baleni obsahujicim 7, 14, 28, 49, 56 nebo 98 tablet, nebo ve viceCetném
baleni obsahujicim 140 (10x14) tablet. Na trhu nemusi byt vSechny velikosti baleni.

Drzitel rozhodnuti o registraci
pharmaand GmbH

Taborstrasse 1

1020 Wien

Rakousko

Vyrobce

DREHM Pharma GmbH
Griinbergstrasse 15/3/3
1120 Wien

Rakousko

Tato piibalova informace byla naposledy revidovina
DalSi zdroje informaci

Podrobné informace o tomto piipravku jsou uvetejnény na webovych strankach Evropské agentury pro
1é¢ivé ptipravky: http://www.ema.europa.eu
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Pribalova informace: informace pro uZivatele

Emselex 15 mg tablety s prodlouZenym uvoliiovanim
Darifenacinum

Piectéte si pozorné celou pribalovou informaci di'ive, nez zacnete tento pripravek uZivat,

protoZe obsahuje pro Vas diilezité idaje.

- Ponechte si piibalovou informaci pro pfipad, Ze si ji budete potiebovat piecist znovu.

- Mate-1i jakékoli dalsi otazky, zeptejte se svého Iékare nebo 1ékarnika.

- Tento ptipravek byl predepsan vyhradné Vam. Nedavejte jej zadné dalsi osobé. Mohl by ji
ublizit, a to i tehdy, ma-li stejné znamky onemocnéni jako Vy.

- Pokud se u Vés vyskytne kterykoli z nezadoucich tc€inkd, sdélte to svému lékaii nebo
I¢karnikovi. Stejné postupujte v piipade€ jakychkoli nezadoucich Gcinka, které nejsou uvedeny
v této ptibalové informaci. Viz bod 4.

Co naleznete v této pribalové informaci

Co je ptipravek Emselex a k ¢emu se pouziva

Cemu musite vénovat pozornost, nez za¢nete Emselex uzivat
Jak se ptipravek Emselex uziva

Mozné nezadouci ucinky

Jak ptipravek Emselex uchovavat

Obsah baleni a dalsi informace

AN e

1. Co je pripravek Emselex a k ¢emu se pouziva

Jak Emselex tucinkuje
Emselex snizuje aktivitu hyperaktivniho méchyte. To Vam umoziiuje prodlouzit dobu mezi
pouzivanim toalety a zvySuje mnozstvi moce, kterou je Vas mocovy méchyi schopen udrzet.

K ¢emu se Emselex pouziva

Emselex patti do skupiny 1ékd, které relaxuji (uvoliiuji) svalovinu méchyie. Pouziva se u dospélych
k 1é¢bé projevi hyperaktivniho méchyte, jako je nahlé nuceni a spéch na toaletu, nutnost chodit na
toaletu Casto, a/nebo nedojdete na toaletu vcas a pomocite se (nadhla inkontinence).

2. Cemu musite vénovat pozornost, nez zatnete Emselex uzivat

NeuzZivejte pripravek Emselex:

. Jestlize jste alergicky/a na darifenacin nebo na kteroukoli dalsi slozku tohoto pfipravku
(uvedenou v bod¢ 6).

. Jestlize trpite retenci moce (neschopnost vyprazdnit mocovy méchyr).
Jestlize trpite Zalude¢ni retenci (mate potize s vyprazdiiovanim zaludku).

. Jestlize trpite nekorigovanym glaukomem tzkého uhlu (vysoky nitroo¢ni tlak, ktery nebyl 1é¢en
odpovidajicim zplisobem).

. Jestlize mate onemocnéni myasthenia gravis (onemocnéni, které se vyznacuje zvysenou
neobvyklou inavou a slabosti nékterych svali).

° Jestlize mate ulcerdzni kolitidu nebo toxicky megakolon (akutni rozsifeni tlustého stfeva kvili
infekénim nebo zanétlivym komplikacim).

. Jestlize mate zavazné onemocnéni jater.

. Jestlize uzivate 1éky, které siln€ snizuji aktivitu nékterych jaternich enzymn, jako cyklosporin

(1ék uzivany pii transplantacich k zabrané odvrzeni organu nebo pfi jinych stavech, napft.
revmatoidni artritida nebo atopicky ekzém), verapamil (1¢k uzivany ke snizeni krevniho tlaku,
k uprave srde¢niho rytmu nebo k 1é¢b¢ anginy pectoris), protiplisnové 1éky (napt. ketokonazol,
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itrakonazol) a n¢které antivirové Iéky (napf. ritonavir), piectéte si bod ,,Dalsi 1éCivé ptipravky a
pripravek Emselex‘.

