RAVIMI OMADUSTE KOKKUVOTE

1. RAVIMPREPARAADI NIMETUS

Concerta, 18 mg toimeainet prolongeeritult vabastavad tabletid
Concerta, 36 mg toimeainet prolongeeritult vabastavad tabletid
Concerta, 54 mg toimeainet prolongeeritult vabastavad tabletid

2. KVALITATIIVNE JA KVANTITATIIVNE KOOSTIS

18 mg: Uks toimeainet prolongeeritult vabastav tablett sisaldab 18 mg metiiiilfenidaatvesinikkloriidi.
36 mg: Uks toimeainet prolongeeritult vabastav tablett sisaldab 36 mg metiiiilfenidaatvesinikkloriidi.
54 mg: Uks toimeainet prolongeeritult vabastav tablett sisaldab 54 mg metiiiilfenidaatvesinikkloriidi.
INN. Methylphenidatum

Teadaolevat toimet omavad abiained:

18 mg: Uks tablett sisaldab 6,49 mg laktoosi.
36 mg: Uks tablett sisaldab 14,44 mg laktoosi.
54 mg: Uks tablett sisaldab 7,6 mg laktoosi.

Abiainete tiielik loetelu vt 161k 6.1.

3. RAVIMVORM
Toimeainet prolongeeritult vabastav tablett.

18 mg: kapslikujuline kollane tablett, mille iihele kiiljele on musta tindiga mirgitud “alza 18”.

36 mg: kapslikujuline valge tablett, mille tihele kiiljele on musta tindiga mérgitud “alza 36”.

54 mg: kapslikujuline pruunikaspunane tablett, mille iihele kiiljele on musta tindiga margitud “alza
54”.

4. KLIINILISED ANDMED
4.1 Naidustused

Aktiivsus- ja tdhelepanuhdire (ATH)

Aktiivsus- ja tdhelepanuhiire (ATH) ravi 6-aastastel ja vanematel lastel kompleksravi iihe osana, kui
toetavad meetmed iiksi on ebapiisavad. Ravi tuleb libi viia lapseea kéitumishéirete spetsialisti
jérelevalve all. Diagnoos peab vastama DSM-IV kriteeriumidele v6i RHK-10 juhendile ning tuginema
patsiendi haiguskdigule ja pShjalikele uuringutele. Diagnoosi ei saa panna ainult ithe v3i mitme
stimptomi olemasolu pohjal.

Stindroomi spetsiifiline etioloogia ei ole teada, mistdttu ei ole kasutusel iihtegi diagnostilist testi.
Adekvaatse diagnoosi eelduseks on meditsiinilised, eripsithholoogia, pedagoogilised ning sotsiaalsed
uuringud.

Kompleksravi hulka kuuluvad tavaliselt psithholoogilised, pedagoogilised ja sotsiaalsed meetmed
ning samuti farmakoteraapia ning see on suunatud kditumishéirega lapse stabiliseerimisele.
Kéitumishéiret iseloomustavate siimptomite hulka v&ivad kuuluda krooniline lithike tdhelepanuvdime,
tdhelepanematus, emotsionaalne ebastabiilsus, impulsiivsus, mdddukas kuni raske hiiperaktiivsus,
kerged neuroloogilised nihud ja EEG (elektroentsefalogrammi) hiired. Oppimine voib, kuid ei pruugi
olla kahjustatud.



Metiitilfenidaatravi ei ole ndidustatud k&igile ATH-ga lastele ning otsus seda ravimit kasutada peab
poShinema lapsel esinevate siimptomite raskusastme ja kestuse pohjalikul analiiiisil, arvestades
sealjuures lapse vanust.

Esmatihtis on asjakohane 6ppekeskkond ning tavaliselt on vaja ka psiihhosotsiaalset tuge. Kui
toetavad meetmed iiksi on ebapiisavad, peab stimulandi médramise otsus ldhtuma lapsel esinevate
stimptomite raskusastme rangest hindamisest. Metiililfenidaati tuleb alati kasutada vastavalt
ametlikule ndidustusele ja vastavalt méddramis-/diagnostilistele juhistele.

4.2 Annustamine ja manustamisviis
Ravi tuleb alustada lapse- ja/v6i noorukiea kiitumishiirete spetsialisti jarelevalve all.

Concerta tuleb vedeliku abil tervena alla neelata ning seda ei tohi nérida, poolitada ega purustada (vt
161k 4.4).

Concerta’t voib manustada koos toiduga v&i ilma (vt 161k 5.2).
Concerta’t manustatakse iiks kord 66pdevas hommikul.

Ravieelne hindamine

Enne ravi madramist on vajalik 1&bi viia patsiendi kardiovaskulaarsete néitajate (sh vererdhu ja
siidame l66gisageduse) esialgne hindamine. Uldises terviseloos tuleb 4ra tuua samaaegselt
kasutatavad ravimid, praegu ja varem esinenud kaasuvad haigused ja psiihhiaatrilised hdired voi
siimptomid, kardiaalne/teadmata pohjusel dkksurm perekonnaanamneesis ja ravieelne pikkus ja
kehakaal kasvukdveral (vt 16igud 4.3 ja 4.4).

Ravi ajal toimuv jélgimine
Pidevalt tuleb jélgida kasvu ning psiihhiaatrilist ja kardiovaskulaarset seisundit (vt ka 151k 4.4).

- Vererohk ja siildame 166gisagedus tuleb mérkida pertsentiilide tabelisse iga kord annuse
kohandamisel ja seejérel viahemalt iga 6 kuu jarel;

- Pikkust, kehakaalu ja s66giisu tuleb kontrollida vihemalt iga 6 kuu jdrel ja pidada ka
kasvutabelit;

- De novo tekkinud voi olemasolevate psiihhiaatriliste héirete siivenemist tuleb jélgida iga kord
annuse kohandamisel ning seejérel vihemalt iga 6 kuu jdrel ja igal visiidil.

Patsiente tuleb jédlgida metiiiilfenidaadi kasutamise muutuste, vddrkasutamise voi kuritarvitamise riski
suhtes.

Annuse tiitrimine

Concerta-ravi alustamisel on oluline annuse ettevaatlik tiitrimine. Annuse tiitrimist peab alustama
vidikseima vdimaliku annusega. Neile, kes soovivad médrata annust, mis jaab suuruselt 18 mg ja
36 mg vahele, on saadaval 27 mg annusetugevus.

Miitigil vdivad olla ka ravimi teised tugevused ning teised metiiiilfenidaati sisaldavad ravimid.
Annuseid tuleb kohandada 18 mg kaupa. Annuseid vdib muuta ligikaudu nédalaste vahedega.
Concerta maksimaalne 60pdevane annus on 54 mg.

Metiiiilfenidaati esmakordselt saavad patsiendid
Nendel patsientidel on Concerta kliiniline kogemus piiratud (vt 16ik 5.1). Concerta ei ole ndidustatud



koikidele aktiivsus- ja tdhelepanuhdirega (ATH) lastele. Metiiiilfenidaati varem mittesaanud
patsientide raviks vdib kiillaldane olla véikeses annuses liihitoimeline metiiiilfenidaadi preparaat.
PShjendamatult suurte metiiiilfenidaadi annuste viltimiseks peab raviarst annust hoolikalt tiitrima.
Concerta soovituslik algannus metiiiilfenidaati mittesaanutele v3i varem teisi stimulante saanutele on
18 mg iiks kord d6péevas.

