ANEKS |

CHARAKTERYSTYKA PRODUKTU LECZNICZEGO



1 NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Levetiracetam Actavis Group 100 mg/ml roztwor doustny

2. SKLAD JAKO SCIOWY | ILO SCIOWY
Kazdy ml roztworu zawiera 100 mg lewetyracetamu.

Substancje pomocnicze:
Kazdy ml roztworu zawiera 1,50 mg metylu parahydroksybenzoesanu (E218), 0,15 mg propylu
parahydroksybenzoesanu (E216), 290 mg maltytolu cieklego (E965) i 0,25 mg sodu.

Pelny wykaz substancji pomocniczych, patrz punkt 6.1.

3. POSTAC FARMACEUTYCZNA
Roztwér doustny.

Klarowny, blado gitawobgzowy roztwor.

4. SZCZEGOLOWE DANE KLINICZNE
41 Wskazania do stosowania

Produkt Levetiracetam Actavis Group jest wskazany jako monoterapia w leczeniu napaddéw
czesciowych lub czsciowych wtérnie uogolnionych u pacjentéw w wieku od 16 lat z nowo
rozpoznangadaczh.

Produkt Levetiracetam Actavis Group jest wskazany jako terapia wspQcegaj

. w leczeniu napadéw ¢gciowych lub czsciowych wtornie uogolnionych u dorostych, dzieci i
niemowht w wieku od 1 miegica z padaczk

. w leczeniu napadéw mioklonicznych u dorostych i mtoglzie wieku od 12 lat z mtodzigeza
padaczk miokloniczn.

. w leczeniu napadow toniczno-klonicznych pierwotnie uogélnionych u dorostych i migdzie
wieku od 12 lat z idiopatyczmpadaczk uogolniora.

4.2 Dawkowanie i spos6b podawania
Dawkowanie

Monoterapia: dorok i mtodziez w wieku od 16 lat

Pocatkowa dawka terapeutyczna wynosi 500 mg dwa razy naidabze by osagnigta po dwoch
tygodniach stosowania zalecanej dawki ptlaawej 250 mg dwa razy na dab4/ zaleznosci od
odpowiedzi klinicznej, dawkdobows, mona zwikszy co dwa tygodnie o 250 mg dwa razy nagob
Maksymalna dawka wynosi 1500 mg dwa razy na dobe

Terapia wspomagaga: dorodi (>18 lat) i mtodzie (od 12 do 17 lat) o masie ciata 50 kg lulzegj
Pocatkowa dawka terapeutyczna wynosi 500 mg dwa razy na &agawanie tej dawki moa
rozpoca¢ w pierwszym dniu leczenia. W zatexsci od odpowiedzi klinicznej i tolerancji, dawk
dobowg mozna zwikszye do 1500 mg dwa razy na doligawkowanie mada zmienia, zwigkszapc
lub zmniejszajc dawle dobows 0 500 mg dwa razy na dabgo dwa do czterech tygodni.



Specjalne grupy pacjentoéw

Osoby w podesztym wieku (w wieku 65 lat i peyyy
U pacjentow w podesztym wieku z zaburz@zynndcia nerek zaleca sidostosowanie dawki (patrz
»Zaburzenia czynnad nerek" poniej).

Zaburzenia czynigoi nerek
Dawke dobowg ustala sj indywidualnie w zalenosci od czynnogi nerek.

U dorostych pacjentow dawkowanie nglelostosowéa zgodnie z porisz tabeh. Aby skorzysta z
tabeli dawkowania natg obliczy¢ klirens kreatyniny u pacjenta (¢ w ml/min. Klirens kreatyniny w
ml/min moza obliczy na podstawie stenia kreatyniny w surowicy (w mg/dl) u dorostych i
miodziezy o0 masie ciata 50 kg i wtej, postugujc sk nasgpujacym wzorem:

[140-wiek (lata)] x masa ciata (kg)
CLi (Mml/min) = ---------mmmmmmmmemeem - (x 0,85 dla kobiet)
72 x stzenie kreatyniny w surowicy (mg/dl)

Nastpnie naley okresli¢ CLy, dostosowany do powierzchni ciatzofly surface area, B$Avedtug
ponizszego wzoru:

CL (ml/min)
CLy (ml/min/1,73 M) = ----x 1,73
Powierzchnia ciata (M)

Dostosowanie dawkowania u dorostych i mtodyie masie ciata powgj 50 kg z zaburzong
czynnogia nerek:

Grupa Klirens kreatyniny Dawka i czstos¢ stosowania
(ml/min/1,73 n)

Czynnos¢prawidiowa >80 500 do 1500 mg dwa razy na dobg

Niewielkie zaburzenie 50-79 500 do 1000 mg dwa razy na dobe

czynnogi

Umiarkowane zaburzenie 30-49 250 do 750 mg dwa razy na dobg

czynnogi

Ciezkie zaburzenie czynnok | <30 250 do 500 mg dwa razy na dobe

Schytkowa niewydolnoséerek | - 500 do 1000 mg jeden raz na d&bq

pacjenci poddawani dializt®

@ pierwszego dnia leczenia lewetyracetamem zalecana jest dawlgkpoez 750 mg
@ po dializie zalecana jest dawka uzupe#taj250 do 500 mg.

U dzieci z zaburzanczynnogia nerek, dawki lewetyracetamu nafedostosowaw zaleznosci od
czynno<i nerek, poniewaklirens lewetyracetamu jest zarawiazany. Niniejsze zalecenie jest oparte
na badaniu przeprowadzonym u dorostych pacjentow z zaluczgnndcia nerek.

U mitodszej mtodzigy, dzieci i niemowdt klirens kreatyniny w mi/min/1,73 fimo:na obliczy na
podstawie szenia kreatyniny w surowicy (mg/dl), korzystajz ponkszego wzoru (wzor Schwartza):

Wazrost (cm) x ks
CLy (MI/MIN/1,73 M) = =
Stzenie kreatyniny (mg/dl)

ks=0,45 u niemowdt urodzonych w terminie, w wieku do 1 rokycia; ks= 0,55 u dzieci w wieku
ponizej 13 lat i mtodziey pici zenskiej; ks= 0,7 u mlodzig pici meskiej.



Dostosowanie dawkowania u niematyldzieci i mtodziey o masie ciata poa¢j 50 kg z zaburzen

czynnogia nerek:

czynnogi

do 0,07 ml/kg mc.) dwa
razy na dobe

Grupa Klirens Dawka i czstosc¢ stosowania’
kreatyniny
(ml/min/1,73 4) [Niemowkta od 1 do Niemowkta i dzieci od 6 do
ponizej 6 mies¢cy 23 miesgcy, dzieci i mlodzie o
masie ciata mniejszejhb0 kg
Czynnos¢ >80 7 do 21 mg/kg mc. (0,07 d10 do 30 mg/kg mc. (0,10 do
prawidtowa 0,21 ml/kg mc.) dwa razy [0,30 ml/kg mc.) dwa razy na do
na dobg
Niewielkie 50-79 7 do 14 mg/kg mc. (0,07 d10 do 20 mg/kg mc. (0,10 do
zaburzenie 0,14 ml/kg mc.) dwa razy [0,20 ml/kg mc.) dwa razy na do
czynnogi na dobe
Umiarkowane 30-49 3,5 do 10,5 mg/kg mc. 5 do 15 mg/kg mc. (0,05 do
zaburzenie (0,035 do 0,105 ml/kg mc|0,15 mil/kg mc.) dwa razy na do
czynnogi dwa razy na dobe
Cigzkie zaburzenie |<30 3,5 do 7 mg/kg mc. (0,0355 do 10 mg/kg mc. (0,05 do

0,10 ml/kg mc.) dwa razy na do

Schytkowa
niewydolnosénerek,
pacjenci poddawan
dializie

7 do 14 mg/kg mc. (0,07 g
0,14 ml/kg mc.) jeden raz
na dobe?® @

10 do 20 mg/kg mc. (0,10 do

0,20 ml/kg mc.) jeden raz na do
(3) 6)

@'w przypadku dawek patgj 250 mg oraz pacjentéw niezdolnych do potykania tabletekzynale
stosowa produkt Levetiracetam Actavis Group roztwor doustny
@ pierwszego dnia leczenia lewetyracetamem zalecana jest dawka g@s$6eh mg/kg mc.