Upozornéni a opatieni
Pted uzitim pfipravku Emselex se porad'te se svym lékarem

jestlize trpite autonomni neuropatii (posSkozeni nervii, které zprostredkuji spojeni mezi mozkem
a vnitinimi organy, svaly, pokozkou a cévami a umoziuji fizeni Zivotnich funkci, véetné srdecni
tepové frekvence, krevniho tlaku a funkce stfeva) — Vas 1ékar by Vas o tom m¢l informovat.
jestlize trpite stavem, kdy se jeden nebo vice organti posunul z bti$ni dutiny do hrudniku skrz
otvor v branici, coz ma za nésledek paleni Zahy a Casté fihani.

jestlize mate potize s vyprazdiiovanim moce a jestlize je proud moce slaby.

jestlize trpite zavaznou zacpou (stolice 2krat tydn€ nebo méné Casto).

jestlize trpite poruchou motility traviciho ustroji.

jestlize mate obstruk¢ni poruchu zazivaciho ustroji (jakékoli ztizeni pfi prichodu stfevniho nebo
zaludecniho obsahu, jako jsou zzeni pyloru, spodni ¢asti Zaludku) — Vas Iékat by Vas o tom
mél informovat.

jestlize uzivate 1éky, které mohou vyvolat nebo zhorsit zanét jicnu, jako jsou peroralni
bisfosfonaty (skupina 1€kt které zabranuji ztrat¢ kostni hmoty a jsou urceny k 1écbé
osteoporozy).

jestlize uzivate léky k 1é¢be glaukomu s uzkym thlem.

jestlize trpite onemocnénim jater.

jestlize trpite infekci mocové soustavy nebo jinym onemocnénim ledvin.

jestlize trpite nadmeérnou aktivitou svalu, ktery kontroluje vyprazdiiovani moc¢ového méchyie,
coz muze zpusobit nechtény unik moci (stav nazyvany hyperreflexie detrusoru) — V4as 1ékar
Vam sdéli, zda trpite timto stavem.

jestlize trpite srde¢nimi chorobami.

Pokud se Vs kterykoliv z vySe uvedenych bodu tyka, feknéte to svému 1€kati diive, nez zanete
Emselex uzivat.

Pokud se u Vés béhem 1écby piipravkem Emselex objevi otok obliceje, rtil, jazyka a/nebo hrdla
(ptiznaky angioedému), informujte ihned svého lékate a prestarite uzivat Emselex.

Déti a dospivajici
Uziti pfipravku Emselex u déti a dospivajicim (<18 let) se nedoporucuje.

Dalsi 1é¢ivé pripravky a pripravek Emselex

Prosim, informujte svého lékare nebo 1ékarnika o vSech 1écich, které uzivate nebo jste uzival(a)

v nedavné dobé, a to 1 o lécich, které jsou dostupné bez 1ékaiského predpisu. To je zvlasté dulezité,
pokud uzivate kterykoliv z nasledujicich 1ékt, nebot’ 1¢kai bude mozna muset upravit davku pripravku
Emselex a/nebo jiného piipravku:

n¢ktera antibiotika (napf. erytromycin, klaritromycin, telitromycin a rifampicin),

1éky proti plisnim (napt. ketokonazol a itrakonazol - viz bod ,,Neuzivejte ptipravek Emselex®,
flukonazol, terbinafin),

1éky pouzivané na potlaceni ¢innosti imunitniho systému, napiiklad po transplantaci organt
(napt. cyklosporin — viz bod ,,Neuzivejte pripravek Emselex®),

1éky proti virovym chorobam (napf. ritonavir — viz bod ,,Neuzivejte pfipravek Emselex*),
1éky proti dusevnim chorobam (napf. thioridazin),

néekteré 1éky proti depresim (napf. imipramin a paroxetin),

nekteré 1éky proti kiecim (karbamazepin, barbituraty),

n¢které 1éky uzivané k 1é¢be srdecnich potizi (napt. verapamil — viz bod ,,Neuzivejte piipravek
Emselex“, flekainid, digoxin a chinidin),

néekteré 1éky pro 1écbu zaludecnich potizi (napt. cimetidin),

jiné antimuskarinové 1éky (napf. tolterodin, oxybutynin a flavoxat).
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Informujte prosim rovnéz lékare, pokud uzivate ptipravky obsahujici tfezalku teckovanou.