Metiiiilfenidaati kasutavad patsiendid

Tabelis 1 on toodud Concerta soovituslik annus patsientidele, kes votavad hetkel metiiiilfenidaati kolm
korda 66pdevas annuses 15...45 mg 66pdevas. Annustamisjuhised tuginevad kehtivatele
annustamisskeemidele ja kliinilistele uuringutele.

TABEL 1
Soovitatav iileminek teiselt metiiiilfenidaatvesinikkloriidi preparaadilt Concerta’le

Varasem metiiiilfenidaatvesinikkloriidi Soovituslik
oOpievane annus Concerta annus
5 mg metiililfenidaati kolm korda 66pdevas 18 mg iiks kord 66pdevas
10 mg metiiiilfenidaati kolm korda 66péevas 36 mg iiks kord 66pdevas
15 mg metiiiilfenidaati kolm korda 66péevas 54 mg iiks kord 66pédevas

Kui iihe kuu viltel ei ole annuse kohandamisel paranemisnéhte ilmnenud, tuleb ravim #ra jitta.

Pikaajaline (kauem kui 12 kuud) kasutamine lastel ja noorukitel

Metiiiilfenidaadi pikaajalise kasutamise ohutust ja efektiivsust ei ole kontrollitud uuringutes
siistemaatiliselt uuritud. Metiiiilfenidaat-ravi kasutamise kestus ei tohiks ja ei peaks olema
madramatu. Metiililfenidaat-ravi 10petatakse tavaliselt puberteedi ajal voi parast seda. Kui arst
otsustab ATH-ga lastel ja noorukitel metiiiilfenidaati pikemaajaliselt kasutada (kauem kui 12 kuud),
tuleb perioodiliselt kontrollida ravimi pikaajalise kasutuse kasu konkreetsele patsiendile, kasutades
ravimivabu perioode, mil patsiendi seisundit hinnatakse ilma farmakoteraapiata. Metiiiilfenidaat-ravi
soovitatakse lapse seisundi hindamiseks katkestada vihemalt iiks kord aastas (eelistatult
koolivaheaegadel). Paranemine v3ib jdtkuda, kui ravi on kas ajutiselt voi jaddavalt katkestatud.

Annuse vihendamine ja ravi katkestamine

Ravi tuleb I8petada, kui siimptomid ei parane iithe kuu jooksul pérast asjakohast annuse kohandamist.
Kui tekib stimptomite paradoksaalne dgenemine vdi teised tdsised korvaltoimed, tuleb annuseid
viahendada v&i ravi katkestada.

Téiskasvanud

Noorukitel, kelle siimptomid on jéénud piisima tdiskasvanueani ning kelle puhul on ravi andnud selget
kasu, vOib olla asjakohane jétkata ravi tdiskasvanueas. Siiski ei ole Concerta ravi alustamine
tdiskasvanutel asjakohane (vt 16igud 4.4 ja 5.1).

Eakad patsiendid
Metiitilfenidaati ei tohi eakatel patsientidel kasutada. Ohutus ja efektiivsus selles vanusegrupis ei ole
kindlaks tehtud.

Alla 6-aastased lapsed
Metiitilfenidaati ei tohi kasutada alla 6-aastastel lastel. Ohutus ja efektiivsus selles vanusegrupis ei ole
kindlaks tehtud.

4.3 Vastuniidustused
Teadaolev iilitundlikkus metiiiilfenidaadi voi 18igus 6.1 loetletud mis tahes abiainete suhtes.

Glaukoom.



Feokromotsiitoom.

Kasutamine koos mitteselektiivsete, pdordumatu toimega monoaminooksiidaasi (MAO)
inhibiitoritega voi vdhemalt 14 pieva pirast seda tiilipi ravimitega teostatud ravi 1&6ppu, kuna tekkida
vOib hiipertensiivne kriis (vt 10ik 4.5).

Hiipertiireoidism v&i tiireotoksikoos.

Raske depressiooni, anorexia nervosa/anorektiliste hdirete, enesetapukalduvuse, psiithhootiliste
siimptomite, raskekujuliste meeleoluhiirete, mania, skisofreenia vdi psithhopaatiliste/piirialaste
isiksushéirete diagnoos vdi nende hiirete varasem esinemine.

Raske ja episoodilise (I tiiiipi) bipolaarse (afektiivse) hdire (mis ei ole hésti kontrollitud) diagnoos voi
esinemine anamneesis.

Olemasolevad kardiovaskulaarsed héired, sh raske hiipertensioon, siidamepuudulikkus, arterite
oklusiivne haigus, stenokardia, hemodiinaamiliselt oluline siidame paispuudulikkus,
kardiomiiopaatiad, miiokardiinfarkt, potentsiaalselt eluohtlikud ariitmiad ja ioonikanalite héired
(ioonikanalite diisfunktsioonist pdhjustatud héired).

Olemasolevad peaajuveresoonte hdired, peaaju aneuriism, veresoonte hidired, sh vaskuliit v&i insult.
4.4 FErihoiatused ja ettevaatusabinoud kasutamisel

Metiiiilfenidaat-ravi ei ole ndidustatud kdigile ATH-ga lastele ning otsus ravimi kasutamiseks peab
pShinema lapse siimptomite raskusastme ja kroonilisuse viga pShjalikul hindamisel, lahtudes lapse
vanusest.

Pikaajaline kasutamine (kauem kui 12 kuud) lastel ja noorukitel

Metiiiilfenidaadi pikaajalise kasutamise ohutust ja efektiivsust ei ole kontrollitud uuringutes
siistemaatiliselt uuritud. Metiiiilfenidaat-ravi kasutamise kestus ei tohiks ja ei peaks olema madramatu.
Metiitilfenidaat-ravi 15petatakse tavaliselt puberteedi ajal vdi parast seda. Pikaajalist ravi (s.o kauem
kui 12 kuud) saavatel patsientidel tuleb vastavalt 16ikudes 4.2 ja 4.4 toodud juhistele ravi ajal
hoolikalt jdlgida kardiovaskulaarset seisundit, kasvu, s6dgiisu, de novo tekkivaid vdi olemasolevate
psithhiaatriliste hdirete siivenemist. Jélgimist ndudvaid psiihhiaatrilisi héireid kirjeldatakse allpool ja
nende hulka vdivad kuuluda (kuid mitte ainult) motoorsed vdi vokaalsed tikid, agressiivne v&i
vaenulik kditumine, agiteeritus, drevus, depressioon, psithhoos, mania, luulud, drrituvus, spontaansuse
puudumine, ravist loobumine ja iileméédrane perseveratsioon.

Arst, kes otsustab ATH-ga lastel ja noorukitel metiiiilfenidaati kasutada pikemate perioodide viltel
(tle 12 kuu), peab aeg-ajalt kontrollima ravimi pikaajalise kasutamise kasulikkust konkreetsele
patsiendile, kasutades ravimivabu perioode, mil patsiendi seisundit hinnatakse ilma
farmakoteraapiata. Metiiiilfenidaat-ravi soovitatakse lapse seisundi hindamiseks katkestada vahemalt
iiks kord aastas (eelistatult koolivaheaegadel). Paranemine vdib jétkuda, kui ravi on kas ajutiselt v&i
jaddavalt katkestatud.

Kasutamine tdiskasvanutel

Ohutust ja efektiivsust ei ole tdestatud ravi alustamiseks tdiskasvanutel vdi ravi rutiinseks jatkamiseks
pérast 18. eluaastat. Kui ravi drajdtmine nooruki 18-aastaseks saamisel ei ole edukas, v&ib olla vajalik
ravi jétkata tdiskasvanueas. Selliste tdiskasvanute puhul peab ravi jatkamise vajadust regulaarselt
uuesti hindama iga jargneva aasta suhtes.