(0,105 ml/kg mc.)

®) pierwszego dnia leczenia lewetyracetamem zalecana jest dawka qEs{&aing/kg mc.

(0,15 ml/kg mc.)

® po dializie zalecana jest dawka uzupettaj3,5 do 7 mg/kg mc. (0,035 do 0,07 mi/kg mc.)
®) po dializie zalecana jest dawka uzupehgaj5 do 10 mg/kg mc. (0,05 do 0,10 ml/kg mc.)

Zaburzenia czynnak wgtroby
U pacjentéw z niewielkim lub umiarkowanym zaburzeniem czycinegtroby nie ma potrzeby
dostosowania dawki. U pacjentow zxkim zaburzeniem czynidoi watroby, klirens kreatyniny me
nie oddawa w petni stopnia rzeczywistej, wspotistriegj niewydolnogéi nerek. Z tego wzgtu
zaleca si zmniejszenie podtrzymagej dawki dobowej o0 50% w przypadkach, gdy klirens kreatyniny
wynosi <60 ml/min/1,73 f

Dzieci i mtodzie,

Lekarz powinien zale¢inajwiasciwsz, posta farmaceutyczna moc, w zalenosci od wieku, masy

ciata i dawkowania.

Roztwér doustny jest postaczalecan do stosowania u niemoatli dzieci w wieku poniej 6 lat.

Ponadto, roztwor doustny najestosowa w pocatkowym leczeniu dzieci o masie ciata mniejszej ni

25 kg, u pacjentow niezdolnych do potykania tabletek oraz do podawania dawis§ @60i mg.

Monoterapia

Nie ustalono skuteczioi i bezpieczéstwa stosowania lewetyracetamu w monoterapii u dzieci i
mitodziezy w wieku ponkej 16 lat.
Brak dosgpnych danych.

Terapia wspomagaga u niemowit i dzieci w wieku od 6 do 23 miesy, dzieci (w wieku od 2 do
11 lat) i miodziey (w wieku od 12 do 17 lat) o masie ciata mniejszebfikg



Pocatkowa dawka terapeutyczna wynosi 10 mg/kg mc. dwa razy na dobe

W zaleznoéci od odpowiedzi klinicznej i tolerancji, dawklobowy mozna zwegkszy do 30 mg/kg mc.
dwa razy na dap Zmiany dawkowania nie powinny przekra€zanniejszania lub zwkszania dawki
0 10 mg/kg mc. dwa razy na dglep dwa tygodnie. Naky stosowa najmniejsz skuteczngawle.
Dawka u dzieci 0 masie ciata 50 kg lulekgzej jest taka sama jak u dorostych.

Zalecana dawka dla niemawl wieku od 6 mieskcy, dzieci i mtodziey:

Masa ciata Dawka pocztkowa: Dawka maksymalna:

10 mg/kg mc. dwa razy na dobe |30 mg/kg mc. dwa razy na dobe
6 kg™ 6C mg (0,€ ml) dwa razy na dag 18C mg (1,6 ml) dwa razy na da}
10 kg ™ 10C mg (1 ml) dwa razy na dot 30C mg (3 ml) dwa razy na dot
15kg ¥ 15C mg (1,5 ml) dwarazy nacbe  |45C mg (4,5 ml) dwa razy na da}
20kg ¥ 20C mg (2 ml) dwa razy na dot 60C mg (6 ml) dwa razy na dot
25 kg 25C mg dwa razy na dol 75C mg dwa razy na dol
od 50 kg? 500 mg dwa razy na dobe 1500 mg dwa razy na dobe

@ U dzieci o masie ciata 25 kg lub mniejszej zaleeacsipoca¢ leczenie produktem Levetiracetam
Actavis Group 100 mg/ml roztwor doustny.
@ Dawka u dzieci i mtodzigy 0 masie ciata 50 kg lub wkiszej jest taka sama jak u dorostych.

Terapia wspomagaga u niemowjt w wieku od 1 miegca do 6 miescy

Pocatkowa dawka terapeutyczna wynosi 7 mg/kg mc. dwa razy na dobe

W zaleznosci od odpowiedzi klinicznej i tolerancji, dawkiobowa mozna zwikszye do 21 mg/kg mc.
dwa razy na dob&Zmiany dawkowania nie powinny przekra€zanniejszania lub zwkszania dawki
0 7 mg/kg mc. dwa razy na dqglep dwa tygodnie.
Nalezy stosowa najmniejsz skuteczngdawk.
Leczenie niemovek nalezry rozpoczyné od podawania produktu Levetiracetam Actavis Group
100 mg/ml roztwér doustny.

Zalecana dawka dla niemaww wieku od 1 miegica do 6 miescy:

Masa ciata Dawka pocatkowa: Dawka maksymalna:
7 mg/kg mc. dwa razy na dobg 21 mg/kg mc. dwa razy na dob

4 kg 28 mg (0,3 ml) dwa razy na 84 mg (0,85 ml) dwa razy na
dobe dobe

5 kg 35 mg (0,35 ml) dwa razy na | 105 mg (1,05 ml) dwa razy na
dobe dobe

7 kg 49 mg (0,5 ml) dwa razy na 147 mg (1,5 ml) dwa razy na
dobe dobe

Dostpne g trzy rodzaje opakowania:
- butelka 300 ml ze strzykawldoustnal0 ml (mieszcaca do 1000 mg lewetyracetamu) z podziatk
co 0,25 ml (25 mg). Ten rodzaj opakowania malgrzeznaczg dla dzieci w wieku 4 lat i starszych

miodziezy i dorostych.

- butelka 300 ml ze strzykawkloustna3 ml (mieszcgca do 300 mg lewetyracetamu) z podziado
0,1 ml (10 mg). W celu zapewnienia dokladnego dawkowanigelko$¢ opakowania naley
przeznaczg dla niemow4t i matych dzieci w wieku od 6 miesiy do 4 lat

- butelka 300 ml ze strzykawkloustnal ml (mieszcgca do 100 mg lewetyracetamu) z podziado
0,05 ml (5 mg). W celu zapewnienia doktadnego dawkowaniaetikos¢ opakowania naley
przeznaczy dla niemowdt w wieku 1 miesica do 6 miesky.




Sposob podawania

Roztwér doustny mmna rozciéczye w szklance wody lub w butelce do karmienia dziecka. Roztwér
moze by przyjmowany z positkiem lub bez positku. Do produktu Levetiracetam Actavis Group
dofaczona jest strzykawka doustna do odmierzania dawddntk do 1 ml i 3 ml strzykawki oraz
instrukcja uycia zawarta w ulotce dla pacjenta. Dawka dobowa jest podawana w dwdch réwno
podzielonych porcjach.

4.3 Przeciwwskazania

Nadwraliwos¢ na substangjczynry lub inne zwazki pochodne pirolidonéw, lub na ktdolwiek
substang pomocnica.

4.4  Specjalne ostrzeenia i odki ostroznosci dotyczace stosowania

Zakonczenie podawania

W przypadku, j&li leczenie produktem Levetiracetam Actavis Group muséizakonczone, zgodnie z
aktualnapraktylq kliniczna zaleca si stopniowe odstawianie produktu [np. ddromtodziez o masie
ciata powyej 50 kg: zmniejszanie dawki o 500 mg dwa razy nadod dwa do czterech tygodni;
niemowkta w wieku powyej 6 miestcy, dzieci i mtodzie o masie ciata ponej 50 kg: zmniejszanie
dawki nie powinno przekrocgyedukcji o 10 mg/kg mc. dwa razy na dpb@ dwa tygodnie;
niemowkta (w wieku do 6 miescy): zmniejszanie dawki nie powinno przekroczgdukcji o 7 mg/kg
mc. dwa razy na debco dwa tygodnie].