Piipravek Emselex s jidlem a pitim
Piijem potravy nema na Emselex zadny vliv. Grapefruitovy dzus mize Emselex ovlivnit. Oznamte
svému lékafi jestlize pravideln¢ konzumujete grapefruitovy dzus.

Téhotenstvi a kojeni

Pokud jste t€hotna nebo kojite, domnivate se, ze mlzete byt t¢hotnd, nebo planujete otchotnét, porad'te
se se svym lékatem dfive, nez zacnete tento piipravek uzivat.

Emselex se nedoporucuje béhem téhotenstvi.

Jestlize kojite, musi byt Emselex uzivan s velkou opatrnosti.

Rizeni dopravnich prostiedkii a obsluha stroji

Emselex muize zpiisobovat ti€inky jako jsou zavraté, rozmazané vidéni, poruchy spanku a ospalost.
Jestlize se pii uzivani Emselexu u Vas objevi néktery z téchto pfiznakd, porad’te se se svym lé¢karem,
aby mohl zménit davkovani nebo zvazit alternativni 1écbu. Netid’te ani neobsluhujte Zadné stroje,
pokud se u Vas objevi tyto ptiznaky. U Emselexu byly tyto nezadouci ti€inky hlaseny jako méné casté
(viz bod 4).

3. Jak se pripravek Emselex uziva

Vzdy uzivejte Emselex pfesné podle pokynti svého 1ékafe. Pokud si nejste jisty/a, porad’te se se svym
l1ékatem nebo 1ékarnikem. Jestlize mate pocit, ze Gfinek Emselexu je pfili§ silny nebo slaby, feknéte to
svému lékati nebo lékarnikovi.

Kolik Emselexu se ma uzivat

Doporucena pocatecni davka, véetné uziti u pacientt starSich 65 let, je 7,5 mg denné. Na zaklade
1écebné odpovedi na Emselex miize Vas 1ékat po dvou tydnech od zahdjeni 1é€by davku zvysit na
15 mg denné.

Tyto davky jsou vhodné pro osoby s mirnym postizenim jater nebo s onemocnénim ledvin.
Tablety pripravku Emselex uzivejte jednou denné, ve stejnou denni dobu a zapijejte je tekutinou.

Tablety miizete uzivat spolecné s jidlem nebo nalac¢no. Tabletu polykejte celou. Tabletu nekousejte,
nedélte ani nedrt’te.

Jestlize jste uzil(a) vice Emselexu, neZ jste mél(a)

Jestlize jste uzil(a) vice tablet, nez jste mél(a) uzit, nebo pokud nékdo jiny ndhodou uzil Vase tablety,
jdéte se ihned poradit k 1ékati nebo do nemocnice. Pokud vyhledate 1ékafskou pomoc, ujistéte se, ze
mate s sebou tuto piibalovou informaci a zbylé tablety, abyste je mohl(a) ukézat 1ékati. Osoby, které
uziji vétsi davku, mohou mit sucho v ustech, zacpu, bolesti hlavy, nechutenstvi a suchou sliznici nosu.
Predavkovani Emselexem muiZe vést k zavaznym piiznaktim vyzadujicim neodkladnou péci

Vv nemocnici.

JestliZe jste zapomnél(a) uZit Emselex

Jestlize jste zapomnél(a) uzit Emselex v obvyklou dobu, vezméte si ho, jakmile si vzpomenete, pokud
to neni v dob¢, kdy byste mél(a) uzit dalsi davku. Nezdvojujte nasledujici davku, abyste nahradil(a)
vynechanou davku.

JestliZe jste pirestal(a) uZivat Emselex

Vas 1ékat Vam tekne, jak dlouho bude 1écba Emselexem trvat. Lécbu neukoncujte predcasné, protoze
ucinek neni vidét hned. Vas mocovy méchyt potiebuje néjaky ¢as k adaptaci (aby se mohl
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prizpisobit). Dokoncete cyklus 1écby tak, jak Vam ji Iékar predepsal. Pokud ani potom neuvidite
zadny efekt, porad’te se s 1ékatem.

Mate-1i jakékoli dalsi otazky, tykajici se uzivani tohoto piipravku, zeptejte se svého lékare nebo
lékarnika.

4. MoZné nezadouci ucinky

Podobné jako vSechny Iéky, miize mit i tento ptipravek nezadouci ucinky, které se ale nemusi
vyskytnout u kazdého. Nezadouci u€inky vyvolané Emselexem jsou obvykle mirné a docasné.