Kasutamine eakatel
Metiiiilfenidaati ei tohi kasutada eakatel. Ohutus ja efektiivsus selles vanusegrupis ei ole kindlaks
tehtud.




Kasutamine alla 6-aastastel lastel
Metiitilfenidaati ei tohi kasutada alla 6-aastastel lastel. Ohutus ja efektiivsus selles vanusegrupis ei ole
kindlaks tehtud.

Kardiovaskulaarne seisund

Patsientidelt, kelle puhul kaalutakse stimulantravi, tuleb v&tta pdhjalik anamnees (sh kardiaalse v&i
teadmata pShjusel dkksurma v&i pahaloomulise ariitmia hindamine perekonnaanamneesis) ja teostada
arstlik ldbivaatus, et hinnata siidamehaiguse esinemist ning juhul, kui esialgsed leiud viitavad sellisele
haigusele (ka anamneesis), tuleb nende patsientide siidame funktsiooni spetsialisti poolt tdiendavalt
hinnata. Patsientidel, kellel tekivad metiiiilfenidaat-ravi ajal palpitatsioonid, pingutusel tekkiv valu
rinnus, ebaselge pdhjusega minestus, diispnoe voi teised sildamehaigusele viitavad siimptomid, peab
spetsialist otsekohe hindama siidame seisundit.

ATH-ga lastel ja noorukitel 1dbiviidud metiitilfenidaadi kliinilistest uuringutest parinevate andmete
analiilis nditab, et metiililfenidaati kasutavatel patsientidel vdivad sageli esineda diastoolse ja
stistoolse vererShu muutused rohkem kui 10 mmHg vorra (vorreldes kontrolltulemustega). Nende
kardiovaskulaarsete toimete lithi- ja pikaajaline mdju lastele ja noorukitele ei ole teada. Kliinilise
uuringu andmetes tdheldatud toimete tSttu ei saa kliiniliste tiisistuste vdimalust vilistada, eriti kui
lapse- ja noorukiea ravi jatkub tdiskasvanueas. Ettevaatlik tuleb olla, kui ravitakse patsiente, kelle
kaasuvaid haigusi véivad mojutada vereréhu suurenemine voi siidame loogisageduse
kiirenemine. Vt I5igust 4.3 teavet seisundite kohta, mille puhul metiiiilfenidaat-ravi on keelatud.

Kardiovaskulaarset seisundit tuleb hoolikalt jilgida. Vererohk ja siidame lo6gisagedus tuleb
mirkida pertsentiilide tabelisse iga kord annuse kohandamisel ja seejirel viihemalt iga 6 kuu
jirel.

Metiitilfenidaadi kasutamine on vastundidustatud teatud olemasolevate kardiovaskulaarsete haiguste
korral, v.a juhul, kui nii on soovitanud spetsialist lastekardioloogia alal (vt 16ik 4.3).

Akksurm ja olemasolevad siidame struktuurihdired voi teised tosised siidamehaigused

Seoses kesknirvisiisteemi stimulantide tavapiraste annuste kasutamisega on lastel, kellest monel olid
siidame struktuurihdired voi teised tosised siidameprobleemid, tdheldatud dkksurma. Kuigi mdned
tosised sildameprobleemid vdivad ka ise suurendada dkksurma riski, ei soovitata stimulante lastele ja
noorukitele, kellel on teadaolevalt siidame struktuurihdired, kardiomiiopaatia, tosised siidame
riitmihdired voi teised tdsised siidameprobleemid, mis vdivad neil suurendada stimulantide
kasutamisega seotud siimpatomimeetilisi toimeid.

Vidrkasutamine ja kardiovaskulaarsed nédhud
Kesknérvisiisteemi stimulantide vaiarkasutamine vdib olla seotud dkksurma ja teiste t3siste
kardiovaskulaarsete korvaltoimetega.

Peaajuveresoonte hdired

Vt 16ik 4.3 peaajuveresoonte seisundid, mille puhul metiiiilfenidaat-ravi on vastunéidustatud.
Patsiente, kellel esinevad tdiendavad riskifaktorid (nagu kardiovaskulaarsed haigused anamneesis,
samaaegselt kasutatavad ravimid, mis suurendavad vererdhku), tuleb pirast metiiiilfenidaat-ravi
alustamist igal visiidil neuroloogiliste ndhtude ja siimptomite suhtes hinnata.

Tundub, et peaaju veresoonte pdletik on metiiiilfenidaat-ravi korral vdga harva esinev
idiosiinkraatiline reaktsioon. On vihe tdendeid, mis viitavad sellele, et kdrgema riskiga patsiente saab
tuvastada ja siimptomite esialgne ilmnemine v3ib olla esimeseks viiteks kliinilisele probleemile.
Varajane diagnoosimine, mis pShineb arvestataval kahtlusel, voimaldab metiitilfenidaat-ravi kiirelt
1dpetada ja vastava raviga varakult alustada. Seda diagnoosi tuleb seega kahtlustada kdigil
patsientidel, kellel tekivad metiiiilfenidaat-ravi ajal uued neuroloogilised siimptomid, mis on vastavad
peaaju isheemiale. Nende siimptomite hulka vdivad kuuluda raske peavalu, tuimus, ndrkus, halvatus
ja koordinatsiooni-, nigemis-, kdne-, enese véljendamise vdi méluhéired.



Hemipleegilise tserebraalse paraliilisiga patsientidel ei ole metiiiilfenidaat-ravi vastundidustatud.

Psiihhiaatrilised héired

ATH-ga kaasuvad sageli psiithhiaatrilised héired ja nendega tuleb stimulantide méédramisel arvestada.
Psiihhiaatriliste siimptomite ilmnemisel vdi olemasolevate psiihhiaatriliste héirete siivenemisel tohib
metiiiilfenidaati kasutada ainult juhul, kui ravist tulenev kasu kaalub iiles potentsiaalsed ohud
patsiendile.

Psiihhiaatriliste hiiirete teket voi siivenemist tuleb jilgida iga kord annuse kohandamisel,
seejirel viihemalt iga 6 kuu jérel ning igal visiidil; kohane v6ib olla ravi 16petamine.

Olemasolevate psiihhootiliste voi maniakaalsete stimptomite siivenemine
Metiitilfenidaadi manustamine psiihhootilistele patsientidele voib siivendada kditumis- ja
motlemishdirete siimptomeid.

Uute psiihhootiliste voi maniakaalsete siimptomite ilmnemine

Ravi kdigus ilmnevad psiihhootilised siimptomid (ndgemis-/kompimis-/kuulmishallutsinatsioonid ja
luulud) vdi mania lastel ja noorukitel, kellel varasemalt psiithhootilisi haigusi v6i maniat ei esinenud,
voivad olla tingitud metiiiilfenidaadi kasutamisest tavapérastes annustes. Maniakaalsete voi
psiithhootiliste siimptomite ilmemisel tuleb tekkepShjusena arvestada ka metiiiilfenidaadiga ja vajalik
v3ib olla ravi 16petamine.

Agressiivne voi vaenulik kditumine

Stimulantidega ravi v3ib pdhjustada agressiivsuse vdi vaenulikkuse teket voi siivenemist.
Metiitilfenidaadiga ravitavaid patsiente tuleb hoolikalt jédlgida agressiivse kditumise vdi vaenulikkuse
suhtes ravi alustamisel, iga kord annuse kohandamisel ja seejérel vihemalt iga 6 kuu jarel ja igal
visiidil. Arstid peaksid hindama ravireziimi kohandamise vajadust patsientidel, kellel esinevad
kditumishdired, pidades meeles, et sobida vdib annuse suurendamine v&i vihendamine. Vaib kaaluda
ravi katkestamist.