Niewydolnos$énerek

Podawanie produktu Levetiracetam Actavis Group pacjentom z zaburzeniem ciyramek mae
wymaga odpowiedniego dostosowania dawki. U pacjentdéwezkain zaburzeniem czynioi watroby
zaleca sj ocery czynno<i nerek przed ustaleniem odpowiedniej dawki (patrz punkt 4.2).

Samobojstwa
U pacjentow leczonych produktami przeciwpadaczkowymi (w tym lewetyracetamem) opisywano

przypadki samobojstw, prob samobdjczych orazlnngachowa samobdjczych. Meta-analiza
wynikéw randomizowanych, kontrolowanych placebo, bakdmicznych z zastosowaniem
przeciwpadaczkowych produktow leczniczych wykazata niewielkiekaaenie ryzyka wygpowania
mysli i zachowa samobdjczych. Mechanizm tego dziatania nie jest znany.

Dlatego naley monitorow& pacjentow pod wzgtlem wysgpowania depres;ji i (lub) ndli oraz
zachowa samobojczych i rozwg¢ odpowiednie leczenie. Naidg zalect pacjentom (i opiekunom
pacjentow), aby zgtaszaliespo pomoc medycan jesli wystapia objawy depresji i (lub) mii oraz
zachowania samobdjcze.

Dzieci i mtodzie

Doskpne dane dotyaze stosowania u dzieci nie wskagzujptywu na wzrost i dojrzewanie. Jednak
diugotrwaty wplyw na uczeniesgsiinteligencg, wzrost, funkcje endokrynologiczne, dojrzewanie i
potencjalny wptyw na ptodnogéozostai nieznane.

Bezpieczéstwo i skuteczn&@ lewetyracetamu u niemoxgtlz padacziw wieku ponkej 1 roku #cia
nie zostaty doktadnie zbadane. Jedynie 35 niemtavhapadami egciowymi w wieku pontej

1 roku cia, otrzymywato produkt leczniczy w badaniach klinicznych; 13 z nich miato miej ni
6 mieskcy.

Substancje pomocnicze

Levetiracetam Actavis Group 100 mg/ml roztwoér doustny zawiera metylu parahydroksybenzoesan
(E218) oraz propylu parahydroksybenzoesan (E216), ktére puwgodowa reakcg alergiczna
(op6iom).

Zawiera take maltytol ciekly; pacjenci z rzadldziedzicznanietoleranci fruktozy nie powinni
przyjmowa tego produktu leczniczego.




4.5 Interakcje z innymi produktami leczniczymi i inne rodzaje interakciji

Przeciwpadaczkowe produkty lecznicze

Dane z okresu przed wprowadzeniem do obrotu, poaledzbada klinicznych prowadzonych u
dorostych wskazuj ze lewetyracetam nie wywiera wplywu nazgnie w surowicy innych
stosowanych aktualnie lekéw przeciwpadaczkowych (fenytoiny, karbamazepiny, kwasu
walproinowego, fenobarbitalu, lamotryginy, gabapentyny i prymidonu) @aowysze leki
przeciwpadaczkowe nie wptywana farmakokinetyk lewetyracetamu.

Tak jak u dorostych, tade u pacjentéw pediatrycznych przyjrpeych lewetyracetam w dawce do

60 mg/kg mc./dobnie zaobserwowano jednoznacznych dowodow na istnienie klinicznieazpeloz
interakcji z innymi produktami leczniczymi.

Ocena retrospektywna interakcji farmakokinetycznych u dzieci i mibpg¢asl 4 do 17 lat) z
padaczl potwierdzita, 2 terapia wspomaggja lewetyracetamem podawanym doustnie nie miata
wplywu na s¢zenie w stanie stacjonarnym w surowicy podawanych jeddoezkarbamazepiny i
walproinianu. Jednak dane wskazywaty nackazenie klirensu lewetyracetamu o 20% u dzieci
przyjmujacych przeciwpadaczkowe produkty lecznicze indgéijenzymy Dostosowanie dawki nie
jest wymagane.

Probenecyd
Wykazano, & probenecyd (podawany w dawce 500 mg cztery razy ng,debdhamujcy

wydzielanie w kanalikach nerkowych, zmniejsza klirens nerkowy gtéwnego metabolitu
lewetyracetamu, nie wpltywag jednak na klirens lewetyracetamu. Pomimo tg;estie tego
metabolitu pozostaje niewielkie. Nalesic spodziewd, ze inne produkty lecznicze wydalane na
drodze aktywnego wydzielania kanalikowego mo@wniez zmniejsza klirens nerkowy tego
metabolitu. Wptyw lewetyracetamu na probenecyd nie byt badany. Nie jest ¢&maiey wptyw
lewetyracetamu na inne produkty lecznicze wydzielane aktywnie, takie jak: niesteroidowe leki
przeciwzapalne, sulfonamidy i metotreksat.

Doustne éodki antykoncepcyjne i inne interakcje farmakokinetyczne

Lewetyracetam w dawce dobowej 1000 mg nie wptywat na farmakokindtystnych €&odkow
antykoncepcyjnych (etynyloestradiolu i lewonorgestrelu); parametry uktadu endokrynoveggniést
hormonu luteinizujcego i progesteronu) pozostawaty niezmienione. Lewetyracetam w dawce
dobowej 2000 mg nie wptywat na farmakokinetykigoksyny i warfaryny; czas protrombinowy
pozostawat niezmieniony. Jednoczesne stosowanie z digokiyumstnymi sodkami
antykoncepcyjnymi oraz z warfarymie wptywato na farmakokinetgdewetyracetamu.

Leki zobogtniajace
Brak danych dotyegych wptywu lekéw zobegniajacych na wchtanianie lewetyracetamu.

Pokarm i alkohol

Pokarm nie zmieniat stopnia wchtaniania lewetyracetamu, ale sgybobtaniania byta nieznacznie
Zmniejszona.

Brak danych dotyerych interakcji lewetyracetamu z alkoholem.

4.6 Wplyw na ptodnosé cigze i laktacje

Ciaza
Brak wystarczajcych danych dotyeazych stosowania lewetyracetamu u kobiet ayi W badaniach

na zwierztach wykazano toksyczny wptyw na reprodek@atrz punkt 5.3). Ryzyko u ludzi nie jest
znane. Nie zalecagstosowania produktu Levetiracetam Actavis Group w czasig cu kobiet w
wieku rozrodczym, ktore nie stogujntykoncepcii, jeeli nie jest to bezwzgtinie konieczne.
Podobnie, jak w przypadku innych przeciwpadaczkowych produktow leczniczych, zmiany
fizjologiczne zachodice podczas ary mog wptywat na s¢zenie lewetyracetamu. Obserwowano
zmniejszenie gtenia lewetyracetamu w 0soczu podczagyciZmniejszenie gkenia jest bardziej
wyrazne w trzecim trymestrze (do 60% watowzgledem okresu wyciowego, przed aiza). W
przypadku kobiet w gizy stosuacych lewetyracetam nate zapewné odpowiednie pogpowanie



kliniczne. Zaprzestanie leczenia przeciwpadaczkowege rspawodowazaostrzenie choroby, co
moze byt szkodliwe dla matki i ptodu.

Karmienie piersi

Lewetyracetam przenika do mleka kobiecego. Z tegoadngkarmienie pierginie jest zalecane.
Jednak, jeeli konieczne jest leczenie podczas karmienia piensiery uwzgkdniajac znaczenie
karmienia piersi, rozway¢ stosunek korzci do ryzyka zwazany z leczeniem.

Ptodna¢
W badaniach na zwiegiach nie wykryto wptywu na ptodié (patrz punkt 5.3). Brak danych
klinicznych, nie jest znane ryzyko u ludzi.