Nékteré nezadouci i¢inky mohou byt zavazné
Neni znamo (Cetnost z dostupnych udaji nelze urcit)
Tézke alergické reakce zahrnujici otoky zejména obliceje a hrdla (angioedém).

Dalsi nezadouci uéinky
Velmi ¢asté (mohou postihnout vice nez 1 z 10 osob)
Sucho v ustech, zacpa.

Casté (mohou postihnout méné nez 1 z 10 osob)
Bolest hlavy, bolest bficha, poruchy traveni, pocit na zvraceni, suché oci, sucha nosni sliznice.

Méné casté (mohou postihnout méné nez 1 ze 100 osob)

Unava, ndhodna poranéni, otoky obliGeje, vysoky krevni tlak, priijem, nadymani, ulcerace (viedy)
ustni sliznice, zvySeni hodnot jaternich testt (ty ukazuji na abnormalni funkci jater), otoky véetné
otokt rukou, kotnikil nebo nohou, zavraté, nespavost, ospalost, poruchy mysleni, ryma, kasel, dusnost,
suchd kiize, svédéni, vyrazka, poceni, poruchy vidéni vcetné rozmazaného vidéni, zména chuti,
poruchy nebo infekce mocovych cest, impotence, vaginalni vytok a svédéni, bolesti mocového
méchyte, neschopnost vyprazdnit mocovy méchyt.

Neni znamo (Cetnost z dostupnych udaji nelze urcit)
Depresivni nalada/zmény nalad, halucinace.

HlaSeni neZadoucich ucinku

Pokud se u Vas vyskytne kterykoli z nezadoucich ucinkd, sdé€lte to svému lékaii nebo 1ékarnikovi.
Stejné postupujte v pripadé jakychkoli nezddoucich Gcinkd, které nejsou uvedeny v této ptibalové
informaci. Nezadouci u¢inky mizete hlasit také piimo prostfednictvim narodniho systému hlaseni
nezadoucich ucinkl uvedeného v Dodatku V. Nahlasenim nezadoucich ucinkd mutizete ptispét

k ziskani vice informaci o bezpecnosti tohoto ptipravku.

5. Jak pripravek Emselex uchovavat

. Uchovavejte tento piipravek mimo dohled a dosah déti.

. Nepouzivejte tento ptipravek po uplynuti doby pouzitelnosti uvedené na krabicce a blistru.
Doba pouzitelnosti se vztahuje k poslednimu dni uvedeného mésice.

. Uchovavejte blistry v krabicce, aby byl pfipravek chranén pred svétlem.

. Neuzivejte ptipravek, pokud si v§imnete poSkozeni obalu nebo znamky po otevfeni.

. Nevyhazujte zadné 1é¢ivé piipravky do odpadnich vod nebo domaciho odpadu. Zeptejte se
sveho lékarnika, jak nalozit s pfipravky, které jiz nepouzivate. Tato opatfeni pomahaji chranit
zivotni prostredi.
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6. Obsah baleni a dalsi informace

Co Emselex obsahuje

- Lécivou latkou je darifenacinum. Jedna tableta obsahuje darifenacinum 15 mg (jako darifenacini
hydrobromidum).

- Pomocnymi latkami jsou: hydrogenfosforecnan vapenaty, hypromelosa, magnesium-stearat,
makrogol, oxid titanicity (E171), mastek, Cerveny oxid Zelezity (E172) a zluty oxid Zelezity
(E172).

Jak Emselex vypada a co obsahuje toto baleni
Emselex 15 mg tablety s prodlouZzenym uvolilovanim jsou kulaté konvexni svétle broskvové tablety s
vyrazenym ,,DF* na stran¢ jedné a ,,15 na stran¢ druhé.

Tablety jsou v blistrovém baleni obsahujicim 7, 14, 28, 49, 56 nebo 98 tablet, nebo ve vice¢etném
baleni obsahujicim 140 (10x14) tablet. Na trhu nemusi byt v§echny velikosti baleni.

Drzitel rozhodnuti o registraci
pharmaand GmbH

Taborstrasse 1

1020 Wien

Rakousko

Vyrobce

DREHM Pharma GmbH
Griinbergstrasse 15/3/3
1120 Wien

Rakousko

Tato piibalova informace byla naposledy revidovina
DalSi zdroje informaci

Podrobné informace o tomto piipravku jsou uvetejnény na webovych strankach Evropské agentury pro
1écivé piipravky: http://www.ema.europa.eu
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