Kalduvus suitsiidile

Arstid peaksid patsiente, kellel ATH ravimise ajal tekivad suitsiidimdtted v&i —kéitumine, otsekohe
hindama. Arvestada tuleb ka kaasuvate psiihhiaatriliste seisundite siivenemisega ja metiiiilfenidaat-
ravi vdimaliku pShjusliku rolliga. Vajalik v3ib olla kaasuva psiihhiaatrilise seisundi ravi ja kaaluda
tuleb metiiiilfenidaat-ravi katkestamist.

Tikid

Metiiiilfenidaati seostatakse motoorsete ja verbaalsete tikkide tekke voi dgenemisega. Teatatud on ka
Tourette’i siindroomi siivenemisest. Enne metiitilfenidaadi kasutust tuleb votta perekonna anamneesi
andmed ja last tikkide v3i Tourette’i siindroomi suhtes kliiniliselt hinnata. Metiiiilfenidaat-ravi ajal
tuleb patsiente regulaarselt jélgida tikkide tekke voi siivenemise suhtes. Monitoorimine tuleb libi
viia iga kord annuse kohandamisel ja seejirel viihemalt iga 6 kuu jiirel voi igal visiidil.

Arevus, agiteeritus voi pingeseisund

Metiiiilfenidaadi kasutamist seostatakse olemasoleva drevuse, agiteerituse v3i pingeseisundi
stivenemisega. Enne metiiiilfenidaadi kasutamist tuleb drevust, agiteeritust voi pingeseisundit
kliiniliselt hinnata ja patsiente ravi ajal nende siimptomite ilmnemise voi siivenemise suhtes
regulaarselt jéilgida (iga kord annuse kohandamisel ja seejirel vihemalt iga 6 kuu jirel voi igal
visiidil).

Bipolaarse hdire vormid

Eriti ettevaatlik tuleb olla juhul, kui metiiiilfenidaati kasutatakse ATH raviks patsientidel, kellel on
kaasuv bipolaarne héire (sh ravimata I tiitipi bipolaarne hiire v4i teised bipolaarse héire vormid), kuna
sellistel patsientidel on vdimalik soodumus segatiiiipi/mania episoodide tekkeks. Enne
metiiiilfenidaat-ravi alustamist tuleb patsiente hoolikalt jélgida kaasuvate depressioonisiimptomite
suhtes ja teha kindlaks, kas neil patsientidel on bipolaarse héire tekkeoht; sellise eelneva hindamise



hulka peavad kuuluma iiksikasjalised andmed psiihhiaatrilisest terviseloost, sh suitsiidi, bipolaarsete
hiirete ja depressiooni esinemine perekonnaanamneesis. Nende patsientide puhul on oluline
hoolikas ja pidev jilgimine (vt iilal ,,Psiihhiaatrilised hiiired“ ja 16ik 4.2). Patsiente tuleb nende
siimptomite suhtes jilgida iga kord annuse kohandamisel ja seejirel viihemalt iga 6 kuu jirel ja
igal visiidil.

Kasvamine
Pikaajalist metiiiilfenidaat-ravi saanud lastel on tdheldatud kehakaalu suurenemise ja pikkuskasvu
mdddukat pidurdumist.

Metiitilfenidaadi moju 18plikule pikkusele ja kehakaalule ei ole hetkel teada ja seda uuritakse.

Metiiiilfenidaat-ravi ajal tuleb jilgida kasvu: pikkus, kehakaal ja s66giisu tuleb fikseerida
vihemalt iga 6 kuu jirel ja pidada ka kasvutabelit. Patsientidel, kes ei vota kaalus ega pikkuses
ootuspdéraselt juurde, v3ib vajalikuks osutuda ravi katkestamine.

Krambid

Epilepsiaga patsientidel tuleb metiiiilfenidaati kasutada ettevaatusega. Metiiiilfenidaat voib alandada
krambildve, kui patsiendil on olnud krampe, EEG héireid ilma krampideta ja harva ka siis, kui
patsiendil ei ole olnud krampe ega EEG hiireid. Krampide esinemissageduse suurenemise voi uute
krampide ilmnemise korral tuleb metiiiilfenidaadi kasutamine 15petada.

Kuritarvitamine, vddrkasutamine ja kasutamise muutused
Patsiente tuleb hoolikalt jalgida metiiiilfenidaadi kasutamise muutuste, vdarkasutamise voi
kuritarvitamise riski suhtes.

Metiitilfenidaati tuleb ettevaatusega kasutada teadaoleva ravimi- vdi alkoholisdltuvusega patsientidel
voimaliku kuritarvitamise, vidrkasutamise vi kasutamise muutuste tottu.

Metiitilfenidaadi krooniline kuritarvitamine v3ib viia méarkimisviaérse tolerantsuse ja psithholoogilise
soltuvuse tekkeni, millega kaasnevad erinevatel astmetel kditumishdired. Tekkida voivad
psiithhootilised episoodid, eriti vastusena parenteraalsele kuritarvitamisele.

ATH raviks mdeldud kuuri valimisel tuleb arvestada patsiendi iga, kaasuvate ravimite védidrkasutamise
riskifaktorite (nt kaasuv tdrges-trotslik kditumine v3i kéditumishéire ja bipolaarne hiire) olemasolu
ning varasemat voi praegust raviainete kuritarvitamist. Ettevaatus on vajalik emotsionaalselt
ebastabiilsete patsientide korral (nt ravimi- voi alkoholisdltuvusega anamneesis), sest sellised
patsiendid vdivad oma initsiatiivil annust tdsta.

Mbonedele kdrge ainete kuritarvitamise riskiga patsientidele ei pruugi ravi metiiiilfenidaadi vdi teiste
stimulantidega sobida ja kaaluda tuleks mitte-stimulantravi vSimalust.

Ravi I6petamine

Ravimi kasutamise 15petamisel on vajalik patsiendi hoolikas jélgimine, kuna v3ivad avalduda seni
varjatuna kulgenud depressioon ning krooniline iiliaktiivsus. Mdnede patsientide puhul vaib olla
vajalik pikemaajalisem jédlgimine.

Hoolikas jédlgimine on vajalik parast kuritarvitamise 13petamist, kuna siis v3ib tekkida raske
depressioon.

Visimus
Metiiiilfenidaati ei tohi kasutada tavalise vdasimusseisundi profiilaktikaks ega raviks.

Abiained: galaktoosi talumatus
See ravim sisaldab laktoosi: harvaesineva pariliku galaktoositalumatuse, laktaasi puudulikkuse ja
gliikoosi-galaktoosi imendumishéirega patsiendid ei tohi seda ravimit votta.




Metiiiilfenidaadi ravimvormi valik
Metiiiilfenidaati sisaldava ravimi ravimvormi valik oleneb soovitud toime kestusest ning selle teeb
spetsialist individuaalselt.

Ravimi skriining
Ravim sisaldab metiiiilfenidaati, mis vdib anda valepositiivse tulemuse laboratoorsetes amfetamiini
tuvastamise testides (eelk&ige antikehi tuvastavas testis).

Neeru- v&i maksapuudulikkus
Puudub metiiiilfenidaadi kasutamise kogemus neeru- vdi maksapuudulikkusega patsientidel.