4.7 Wplyw na zdolng¢ prowadzenia pojazdow i obstugiwania maszyn

Nie przeprowadzono bafi@otyczcych wpltywu na zdolnosprowadzenia pojazdéw i obstugiwania
maszyn. Z powodu mdéwosci réznic w osobniczej wrdiwosci, szczegolnie na pogiku leczenia lub
podczas zwikszania dawki, u niektorych pacjentow reaaystpi¢ senné¢ lub inne objawy ze strony
osrodkowego uktadu nerwowego. Z tego waill, pacjentom wykonagym czynnosi zlozone, zaleca
sie ostromosé, np.: podczas prowadzenia pojazdow lub obstugiwania maszyn. Nie zgleca si
prowadzenia pojazdow ani obstugiwania maszyn, dopdki nie jest znany wptyw na zdmneidta
do wykonywania tych czynnog

4.8 Dziatania niepozadane

Podsumowanie profilu bezpiecrtwa

Przedstawiony ponej profil zdarzé niepozglanych sporadzono na podstawie zbiorczej analizy
bada klinicznych kontrolowanych placebo we wszystkich badanych wskazaniach, w ktérych
lewetyracetam podawano w sumie 3 416 pacjentom. Do uzyskanych dangzbret rownie
informacje dotycace stosowania lewetyracetamu w otwartych badaniach uzupejhjoraz dane z
okresu po wprowadzeniu produktu do obrotu. Do rdftej zgtaszanych dziadeniepozganych
nalezato zapalenie btonyldzowej nosa i gardta, senito bol gtowy, zngczenie i zawroty gtowy.
Profil bezpieczastwa lewetyracetamu jest na ogét podobny we wszystkich grupach wiekowych
(dorali i dzieci) i zarejestrowanych wskazaniach w leczeniu padaczki.

Tabelaryczne zestawienie dziataiepozaganych

Dziatania niepozdane zgtaszane w badaniach klinicznych (u dorostych, migdaigieci i
niemowht >1 miesaca) i po wprowadzeniu produktu do obrotu zostaty przedstawionegpovediug
czestoLi wystepowania oraz uktadéw i naaddéw. Czstosé wyskpowania zostata okéna w
nastpujacy sposob: bardzo egto £1/10); czsto £1/100 do <1/10); niezbyt egto ¢1/1 000 do
<1/100); rzadkoX1/10 000 do <1/1 000) i bardzo rzadko (<1/10 000).

Klasyfikacja Czestosé wystepowania

uktadow Bardzo czsto | Czsto Niezbyt czsto Rzadko

narzadéw wg

MedDRA

Zakaenia i zapalenie infekcje

zaraenia btony duzowej

pasoytnicze nosa i gardl

Zaburzenia matoptytkowosé pancytopenia

krwi i uktadu leukopeni&’ (.2)

chlonneg neutropeni”

Zaburzenia jadtowstet zmniejszenie masy

metabolizmu i ciata®, zwickszenie

odzywiania masy ciata

Zaburzenia depresja, wrogoé¢ | proby samobojcZ8, | samobéjstwd,

psychiczne agresywnosglek™, mysli samobojcz€, | zaburzenia
bezsennosé zaburzenia osobowo€i,




nerwowosddrazliwosé

psychotyczn®,
zaburzenia
zachowani€,
omamy”, uczucie
ztosci®, sphtanie®,
chwiejnosé
emocjonalna/wahani
nastroju, pobudzenig

A

zaburzenia
myslenia

Zaburzenia sennos¢ drgawki, zaburzenia | niepaméc, choreoatetoZ4,
uktadu bole gtowy rébwnowagi, zawroty | zaburzenia pareci dyskinez&,
nerwowego gtowy (pochodzenia | zaburzenia hiperkinezja
osrodkowego), koordynaciji
ospatos¢ drzenie ruchow/ataksja,
parestezj?,
zaburzenia

koncentracji uwagi

Zaburzenia oka

podwdjne widzenie,
niewyrazne widzenie

Zaburzenia zawroty gtowy
ucha i bédnika (pochodzenia
btednikowego)

Zaburzenia kaszel

uktadu

oddechowego,

klatki

piersiowej i

srodpiersia

Zaburzenia bol brzucha, biegunka, zapalenie

zotadka i jelit dyspepsja, wymioty, trzustk{®

nudnogi

Zaburzenia nieprawidtowe niewydolnos¢

watroby i drég wyniki testow watroby™,

zGtciowych watrobowych™® zapalenie
watroby®

Zaburzenia wysypka lysienié?, wyprysk, | martwica

skory i tkanki Swiad toksyczno-

podskérnej rozptywna
naskorkd®,
zespot Stevensy
Johnson&,
rumien
Yl\gielopostaciowy

Zaburzenia ostabienie misni,

Mmiesniowo- bol miesni

szkieletowe i

tkanki lacznej

Zaburzenia astenia/zreczenie

ogllne i stany

w miejscu

podania

Urazy, zatrucia urazy

i powikfania po

zabiegach

@ Dziatania niepozgane dodane po wprowadzeniu produktu do obrotu.

@ W kilku przypadkach zaobserwowano zahamowanie czynsapiku kostnego.




Opis wybranych dziataniepozglanych

Ryzyko wystpienia jadtowsttu jest wieksze w przypadku jednoczesnego podawania topiramatu i
lewetyracetamu.

W kilku przypadkach tysienia zaobserwowanmpinie zmian po odstawieniu lewetyracetamu.

Dzieci i mtodzie

W badaniach klinicznych kontrolowanych placebo i otwartych badaniach uzupeyotaj
lewetyracetam podawano 190 pacjentom w wieku od 1 geisio 4 lat (60 z nich otrzymywato
lewetyracetam w badaniach kontrolowanych placebo). W badaniach klinicznych kontrolowanych
placebo i otwartych badaniach uzupelggch, lewetyracetam podawano 645 pacjentom w wieku od
4 do 16 lat (233 z nich otrzymywato lewetyracetam w badaniach kontrolowanych placebo). W obu
grupach wiekowych, dane te uzupetniono informacjami na temat stosowania lewetyracetamu
uzyskanymi w okresie po wprowadzeniu produktu do obrotu.

Profil zdarzé niepozaglanych lewetyracetamu jest na ogdt podobny we wszystkich grupach
wiekowych i zarejestrowanych wskazaniach w leczeniu padaczki. Dane gi@yaezpiecaestwa u
dzieci uzyskane w badaniach klinicznych kontrolowanych placebo byly podobne do profilu
bezpieczastwa lewetyracetamu u dorostych, z wilijem dziata niepozglanych dotycacych
zachowania i zaburagpsychicznych, ktore wygpowaly czsciej u dzieci. U dzieci i mtodzigy w
wieku od 4 do 16 lat, g%ciej niz w innych grupach wiekowych lubznio wynika z ogélnego profilu
bezpieczéstwa zgtaszano: wymioty (bardzogsmo, 11,2%), pobudzenie ¢sto, 3,4%), wahania
nastroju (czsto, 2,1%), chwiejrni& emocjonalngczsto, 1,7%), agresj(czsto, 8,2%), zaburzenia
zachowania (cgsto, 5,6%) i ospaks (czsto, 3,9%). U niemowt i dzieci w wieku od 1 miegca do
4 lat, czsciej niz w innych grupach wiekowych lub w ramach ogdlnego profilu bezpistze
zgtaszano: drdiwos¢ (bardzo czsto, 11,7%) i zaburzenia koordynacji ruchoweéta, 3,3%).

Badanie u dzieci i mtodzig, zaprojektowane w celu wykazani&, grodukt leczniczy nie jest gorszy
(ang. non-inferiority, prowadzone metodaodwadjnie $epej proby i z grup&ontrolnaplacebo,
dotyczce bezpieczestwa stosowania, oceniato wptyw lewetyracetamu na funkcje poznawcze oraz
neuropsychiczne u dzieci w wieku od 4 do 16 lat z napadaggiovymi. Stwierdzono, &
lewetyracetam nie rdut si¢ (nie byt gorszy) od placebo pod wgdém zmiany ztoanego wyniku

testu pamijci w czsci Uwaga i pami¢ Miedzynarodowej Wykonaniowej Skali Leitera-&ng.

Leiter-R Attention and Memory, Memory Screen Composite) wobec stafmiowgigo, w populacji
zdefiniowanej przez protokét badania. Wyniki dotyoz funkcji behawioralnych i emocjonalnych u
pacjentow leczonych lewetyracetamem wskazywaly pogorszenie w zakresie zaagosgwnych,

€O zmierzono w sposoOb standaryzowany i systematyczny z wykorzystaniem zwalidowanedgianarz
- Kwestionariusza zachowalziecka Achenbacharng. CBCL- Achenbach Child Behaviour

Checklisj. U pacjentéw, ktérzy przyjmowali lewetyracetam w ramach dtugoterminowego, otwartego
badania obserwacyjnego, zazwyczaj nie wystvato jednak pogorszenie w zakresie funkcji
behawioralnych i emocjonalnych; w szczegébiasyniki pomiaréw dotyczcych zachowa
agresywnych nie byly gorsze od waiiowyjsciowych.

4.9 Przedawkowanie

Objawy
Po przedawkowaniu lewetyracetamu obserwowano: senpobéidzenie, agresywto zmniejszenie
stanu sviadomogi, depresj oddechow, spiaczke.

Postpowanie po przedawkowaniu

Po ostrym przedawkowaniu najeopromi¢ zotadek przez wykonanie ptukaniatadka lub
wywotanie wymiotow. Nie istniejeadne swoiste antidotum dla lewetyracetamu. Leczenie
przedawkowania polega na leczeniu objawowym, w tym Zdimoscia zastosowania hemodializy.
Skutecznét dializy wynosi 60% dla lewetyracetamu oraz 74% dla jego gtéwnego metabolitu.

5.  WLASCIWO SCI FARMAKOLOGICZNE
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5.1 Wiasiwosci farmakodynamiczne

Grupa farmakoterapeutyczraki przeciwpadaczkowe, inne leki przeciwpadaczkowe,
kod ATC: NO3AX14.

Substancja czynna, lewetyracetam, jest pochpiolidonu (S-enancjomer amidu kwasu
a-etylo-2-oksy-I-pirolidynooctowego) chemicznie nieparanaz istniepcymi substancjami
czynnymi o dziataniu przeciwpadaczkowym.

Mechanizm dziatania

Mechanizm dziatania lewetyracetamu nadal nie jest w petni poznany, wygdejersi od sposobu
dziatania dosfpnych obecnie lekdéw przeciwpadaczkowych. Wyniki adavitro i in vivo wskazui,

ze lewetyracetam nie zmienia podstawowychseitaosci komorki ani prawidtowych proceséw
neurotransmis;ji.

Badaniain vitro wykazaly,ze lewetyracetam wptywa nagenie C&" w neuronach, eciowo

hamujc prady C&* typu N oraz ograniczag uwalnianie jonéw Ca zmagazynowanych wewinz
neuronéw. Dodatkowo e&ciowo znosi indukowane przez cynk i beta-karboliny hamowanigopr
bramkowanych przez GABA i glicyn€onadto w badaniach in vitro wykazane lewetyracetam

wiaze sk z okr&glonym miejscem w tkance mézgowej gryzoni. Tym miejscem jest biailogpzykow
synaptycznych 2A, ktore, jakesiwaza, bierze udziat w procesie fuzjigrerzykdéw i egzocytozy
neurotransmiteréw. Stogigopowinowactwa lewetyracetamu i spokrewnionych analogéw do biatka 2A
koreluje z mog dziatania przeciwpadaczkowego tych substancji w modelu audiogennych napadéw
padaczkowych u myszy. To odkrycie wskazugejnterakcja lewetyracetamu z biatkiegtperzykdéw
synaptycznych 2A wydajeesimie¢ wpltyw na przeciwpadaczkowe dziatanie tego produktu leczniczego.

Dzialania farmakodynamiczne

Lewetyracetam wywotuje ochremrzed drgawkami w wielu zwieggych modelach napadow
padaczkowych egciowych i pierwotnie uogolnionych, nie dziata drgawkotworczo. Gtéwny metabolit
jest nieaktywny.

Dziatanie przeciwdrgawkowe u ludzi, zaréwno w padaczce z napadedtioszymi, jak i

uogolnionymi (wytadowania padaczkowe w EEG/odpowiguztino-napadowa w EEG),

potwierdzito szeroki zakres farmakologicznego profilu lewetyracetamu.

Skutecznoskliniczna i bezpieczestwo stosowania

Terapia wspomagaga w leczeniu napadowgziowych lub czsciowych wtdrnie uogoélnionych u
dorostych, mtodzigy, dzieci i niemowgt w wieku od 1 miegca z padaczk

Skutecznosdewetyracetamu u dorostych wykazano w trzech badaniach poréwnawczych,
kontrolowanych placebo, wykonanych metgudwojnie fepej préby z zastosowaniem dawek

dobowych wynosgcych 1000 mg, 2000 mg lub 3000 mg, podawanych w dwoch dawkach
podzielonych, z okresem leczenia do 18 tygodni. Zsumowane dane wykazadigetek pacjentdéw, u
ktorych stwierdzono zmniejszenie liczby napaddwscibwych w tygodniu o 50% lub weej, w

poréwnaniu do okresu odniesienia, podczas stosowania statych dawek leku (12/14 tygodni leczenia),
wynosit odpowiednio 27,7%; 31,6% i 41,3% dla dawek 1000 mg, 2000 mg, 3000 mg lewetyracetamu,
a w grupie otrzymujcej placebo — 12,6%.

Dzieci i mtodzie

Skutecznosdewetyracetamu u dzieci (od 4 do16 lat) oceniano w badaniu poréwnawczym,
kontrolowanym placebo, przeprowadzonym metpddwaojnie fepej proby, obejmacym

198 pacjentow i trwapym 14 tygodni. Uczestnicy badania otrzymywali lewetyracetam w statej dawce
60 mg/kg mc./dobéw dwdch dawkach dobowych).

Zmniejszenie liczby napadéwegziowych w tygodniu o 50% lub wtej, w poréwnaniu do okresu
odniesienia, stwierdzono u 44,6% dzieci leczonych lewetyracetamem oraz u 19,6% pacjentow

11



otrzymupcych placebo. W dhszym okresie leczenia stwierdzono catkowitejpishie napaddw na co
najmniej 6 miesicy u 11,4% pacjentéw, a na rok lub dijyzu 7,2% chorych.

Skutecznosdewetyracetamu u pacjentéw w wieku dziggim (od 1 miesica do 4 lat) oceniono w
badaniu z podwdjniélepa prébg z grupakontrolngplacebo, obejmagym 116 pacjentdéw, z okresem
leczenia wynoscym 5 dni. Pacjenci biacy udziat w badaniu stosowali roztwér doustny w dawce
dobowej 20 mg/kg mc., 25 mg/kg mc., 40 mg/kg mc. lub 50 mg/kg mc., wnpébe od schematu
stopniowego zwikszania dawki dla danego wieku. W badaniu stosowanoegd@0kmg/kg mc./dohe
stopniowo zwgkszapc ja do 40 mg/kg mc./dobav przypadku niemowt w wieku od 1 mieaca do
ponizej 6 miesgcy oraz 25 mg/kg mc./dobstopniowo zwikszapc ja do 50 mg/kg mc./dohev
przypadku niemovwdt i dzieci w wieku od 6 miesty do 4 lat. Catkowita dawka dobowa podawana
byta w dwdéch dawkach podzielonych.