Hematoloogilised toimed

Metiiiilfenidaadi kasutamise pikaajaline ohutus ei ole 15plikult teada. Leukopeenia,
trombotsiitopeenia, aneemia voi teiste muutuste korral, sh muutused, mis viitavad tdsistele neeru- voi
maksahaigustele, tuleb kaaluda ravi katkestamist.

Voimalik seedekulgla takistus

Kuna Concerta tablett ei deformeeru ja ei muuda seedekulglas nahtavalt kuju, ei tohi seda tavaliselt
manustada patsientidele, kellel on olemasolev raske seedekulgla ahenemine (patoloogiline v&i
iatrogeenne) voi patsientidele, kellel on diisfaagia vdi esineb markimisvédrseid raskusi tablettide
neelamisega. Harva on tdheldatud obstruktiivseid siimptomeid patsientidel, kellel on teadaolevad
striktuurid, mis tekivad seoses seedimisprobleemidega selliste ravimite puhul, mis ei deformeeru ning
vabastavad toimeainet pikaajaliselt.

Kuna Concerta tablett vabastab toimeainet pikaajaliselt, tohivad seda kasutada ainult patsiendid, kes
suudavad tableti tervelt alla neelata. Patsiente tuleb teavitada, et Concerta tuleb vedeliku abil tervelt
alla neelata. Tablette ei tohi nérida, poolitada ega purustada. Ravim paikneb kestas, mis ei imendu ja
mis on mdeldud selleks, et ravimit kontrollitud kiirusega vabastada. Tableti kest viiakse organismist
viélja; patsiendid ei peaks muretsema, kui nad mérkavad aeg-ajalt véljaheites midagi sellist, mis
meenutab tabletti.

4.5 Koostoimed teiste ravimitega ja muud koostoimed

Farmakokineetilised koostoimed

Ei ole teada, mil viisil vdib metiiiilfenidaat mgjutada samaaegselt manustatavate ravimite
plasmakontsentratsioone. Seetdttu tuleb metiiiilfenidaadi kombineerimisel teiste ravimitega olla
ettevaatlik, eelkdige kitsa terapeutilise vahemikuga ravimite korral.

Metiitilfenidaat ei metaboliseeru tsiitokroom P450 toimel kliiniliselt olulisel maéral. Tsiitokroom
P450 indutseerijatel vdi inhibiitoritel eeldatavalt puudub oluline m&ju metiiiilfenidaadi
farmakokineetikale. Ja vastupidi, metiiiilfenidaadi d- ja l-enantiomeerid ei inhibeeri oluliselt
tsiitokroom P450 1A2, 2C8, 2C9, 2C19, 2D6, 2E1 vai 3A.

Siiski on teatiste pShjal saadud viiteid, et metiiiilfenidaat vdib parssida kumariini antikoagulantide,
antikonvulsantide (nt fenobarbitaal, feniitoiin, primidoon) ja mdnede antidepressantide (tritsiiklilised
ja selektiivsed serotoniini tagasihaarde inhibiitorid) metabolismi. Metiiiilfenidaadiga ravi alustamisel
vOi Iopetamisel voib olla vajalik juba kasutatavate ravimite annuste kohandamine ja
plasmakontsentratsioonide (v&i kumariini korral hiitibimisaja) jélgimine.

Farmakodiinaamilised koostoimed
Antihiipertensiivsed ravimid
Metiiiilfenidaat voib vihendada hiipertensiooni ravis kasutatavate ravimite efektiivsust.



Kasutamine koos vererohku tdstvate ravimitega
Ettevaatus on vajalik patsientide korral, keda ravitakse metiiiilfenidaadi ja mone teise potentsiaalselt
vererdhku tdstva ravimiga (vt ka 161k 4.4, kardiovaskulaarne seisund ja peaajuveresoonte hiired).

Vaimaliku hiipertensiivse kriisi tdttu on metiiiilfenidaat vastundidustatud patsientidel, kes saavad ravi
(praegu voi eelnenud kahel nddalal) mitteselektiivsete pd6rdumatu toimega MAO-inhibiitoritega (vt
16ik 4.3).

Kasutamine koos alkoholiga
Alkoholi toimel vdivad psiihhoaktiivsete ravimite, sh metiitilfenidaadi, kesknérvisiisteemi
korvaltoimed tugevneda. SeetSttu soovitatakse patsientidel ravi ajal alkoholi mitte kasutada.

Kasutamine koos halogeenitud anesteetikumidega
Operatsiooni ajal v3ib vererdhk jarsku tousta. Kui operatsioon on plaaniline, tuleks
operatsioonipdeval metiiiilfenidaati mitte kasutada.

Kasutamine koos tsentraalselt toimivate alfa-2 agonistidega (nt klonidiin)
Metiiiilfenidaadi pikaajalise kasutamise ohutust kombinatsioonis klonidiini vdi teiste tsentraalselt
toimivate alfa-2 agonistidega ei ole siistemaatiliselt hinnatud.

Kasutamine koos dopaminergiliste ravimitega

Metiiiilfenidaadi manustamisel koos dopaminergiliste ravimitega, sh antipsiithhootikumidega, on
soovitatav ettevaatus. Kuna metiiiilfenidaadi valdavaks toimeks on suurendada ekstratsellulaarse
dopamiini taset, voib metiiiilfenidaati, manustamisel koos otseste ja kaudsete dopamiini agonistidega
(sh DOPA ja tritsiikliliste antidepressantidega) vdi dopamiini antagonistidega, sh
antipsiihhootikumidega, seostada farmakodiinaamiliste koostoimetega.

4.6 Fertiilsus, rasedus ja imetamine

Rasedus
Andmed metiiiilfenidaadi raseduseaegse kasutuse kohta on piiratud.

Spontaansetes juhuraportites on teatatud vastsiindinute kardiorespiratoorse toksilisuse, eriti loote
tahhiikardia ja respiratoorse distressi juhtudest.

Loomkatsed on ndidanud reproduktsioonitoksilisust emasloomale toksiliste annuste puhul (vt 16ik
5.3).

Metiitilfenidaati ei ole soovitatav kasutada raseduse ajal, v.a juhul, kui on kliiniliselt otsustatud, et
ravi edasiliikkamine v3ib kujutada rasedusele suuremat ohtu.

Imetamine
Metiiiilfenidaati on leitud metiiiilfenidaadiga ravitud naiste rinnapiimast.

Uhel juhul on teatatud imikust, kellel esines ekspositsiooniperioodil tipsustamata kaalulangus, kuid
kelle kehakaal taastus ja suurenes pérast ema metiiiilfenidaat-ravi katkestamist. Riski rinnaga

toidetavale lapsele ei saa vélistada.

Tuleb otsustada, kas ldpetada rinnaga toitmine voi 16petada/hoiduda metiiiilfenidaat-ravist, vottes
arvesse rinnaga toitmisest tulenevat kasu lapsele ja ravist saadavat kasu naisele.

Fertiilsus
Mittekliinilistes uuringutes ei ole asjakohaseid toimeid téheldatud.

4.7 Toime reaktsioonikiirusele



Metiiiilfenidaat voib pShjustada pearinglust, unisust ja ndgemishéireid, sh ndgemiskohastumise
raskusi, kahelindgemist ja ndgemise hdgustumist. See vdib omada mdddukat toimet autojuhtimise ja
masinate kdsitsemise voimele. Patsiente tuleb nende vdimalike toimete suhtes hoiatada ning
soovitada, et nimetatud kdrvaltoimete tekkimisel peaksid nad viltima potentsiaalselt ohtlikke tegevusi
nagu autojuhtimine voi masinate kdsitsemine.