Pierwszorgdowym parametrem skuteczeobyt odsetek odpowiedzi na leczenie (procent pacjentow,
u ktérychsrednia dobowa estos¢ wyskpowania napadow zmniejszyta si>50% w stosunku do
wartasci wyjsciowych) oceniany na podstawie odczytu 48-godzinnego zapisu wideo-EEG przez
wyznaczonagdgoérnie osobpodlegajca zamaskowaniu. Analiza skuteczobébjeta 109 pacjentéw,

u ktorych przeprowadzono co najmniej 24-godzinne badanie wideo-EEG zar6wno w okresie
wyjsciowym, jak i w okresach oceny. U 43,6% pacjentéw leczonych lewetyracetamem i 19,6%
pacjentdéw przyjmujcych placebo zaobserwowano odpowieddeczenie. Wyniki teaszgodne w

calej grupie wiekowej. W przypadku kontynuacji leczenia dtugookresowego u 8,6% pacjentéw napady
nie wystpowatly przez co najmniej 6 miesy, a u 7,8% pacjentow napady nie vgpsiwaty przez co
najmniej rok.

Monoterapia w leczeniu napadoweéziowych lub czsciowych wtérnie uogdélnionych u pacjentéw w
wieku od 16 lat z nowo rozpoznang padaczk

Skutecznosdewetyracetamu w monoterapii oceniano w badaniu w grupach rownolegtych,
przeprowadzonym metogzodwojnie fepej proby, majcym na celu wykazanie rOWNOwesCi
lewetyracetamu i karbamazepiny o kontrolowanym uwalnianiu (CR) u 576 pacjentow w wieku od
16 lat z nowo rozpoznarpadaczl. U pacjenta musiaty wygbowa samoistne napady gxiowe lub
wytacznie uogolnione napady toniczno-kloniczne. Pacjentow przydzielano losowo do grupy
otrzymupcej karbamazepin€R w dawce 400-1200 mg/doh lewetyracetam w dawce

1000-3000 mg/dap Okres leczenia wynosit do 121 tygodni, w zalgci od reakcji pacjenta na
leczenie.

Szeciomieseczny okres bez napadow ganicto u 73,0% leczonych lewetyracetamem oraz u 72,8%
pacjentdéw leczonych karbamazepi@R. Skorygowana rd@ica bezwzgidna wyniosta 0,2% (95% CI:
-7,8 8,2). U ponad potowy pacjentéw napadwpist na okres 12 miesty (56% leczonych
lewetyracetamem i 58,5% leczonych karbamaze@irR).

W badaniu odzwierciedlagym praktyk kliniczna, podawane jednocgaie leki przeciwpadaczkowe
mogty by odstawione u ograniczonej liczby pacjentéw, ktorzy odpowiedzieli na lewetyracetam
stosowany w terapii wspomagegj (36 dorostych pacjentéw z 69).

Terapia wspomagaga w leczeniu napadéw mioklonicznych u dorostych i migdwnrenvieku od
12 lat z mtodziéczg padaczly miokloniczng.

Skutecznosdewetyracetamu oceniano w 16-tygodniowym badaniu porownawczym, kontrolowanym
placebo, przeprowadzonym metqgaladwadjnieslepej proby z udzialem pacjentéw w wieku od 12 lat,
cierpiacych na idiopatycznpadaczk uogdlniora z napadami mioklonicznymi odpowiadeymi
roznym zespotom klinicznym. U wkszo&i pacjentdw rozpoznano miodaiera padaczk
miokloniczna

W badaniu stosowano lewetyracetam w dawce dobowej wyoejsz000 mg, podawanej w dwoch
dawkach podzielonych.

Zmniejszenie liczby dni w tygodniu z napadami mioklonicznymi o 50% lg¢beyistwierdzono u
58,3% leczonych lewetyracetamem i u 23,3% pacjentow przygyeh placebo. W dhszym okresie
leczenia stwierdzono catkowite agienie napadow mioklonicznych na co najmniej 6 misu

28,6% pacjentow, a na rok lub daja 21,0% chorych.

12



Terapia wspomagaga w leczeniu napaddw toniczno-klonicznych pierwotnie uogdlnionych u
dorostych i mtodzigy w wieku od 12 lat z idiopatyezpadaczl uogélniong

Skutecznosdewetyracetamu oceniano w 24-tygodniowym badaniu poréwnawczym, kontrolowanym
placebo, przeprowadzonym metqaadwaojnieslepej proby, z udziatlem dorostych, mtodaie
niewielkiej liczby dzieci, cierpicych na padaczkidiopatyczm uogoélnior z pierwotnie uogolnionymi
napadami toniczno-klonicznymi (PGTC), odpowiaggmi roznym zespotom klinicznym
(mtodzieaczej padaczce mioklonicznej, mtodiizej padaczce z napadamisweadomogi,

dzieckcej padaczce z napadamidngadomdaci oraz padaczce z napadagrand mal wysgpujacymi
po obudzeniu g). W badaniu stosowano lewetyracetam w dawce 3000 mglddbeostych i
mitodziezy oraz 60 mg/kg mc./dohg dzieci, podawanej w dwédch dawkach podzielonych.
Zmniejszenie liczby napadéw PGTC w tygodniu 0 50% lufrejistwierdzono u 72,2% leczonych
lewetyracetamem i u 45,2% pacjentdéw otrzygouch placebo.

W dtuzszym okresie leczenia stwierdzono catkowitepishie napadow toniczno-klonicznych na co
najmniej 6 miesicy u 47,4% pacjentdéw, a na rok lub ddjiz 31,5% chorych.

5.2 Wiasciwosci farmakokinetyczne

Lewetyracetam jest zazkiem dobrze rozpuszczalnym i przendajm. Profil farmakokinetyczny ma
charakter liniowy z niewielkzmienndcia wewratrz- i migdzy-osobnicz. Po wielokrotnym podaniu
nie wystpuje zmiana klirensu. Brak dowodow naglglwiek zmiennosézwiazanaz picia, rag i
rytmem dobowym. Profil farmakokinetyczny jest poréwnywalny u zdrowych ochotnikéw i u
pacjentow z padacak

Ze wzgkdu na fakt, @ wchianianie jest catkowite i ma przebieg liniowy, majprzewidzié stezenie
lewetyracetamu w osoczu na podstawie dawki doustnej lewetyracetamuomajrar mg/kg masy
ciala. Z tego wzgldu, nie ma potrzeby monitorowanigzgnia lewetyracetamu w osoczu.

Wykazano znacica korelacg u dorostych i dzieci poradzy stzeniem w §inie i w osoczu (stosunek
stezenia wélinie do stzenia w osoczu wahaksod 1 do 1,7 dla leku w postaci tabletek i po
4 godzinach po podaniu dla leku w postaci roztworu doustnego).

Dorasli i mtodziez

Wchtanianie

Lewetyracetam jest szybko wchtaniany po podaniu doustnym. Catkowita goa@sipo podaniu
doustnym wynosi prawie 100%.

Stezenie maksymalne w 0soczuq(£) jest osigane po 1,3 godziny po podaniueZ&hie w stanie
stacjonarnym oggane jest po 2 dniach, w przypadku schematu dawkowania dwa razy na dobe
Po podaniu pojedynczej dawki 1000 mezshie maksymalne (&) wynosi zazwyczaj 31 pg/ml, a po
podaniu wielokrotnym 1000 mg dwa razy na d@hg, wynosi 43 pg/mil.

Stopier wchtaniania nie zaly od dawki i nie zmienia sipod wptywem pokarmu.

Dystrybucja

Brak dos¢pnych danych dotyezych przenikania produktu do tkanek u ludzi.

Ani lewetyracetam, ani jego gtdbwny metabolit, nieaisic w sposob istotny z biatkami osocza
(<10%). Obgtosc dystrybucji lewetyracetamu wynosi okoto 0,5 do 0,7 I/kg, jest to wardiokzona
do catkowitej obgtosci wody w organizmie.