4.8 Korvaltoimed

Allolev tabel niitab kdiki lastel, noorukitel ja tdiskasvanutel teostatud kliinilistes uuringutes ja

turuletulekujirgsetes kdrvaltoime teatistes tdheldatud Concerta korvaltoimeid, samuti neid

korvaltoimeid, millest on teatatud seoses teiste metiiiilfenidaatvesinikkloriidi ravimvormidega. Kui
Concerta ja teise metiitilfenidaadi ravimvormi kdrvaltoimete esinemissagedused olid erinevad,
kasutati andmebaasides olevat suurimat esinemissagedust.

Esinemissageduse hindamine:
viga sage (> 1/10)
sage (> 1/100 kuni < 1/10)
aeg-ajalt (> 1/1000 kuni < 1/100)
harv (= 1/10000 kuni < 1/1000)

vdga harv (< 1/10000)

teadmata (ei saa hinnata olemasolevate andmete alusel).

Organsiisteemi Ravimi kdrvaltoime
klass Esinemissagedus
Viga Sage Aeg-ajalt Harv Viga harv Teadmata
sage
Infektsioonid Nasofariingiit,
ja ilemiste
infestatsioonid hingamisteede
infektsioon”,
sinusiit”
Vere ja Aneemia’, Pantsiitopeenia
liimfisiisteemi leukopeeniaT,
hiired trombotsiito-
peenia,
trombotsiito-
peeniline purpur
Immuun- Ulitundlikkus-
siisteemi reaktsioonid,
hiired nagu angio-
neurootiline
6deem,
anafiilaktilised
reaktsioonid,
kdrva turse,
villilised
seisundid,
eksfoliatiivsed
seisundid,
urtikaariad,
kihelus,
l6obed ja
eruptsioonid




Organsiisteemi Ravimi kdrvaltoime
klass Esinemissagedus
Viga Sage Aeg-ajalt Harv Viga harv Teadmata
sage
Ainevahetus- Anoreksia,
ja toitumis- s6ogiisu
héired* VéihenemineT,
kehakaalu ja
pikkuse
juurdekasvu
mdddukas
vihenemine
pikaajalisel
kasutamisel
lastel*
Psiihhiaatrili- Unetus, | Anoreksia, Pstihhootilised Mania*T, Suitsiidikatse Luulud*T,
sed hiired* ndrvili- | afektilabiilsus, hdired*, desorien- (sh Idpule viidud | mdtlemis-
sus agressiivsus¥, kuulmis-, tatsioon, suitsiid)* T, hiired*,
agiteeritus*, nigemis- ja libiido mooduv soltuvus.
ﬁrevus*T, kompimishallutsi- | hiired, meeleolu Kirjeldatud on
depressioon*, natsioon*, viha, segasus- langus*, kuritarvitamise
arrituvus, enesetapumdtted*, seisund’ mdtlemishdired, | ja sdltuvuse
ebaharilik meeleolu muutus, apaatiaT, teatud | juhte
kditumine, rahutusT, tegevuste (sagedamini
meeleolu pisaravalmidus, kordamine, toimeainet
kdikumine, Tourette’i tileméérane kiiresti
tikid*, uinumis- | siindroomi vdi keskendumine vabastavate
raskused”, olemasolevate ravimvormide
depressiivne tikkide korral).
meeleolu”, stivenemine*,
depressioon”, logorroa,
libiido iilivalvsus,
vihenemine”, unehiired
pingetunne#,
bruksism”,
paanikahoog”
Nirvisiisteemi Peavalu | Pearinglus, Sedatsioon, Krambid, Peaajuvere-
hiired diiskineesia, treemorT, letargia# koreoatetoidsed | soonte haired*"
psiihho- liigutused, (sh vaskauliit,
motoorne poorduv peaaju
hiiperaktiivsus, isheemilis- hemorraagiad,
unisus, neuroloogiline insuldid,
paresteesia’, puudulikkus, peaajuvere-
pingepeavalu” pahaloomuline soonte arteriit,
neuroleptiline peaajuvere-
stindroom (PNS; | soonte
teated selle kohta | oklusioon),
olid puudulikult | Grand mal
dokumentee- tiitipi krambid*,
ritud ja enamikel migreenT
juhtudel said
patsiendid ka
teisi ravimeid,
nii et metiitilfeni-




Organsiisteemi

Ravimi kérvaltoime

klass Esinemissagedus
Viga Sage Aeg-ajalt Harv Viga harv Teadmata
sage
daadi roll selle
stindroomi
tekkimises on
ebaselge)
Silma Akommodat- Hégune Négemis- Miidriaas
kahjustused sioonihire” néigemineT, kohastumis
kuivsilmsus® raskused,
négemis-
kahjustus,
kaheli-
négemine
Kérva ja Vertiigo”
labiirindi
kahjustused
Siidame Ariitmia, Valu rinnus Steno- Siidameseiskus, Supraventriku-
hiired* tahhiikardia, kardia miiokardiinfarkt | laarne
stidamepeks- tahhiikardia,
lemine bradiikardia,
ventrikulaarsed
ekstrasﬁstolidT,
ekstrasiistolid"
Vaskulaarsed Hiipertensioon | Kuumahood” Peaajuvere-
hiired* soonte arteriit
ja/voi oklusioon,
jésemete
kﬁlmusT,
Raynaud’
stindroom
Respiratoor- Koha, DﬁspnoeT
sed, rindkere ja orofariingeaalne
mediastiinumi valu
héired
Seedetrakti Valu iilakdhus, K&hukinnisus’
hiired kdhulahtisus,
iiveldusT,
ebamugavus-
tunne kdhus,
oksendamine,
suukuivus’
diispepsia”
Maksa ja Maksaenstitimide Ebanormaalne
sapiteede aktiivsuse tdus maksa-
hiired funktsioon, sh
hepaatiline
kooma
Naha ja Alopeetsia, Angioneurootiline | Hiiper- Multiformne
nahaaluskoe kihelus, 1o6ve, 6deem, villilised hidroosT, eriiteem,
kahjustused urtikaaria seisundid, makulaar- | eksfoliatiivne
eksfoliatiivsed ne 16ove, dermatiit, paikne
seisundid eriiteem ravimiloove




Organsiisteemi

Ravimi kérvaltoime

klass Esinemissagedus
Viga Sage Aeg-ajalt Harv Viga harv Teadmata
sage
Lihas-skeleti ja Artralgia, MﬁalgiaT, Lihaskrambid
sidekoe lihasjﬁikus#, lihastdmblused
kahjustused lihasspasmid#
Neerude ja Hematuuria,
kuseteede pollakisuuria
héired
Reproduktiivse Erektsiooni- Giineko-
siisteemi ja haire” mastia
rinnandirme
héired
Uldised hiired Palavik, kasvu | Valu rinnus Kardiaalne Ebamugavus-
ja manustamis- pidurdumine gkksurm* tunne rinnus’,
koha pikaajalisel hiiperpiireksia
reaktsioonid kasutamisel
lastel*,
VéisimusT,
éirrituvus#,
akilisus”,
asteenia#, janu#
Uuringud Muutused Stidamekahin*, Seerumi alkaalse
vererdhus ja maksaenstiitimide fosfataasi taseme
siidame aktiivsuse tous tdus, seerumi
l6ogisageduses bilirubiini
(tavaliselt taseme t6usT,
suurenemine)*, trombotsiiiitide
kehakaalu arvu langus,
vihenemine*, leukotsiiiitide
alaniinamino- arvu
transferaasi kdrvalekalded
sisalduse
suurenemine’
* Vtloik 4.4

laste ja noorukite uuringuandmeid; v3ib olla asjakohane ka laste ja noorukite suhtes.

esinemissagedusega teatatud tdiskasvanute kliinilistes uuringutes.