Metabolizm

U ludzi lewetyracetam nie jest metabolizowany w znacznym stopniu. Gtéwny szlak metabolizmu
(24% dawki) stanowi enzymatyczna hydroliza grupy acetamidowej. Wytwarzanie gtbwnego
metabolitu, ucb LO57, nie zachodzi przy wspotudziadeebowych izoenzymow cytochromysk
Hydrolize grupy acetamidowej stwierdzono w wielu tkankach, w tym w komaorkach krwi. Metabolit
ucb LO57 jest nieaktywny farmakologicznie.
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Zidentyfikowano take dwa inne metabolity. Jeden z nich powstaje przez hydroksyli@tjcienia
pirolidynowego (1,6% dawki), a drugi przez otwarcie fgemia pirolidynowego (0,9% dawki). Inne
niezidentyfikowane sktadniki stanowiylko 0,6% dawki.

Nie udowodniono przemiany enancjomerycanejivoani dla lewetyracetamu, ani dla jego gtébwnego
metabolitu.

In vitro wykazano, & lewetyracetam oraz jego gtbwny metabolit nie hamowaty akt§eingidwnych
izomerdéw ludzkiego watrobowego cytochromu g (CYP3A4, 2A6, 2C9, 2C19, 2D6, 2E1 i 1A2),
glukuronylotransferazy (UGT1A1 i UGT1A6) ani aktywiohydroksylazy epoksydowej. Ponadto
lewetyracetam nie wplywia vitro na glukuronidaegj kwasu walproinowego.

W hodowlach ludzkich hepatocytow lewetyracetam nie wywierat wptywu lub miat niewielki wptyw
na CYP1A2, SULT1EL lub UGT1ALl. Lewetyracetam powodowat tagaaihakck CYP2B6 i
CYP3A4. Danen vitro i dane dotyczce interakcjin vivo z doustnymirodkami antykoncepcyjnymi,
digoksynai warfarynawykazaly, & nie naley oczekiwa znacznej indukcji enzymatyczriejvivo.
Dlatego interakcje lewetyracetamu z innymi substancjami lub odwretmiet® prawdopodobne.

Wydalanie
Okres péitrwania u oséb dorostych wynosi 7+1 godzin i nie zmiegia galeznosci od dawki, drogi

podania lub po podaniu wielokrotnynregini catkowity klirens wynosi 0,96 ml/min/kg mc.

Gléwna drog: wydalania stanowi wydalanie z moczemednio 95% dawki (okoto 93% dawki jest
wydalone w cigu 48 godzin). Wydalanie z katem stanowi tylko ok. 0,3% dawki.

W ciagu pierwszych 48 godzin catkowite wydalanie z moczem lewetyracetamu i jego gtbwnego
metabolitu stanowi odpowiednio 66% i 24% dawki.

Klirens nerkowy lewetyracetamu i ucb LO57 wynosi odpowiednio 0,6 ml/min/kg mc. i

4,2 ml/min/kg mc., co wskazuje na t@ lewetyracetam jest wydalany na drodze filtracji
kiebuszkowej z nagpowa reabsorpg kanalikowy oraz & jego gtowny metabolit jest réwriie
wydalany przez aktywne wydzielanie kanalikowe, niezakeod filtracji kkbuszkowej. Wydalanie
lewetyracetamu jest skorelowane z klirensem kreatyniny.

Osoby w podesztym wieku
U 0s6b w podesztym wieku okres pottrwaniagsiza st 0 ok. 40% (10 do 11 godzin). Jest to
Zwigzane ze zmniejszongydolnogcia nerek w tej populacji (patrz punkt 4.2).

Zaburzenie czynna$ nerek

Catkowity klirens lewetyracetamu oraz jego gidbwnego metabolitu jest skorelowany z klirensem
kreatyniny. Z tego wzgtu, u pacjentéw z umiarkowanymi orazatiimi zaburzeniami czynrigi
nerek zaleca siodpowiednie dostosowanie dobowej dawki podtrzyeejjproduktu Levetiracetam
Actavis Group, na podstawie klirensu kreatyniny (patrz punkt 4.2).

U dorostych pacjentéw w stadium schytkowej niewydétihoerek z bezmoczem, okres poéttrwania
wynosit okoto 25 godzin w okresie pogdry dializami i okoto 3,1 godziny podczas dializy. Podczas
typowej 4-godzinnej dializy zostaje useig 51% lewetyracetamu.

Zaburzenie czynnas watroby

U 0s6b z tagodnymi i umiarkowanymi zaburzeniami czyonaatroby nie stwierdzono istotnej
zmiany klirensu lewetyracetamu. Uakszo<i 0séb z aizkimi zaburzeniami czynnos watroby,
klirens lewetyracetamu byt zmniejszony o ponad 50% z powodu wspolisgjigpburzonej
czynno<i nerek (patrz punkt 4.2).

Dzieci i mlodzig

Dzieci (od 4 do 12 lat)
Po podaniu doustnym pojedynczej dawki (20 mg/kg mc.) dzieciom (od 6 do 12 lat) chorym na
padaczk okres pottrwania lewetyracetamu wynosit 6,0 godzin. Klirens przeliczany nacmésjest o
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okoto 30% wekszy niz u 0s6b dorostych chorych na padagczk

Po podaniu wielokrotnym dawki (20 do 60 mg/kg mc./datgieciom z padaczak(od 4 do 12 lat)
lewetyracetam byt szybko wchianianyg&inie maksymalne w osoczu wysdwato od 0,5 do

1,0 godziny po podaniu. Zaobserwowano proporcjonalnekszanie wchianiania liniowego i dawki
dla stzenia maksymalnego i obszaru pod krzy@kres potowicznej eliminacji wynosit okoto

5 godzin. Pozorny catkowity klirens z organizmu wynosit 1,1 ml/min/kg mc.

Niemowlkta i dzieci (od 1 miegta do 4 lat)

Po podaniu pojedynczej dawki (20 mg/kg mc.) 100 mg/ml roztworu doustnego dzieciom chorym na
padaczk (od 1 miesica do 4 lat), lewetyracetam byt szybko wchtanianygzesie maksymalne w
osoczu zaobserwowano po uptywie okoto 1 godziny od podania leku. Wyniki bada
farmakokinetycznych wykazatyezokres pottrwania byt krétszy (5,3 godziny} nidorostych

(7,2 godziny) i pozorny klirens z organizmu byt szybszy (1,5 ml/min/kg me Q) dorostych

(0,96 ml/min/kg mc.).

W populacyjnej analizie farmakokinetycznej przeprowadzonej u pacjentow w wieku od dcan@si
16 lat, masa ciata byta w znacy sposob powizana z pozornym klirensem (klirens wzrastat wraz ze
wzrostem masy ciata) i pozoradpjetoscia dystrybuciji. ROwnie wiek wptywat na oba parametry.

Efekt ten byt wyrany u mtodszych dzieci i zmniejszatsiraz z wiekiem, a u dzieci w wieku okoto

4 lat tracit znaczenie.

W obu populacyjnych analizach farmakokinetycznych obserwowangkzzgnie pozornego klirensu
lewetyracetamu o okoto 20%, podczas jednoczesnego podawania z lekami przeciwpadaczkowymi
indukujacymi enzymy.

5.3 Przedkliniczne dane o bezpiecastwie

W oparciu o standardowo przeprowadzone badania niekliniczne gogyfzemakologii,
bezpieczéstwa, genotoksycznokoraz rakotwoérczad, nie stwierdzono szczegoélnego ryzyka
stosowania u ludzi.

U szczurdéw i w mniejszym stopniu u myszy, po podobnej jak u ludzi ekspozycji, obserwowano
dziatania niepoaane, ktérych nie stwierdzono w badaniach klinicznych, a ktére, migf znaczenie
w praktyce klinicznej i objawy te obejmuymiany w watrobie, wskazujce na reakcje adaptacyjne, tj.
zwiekszenie masy i przerostadkowe] czsci zrazika, nacieczenie ttuszczowe orazekszenie
aktywnogi enzymow witrobowych w osoczu.