4.9 Uleannustamine

Esinemissagedused périnevad laste ja noorukite kliinilistest uuringutest ning nendest on suurema

Esinemissagedused périnevad tdiskasvanute kliinilistest uuringutest ja nende arvestamisel ei ole kasutatud

Uleannustamise ravimisel tuleb arvestada metiitilfenidaadi viivitatud vabanemist pikenenud
toimeajaga ravimvormidest.

Nihud ja siimptomid

Ageda iileannustamise tulemusena (tingitud peamiselt kesknirvisiisteemi ja siimpaatilise
nérvisiisteemi iilestimulatsioonist) tulemusel vdib tekkida oksendamine, agiteeritus, treemorid,
hiiperrefleksia, lihastomblused, krambid (vdib jargneda kooma), eufooria, segasus, hallutsinatsioonid,
deliirium, higistamine, dhetushood, peavalu, hiiperpiireksia, tahhiikardia, siidamepekslemine,

siidameriitmi hiired, hiipertensioon, miidriaas ja limaskestade kuivus.




Ravi
Spetsiifiline antidoot metiiiilfenidaadi iileannustamise korral puudub.

Ravi on toetav.

Patsienti tuleb kaitsta enesevigastamise ning viliste stiimulite eest, mis vdiksid olemasolevat
iilestimulatsiooni veelgi suurendada. Kui ndhud ja siimptomid ei ole liiga rasked ja patsient on
teadvusel, voib maosisu eemaldada oksendamise esilekutsumise vdi maoloputuse teel. Enne
maoloputust kontrollida vGimalikku agiteeritust ja krambihoogude olemasolu ning kaitsta
hingamisteid. Teised soole detoksifikatsiooni meetmed on aktiveeritud soe ja lahtistite manustamine.
Raske intoksikatsiooni korral antakse enne maoloputuse ldbiviimist hoolikalt tiitritud annus
bensodiasepiini.

Vereringe ja hingamisfunktsiooni sdilitamiseks tuleb rakendada intensiivravi; hiiperpiireksia korral
v3ib vajalik olla kehaviline jahutamine.

Peritoneaaldialiiiisi ja kehavilise hemodialiiiisi tdhusus metiiiilfenidaadi iileannustamise korral ei ole
toestatud.

5. FARMAKOLOOGILISED OMADUSED
5.1 Farmakodiinaamilised omadused

Farmakoterapeutiline rithm: tsentraalse toimega siimpatomimeetikumid
ATC-kood: NO6BA04

Toimemehhanism

Metiitilfenidaatvesinikkloriid on ndrgatoimeline kesknérvisiisteemi (KNS) stimulant.
Toimemehhanism ATH korral ei ole teada. Arvatakse, et metiitilfenidaat blokeerib noradrenaliini ja
dopamiini tagasihaaret presiinaptilises neuronis ning suurendab nimetatud monoamiinide vabanemist
ekstraneuronaalsesse ruumi. Metiitilfenidaat on d- ja l-isomeeride ratseemiline segu. D-isomeer on
farmakoloogiliselt aktiivsem kui I-isomeer.

Kliiniline efektiivsus ja ohutus

Oluliste tdhtsustega kliinilistes uuringutes hinnati Concerta’t 321 patsiendil, kes olid juba
metiitilfenidaadi vahetult toimeainet vabastavate ravimitega stabiliseeritud ning 95-1 patsiendil, kes ei
olnud saanud metiitilfenidaati vahetult toimeainet vabastavat ravimit.

Kliiniliste uuringute pdhjal piisisid Concerta toimed 12 tundi pérast annuse v3tmist, kui ravimit v3eti
iiks kord 66pdevas hommikuti.

Kolmes topeltpimedas platseebokontrolliga uuringus, mis kestsid 5...13 nédalat, osales kaheksasada
itheksakiimmend iiheksa (899) ATH diagnoosiga tdiskasvanud patsienti vanuses 18...65 aastat. Teatud
lithiajalist efektiivsust ndidati Concerta annusevahemikus 18...72 mg 66péevas, mille piisimist ei ole
aga niidatud iile 5 nadala. Uhes uuringus defineeriti ravivastusena CAARS (Conners’ Adult ADHD
Rating Scales, Conner’i tdiskasvanute ATH hinnanguskaala) ATH siimptomite koguskoori vihemalt
30%-list vdhenemist esialgsega vorreldes niddalal 5 (tulemusnéitaja), kusjuures andmete analiiiisil
eeldati, et uuritavatel, kelle kohta puudusid viimase visiidi andmed, ravivastus puudus. Vdrreldes
platseeboga esines ravivastus oluliselt sagedamini patsientidel, kes said raviks Concerta’t annustes 18,
36 voi 72 mg 66pédevas. Kahes iilejadnud uuringus, kus samuti analiiiisil eeldati, et uuritavad, kelle
kohta puudusid viimase visiidi andmed, ei allunud ravile, leiti Concerta puhul teatud arvulisi eeliseid
platseeboga vdrreldes, kuid Concerta ja platseebo vardlemisel ei leitud statistiliselt olulist erinevust
eelnevalt defineeritud ravivastuse kriteeriumitele vastavate patsientide osakaalus.



5.2 Farmakokineetilised omadused

Imendumine

Metiitilfenidaat imendub téielikult. Pdrast Concerta suukaudset manustamist tdiskasvanutele 16hustub
ravimi kate, andes algse maksimaalse ravimikontsentratsiooni ligikaudu 1...2 tunni pédrast. Kahes
sisemises ravimikihis sisalduv metiiiilfenidaat vabaneb jérk-jargult jirgmise mdne tunni jooksul.
Maksimaalne plasmakontsentratsioon saavutatakse ligikaudu 6...8 tunni parast, mille méddudes
hakkab metiiiilfenidaadi sisaldus jirk-jargult vihenema. Uks kord 66pievas voetud Concerta
vihendab maksimaalsete ja minimaalsete kontsentratsioonide vahelist kdikumist, mida on seostatud
toimeainet vahetult vabastavate metiiiilfenidaadi vormidega, kui neid manustatakse kolm korda
oopievas. Uks kord d6pdevas voetud Concerta imendumine on iildiselt vdrreldav tavapéraste
toimeainet vahetult vabastavate preparaatidega.

Concerta 18 mg iiks kord 66pdevas manustamisel 36 tdiskasvanule olid keskmised farmakokineetika
nditajad: Cpax 3,7 + 1,0 (ng/ml), T 6,8 £ 1,8 (h), AUC;,r 41,8 + 13,9 (ng.h/ml) ja t,, 3,5 + 0,4 (h).

Ravimi iihekordsel ja korduval iiks kord 66pdevas manustamisel Concerta farmakokineetilistes
omadustes erinevusi ei leitud, mis viitab, et ravim ei kuhju olulisel mééral. Korduval iiks kord
Oopdevas votmisel on AUC ja ty, samasugused kui pdrast esimest Concerta 18 mg annust.

Pérast Concerta iihekordsete 18 mg, 36 mg ja 54 mg 66pédevas annuste manustamist tdiskasvanutele
olid metiiiilfenidaadi C,ax ja AUC q.in) proportsionaalsed annusega.

Jaotumine

Metiiiilfenidaadi plasmakontsentratsioonid tdiskasvanutel vihenevad pérast suukaudset manustamist
bieksponentsiaalselt. Metiiiilfenidaadi poolvéirtusaeg pérast Concerta suukaudset manustamist oli
ligikaudu 3,5 h. Metiiiilfenidaadi ja selle metaboliitide seonduvus valkudele on ligikaudu 15%.
Metiitilfenidaadi jaotusruumala on ligikaudu 13 I/kg.

Biotransformatsioon

Inimestel metaboliseeritakse metiililfenidaat peamiselt alfa-feniiiil-piperidiin-dddikhappeks (PPA,
ligikaudu 50 korda suurem muutumatul kujul toimeaine sisaldusest) deesterifikatsiooni teel.
Metaboliidi farmakoloogiline aktiivsus on viike. Téiskasvanutel on iiks kord 66pdevas voetud
Concerta metabolism sarnane kolm korda 66péevas voetud metiiiilfenidaadile (hinnatud PPA
metabolismi kaudu). Uhekordselt v&i korduvalt iiks kord 66péevas voetud Concerta metabolismid on
sarnased.

Eritumine

Taiskasvanutel oli metiitilfenidaadi eliminatsiooni poolvéértusaeg parast Concerta manustamist
ligikaudu 3,5 tundi. Pérast suukaudset manustamist valjus ligikaudu 90% annusest uriiniga ning
1...3% viljaheitega metaboliitide kujul 48...96 tunni jooksul. Uriinis on sedastatavad viikesed
muutumatul kujul metiitilfenidaadi kogused (alla 1%). Peamine uriinis sisalduv metaboliit on alfa-
feniiiil-piperidiin-déddikhape (60...90%).

Pérast radiomérgistatud metiiiilfenidaadi suukaudset manustamist inimestele sedastati ligikaudu 90%
radioaktiivsusest uriinis. Peamine metaboliit uriinis oli PPA, mis moodustas ligikaudu 80% annusest.

Toidu méjud
Puudusid markimisviirsed erinevused Concerta farmakokineetiliste voi farmakodiinaamiliste

omaduste osas, kui ravimit vdeti kas suure rasvasisaldusega hommikus6dgi jérel voi tithja kdhuga.

Patsientide eririihmad

Sugu

Tervetel tdiskasvanutel olid Concerta keskmised annuse jéargi kohandatud AUC g.inp) véidrtused
36,7 ng.h/ml meestel ja 37,1 ng.h/ml naistel ning rithmade vahel ei tdheldatud erinevusi.




Rass

Tervetel tdiskasvanutel, kes said Concerta-ravi, oli annuse jéargi kohandatud AUC g eri rahvuste
rithmades samasugune. Siiski ei pruugi valimi suurus olla piisav, et teha kindlaks etnilisi erinevusi
farmakokineetika suhtes.

Vanus

Concerta farmakokineetikat ei ole alla 6-aastastel lastel uuritud. 7...12-aastastel lastel oli Concerta
18 mg, 36 mg ja 54 mg (keskminet+SD) farmakokineetika: C,,x 6,0£1,3, 11,3+2,6 ja 15,0+3,8 ng/ml,
vastavalt, Ty 9,410,02, 8,1+1,1, 9,1£2.5 h, vastavalt, ja AUCy.;5 50,4+7,8, 87,7+18,2,

121,5+37,3 ng.h/ml, vastavalt.

Neerupuudulikkus

Concerta kasutamise kogemus neerupuudulikkusega patsientidel on ebapiisav. Pdrast radiomérgistatud
metiitilfenidaadi suukaudset manustamist inimesele metaboliseerus metiiiilfenidaat ulatuslikult ning
ligikaudu 80% radioaktiivsusest viljus uriiniga PPA vormis. Et neerude kaudu eritumine ei ole
metiiiilfenidaadi kliirensi olulisim osa, arvatakse, et neerupuudulikkuse m&ju Concerta
farmakokineetikasse on vihene.

Maksapuudulikkus
Concerta kasutamise kogemus maksapuudulikkusega patsientidel on ebapiisav.

5.3 Prekliinilised ohutusandmed
Kantserogeensus

Eluaegsetes kantserogeensuse uuringutes rottidel ja hiirtel tdheldati pahaloomuliste maksatuumorite
arvu suurenemist (ainult isastel hiirtel). Selle tihelepaneku tdhtsus inimestele ei ole teada.

Metiitilfenidaat ei mdjutanud kliinilisest annusest moned korrad suurema annuse manustamisel
paljunemisvoimet ega viljakust.

Rasedus-embriionaalne/fetaalne areng
Metiitilfenidaati ei peeta rottidele ja kiitilikutele teratogeenseks. Lootetoksilisust (s.o kogu pesakonna
kaotus) ja toksilisust emale tdheldati rottidel emasloomale toksiliste annuste kasutamisel.

6. FARMATSEUTILISED ANDMED
6.1 Abiainete loetelu

Butiitilhiidroksiitolueen (E321)
Tselluloosatsetaat

Hiipromelloos (E464)
Kontsentreeritud fosforhape
Poloksameer 188
Poliietiileenoksiidid 200K ja 7000K
Povidoon K29-32

Naatriumkloriid

Steariinhape

Merevaikhape

Must raudoksiid (E172)

Kollane raudoksiid (E172)

Punane raudoksiid (E172, ainult 54 mg tabletis)



Tableti poliimeerikate

Kollane raudoksiid (E172, ainult 18 mg ja 54 mg tabletid)
Punane raudoksiid (E172, ainult 54 mg tablett)
Hiipromelloos (E464)

Laktoosmonohiidraat

Steariinhape (ainult 18 mg tablett)

Titaandioksiid (E171)

Triatsetiin

Labipaistev kate

Karnauba vaha

Hiipromelloos (E464)
Makrogool 400

Triikitint

Must raudoksiid (E172)
Hiipromelloos (E464)
Isopropiiiilalkohol
Propiileengliikool

Puhastatud vesi

6.2 Sobimatus

Ei kohaldata.

6.3 Kolblikkusaeg

3 aastat

6.4 Siilitamise eritingimused
Hoida pudel tihedalt suletuna, niiskuse eest kaitstult. Hoida temperatuuril kuni 30°C.

6.5 Pakendi iseloomustus ja sisu

Suure tihedusega poliietiileenist (HDPE) pudel lastekindla poliipropiileenkorgiga, milles on tiks v3i
kaks rénigeel-kuivatusaine pakikest.

Pakendis 28 voi 30 toimeainet prolongeeritult vabastavat tabletti.
Koik pakendi suurused ei pruugi olla miitigil.
6.6 FErihoiatused ravimpreparaadi hivitamiseks ja kiisitlemiseks

Erinduded puuduvad.

7.  MUUGILOA HOIDJA

UAB ,,Johnson & Johnson*
Gelezinio Vilko g. 18A
LT-08104 Vilnius

Leedu



8. MUUGILOA NUMBRID

18 mg: 583608

36 mg: 583708

54 mg: 583808

9. ESMASE MUUGILOA VALJASTAMISE/MUUGILOA UUENDAMISE KUUPAEV
Miiiigiloa esmase viljastamise kuupdev: 16.05.2008

Miiiigiloa viimase uuendamise kuupéev: 29.10.2012

10. TEKSTI LABIVAATAMISE KUUPAEV

Ravimiametis kinnitatud aprillis 2013