Nie zaobserwowano dzid@aiepozganych wptywajcych na ptodnoséub reprodukej u samic i

samcow szczuréw po zastosowaniu dawek do 1800 mg/kg mc[@lodey wikszych od

maksymalnej zalecanej dawki dla ludzi (ang. MRHD, maximum recommended human daily dose) w
przeliczeniu na mg/fhw pokoleniu F1 oraz ich rodzicow.

Przeprowadzono dwa badania dotaz rozwoju zarodkowo-ptodowego (ang. EFD, embryo-fetal
development) na szczurach, po zastosowaniu dawek 400, 1200 i 3600 mg/kg md/patyeym z
dwoch bada EFD po zastosowaniu dawki 3600 mg/kg mc./dobgerwowano niewielkie
zmniejszenie masy ptodu zygane z marginalnym zekszeniem wysfpowania
zmian/nieprawidtowaosi szkieletowych. Nie zaobserwowano wptywu nadrtelnos¢zarodkow ani
zwigkszonej czstasci wad rozwojowych. Dawka, po ktorej nie obserwugedsiatania niepozdanego
(ang. NOAEL No Observed Adverse Effect Level), wynosita 3600 mg/kg maldatigzarnych
samic szczuréw (12-krotnosnaksymalnej zalecanej dawki dla ludzi w przeliczeniu na mg/m
1200 mg/kg mc./dobdla ptodéw.

Przeprowadzono cztery badania rozwoju zarodkowo-ptodowego na krélikach, przy zastosowaniu
dawek 200, 600, 800, 1200 i 1800 mg/kg mc./ddmwka 1800 mg/kg mc./dolppwodowata istotng
toksyczndé¢ dla ckzarnej samicy i zmniejszenie masy ciata ptoduazame ze zwkszory czstoLia
wystepowania ptodéw z nieprawidtowokami uktadu kizenia/szkieletowymi. Dawka NOAEL
wyniosta <200 mg/kg mc./dolla samic i 200 mg/kg mc./dololta ptodow (rowne dawce MRHD w
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przeliczeniu na mg/f

Przeprowadzono badanie dotyce rozwoju okoto- i poporodowego u szczurdw przy zastosowaniu
dawek lewetyracetamu 70, 350 i 1800 mg/kg mc./dBlayka NOAEL wyniosta

>1800 mg/kg mc./dobdla samic FO i dla przgwalnogi, wzrostu i rozwoju potomstwa F1, do
momentu zakiczeniazywienia mlekiem matki (6-krotrié dawki MRHD w przeliczeniu na mgfn

W badaniach na zwiegiach, na noworodkach oraz mtodych osobnikach szczuréw i pséw nie
zaobserwowano dziataniepozglanych w standardowych punktach kowych dotyczcych rozwoju
lub dojrzewania, przy stosowaniu dawek do 1800 mg/kg mc./(Bhe-krotnosé¢dawki MRHD w
przeliczeniu na mg/f

6. SZCZEGOLOWE DANE FARMACEUTYCZNE
6.1 Wykaz substancji pomocniczych

Sodu cytrynian

Kwas cytrynowy jednowodny

Metylu parahydroksybenzoesan (E218)
Propylu parahydroksybenzoesan (E216)
Amonowy glicyryzynian

Gliceryna

Glicerol (E422)

Maltytol ciekty (E965)

Acesulfam potasowy (E950)

Aromat winogronowy (zawiera glikol propylenowy)
Woda oczyszczona

6.2 Niezgodno§i farmaceutyczne
Nie dotyczy.
6.3 Okres wahosci

2 lata.
Po pierwszym otwarciu: 4 miesie.

6.4 Specjalngrodki ostroznosci podczas przechowywania

Brak szczegolnychrédkow ostronosci dotyczicych przechowywania.

6.5 Rodzaji zawartosé¢opakowania

Pudetko tekturowe zawiera: butelk ciemnego szkia (typ 1ll) o pojemrms300 ml, zamknita biak
zakretka zabezpieczaga przed otwarciem przez dzieci, wykonanpolipropylenu; 10 ml strzykawk
do odmierzania dawki (polipropylen, polietylen).

Pudetko tekturowe zawiera: butelk ciemnego szkia (typ 1ll) o pojemrms300 ml, zamknita biak
zakretka zabezpieczaga przed otwarciem przez dzieci, wykonanpolipropylenu; 3 ml strzykavek
do odmierzania dawki (polipropylen, polietylenj¢znik do strzykawki (polietylen).

Pudetko tekturowe zawiera: butelk ciemnego szkifa (typ 1) o pojemreds$300 ml, zamkrita bialy
zakretka zabezpieczaga przed otwarciem przez dzieci, wykonanpolipropylenu; 1 ml strzykavek

do odmierzania dawki (polipropylen, polietylenj¢znik do strzykawki (polietylen).

Nie wszystkie wielkodi opakowa musz znajdowé sie w obrocie.
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6.6 Specjalne&rodki ostroznosci dotyczace usuwania

Wszelkie niewykorzystane resztki produktu leczniczego lub jego odpady nelenac¢zgodnie z
lokalnymi przepisami.

7. PODMIOT ODPOWIEDZIALNY POSIADAJA CY POZWOLENIE NA
DOPUSZCZENIE DO OBROTU

Actavis Group PTC ehf.
Reykjavikurvegi 76-78
220 Hafnarfjoréur
Islandia

8.  NUMER (-Y) POZWOLENIA( N) NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU

9. DATA WYDANIA PIERWSZEGO POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO
OBROTU/DATA PRZEDLU ZENIA POZWOLENIA

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

Szczegdétowe informacje o tym produkcie leczniczyndastpne na stronie internetowej Europejskiej
Agencji Lekow_http://www.ema.europa.eu
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ANEKS I
WYTWORCA ODPOWIEDZIALNY ZA ZWOLNIENIE SERII

WARUNKI LUB OGRANICZENIA DOTYCZ ACE
ZAOPATRZENIA | STOSOWANIA

INNE WARUNKI | WYMAGANIA DOTYCZ ACE
DOPUSZCZENIA DO OBROTU
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A.  WYTWORCA ODPOWIEDZIALNY ZA ZWOLNIENIE SERII

Nazwa i adres wytwoércy odpowiedzialnego za zwolnienie serii

Balkanpharma-Troyan AD
1 Krayrechna Str.
BG-5600 Troyan

Bulgaria

B. WARUNKI LUB OGRANICZENIA DOTYCZ ACE ZAOPATRZENIA | STOSOWANIA

Produkt leczniczy wydawany z przepisu lekarza.

C. INNE WARUNKI I WYMAGANIA DOTYCZ ACE DOPUSZCZENIA DO OBROTU

System nadzoru nad bezpieig®vem stosowania produktéw leczniczych

Podmiot odpowiedzialny musi zapewnby system nadzoru nad bezpiettevem stosowania

produktow leczniczych, przedstawiony w module 1.8.1 dokumentacji do pozwolenia na dopuszczenie
do obrotu, byt zorganizowany i prawidtowo funkcjonowat przed dopuszczeniem i po dopuszczeniu
produktu leczniczego do obrotu.

PSUR

Kalendarz sktadania raportu o bezpigsteie (PSUR) powinien hyzgodny z kalendarzem sktadania
PSUR produktu referencyjnego. Dodatkowo, pgitny rocznymi raportami PSUR, muday¢

skladane 6-miestzne specjalne raporty o bezpiatstievie stosowania produktu u dzieci po)i

4 roku ¥cia, & do czasu innej decyzji CHMP.

. WARUNKI | OGRANICZENIA DOTYCZ ACE BEZPIECZNEGO | SKUTECZNEGO
STOSOWANIA PRODUKTU

Nie dotyczy.
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ANEKS 111

OZNAKOWANIE OPAKOWA N | ULOTKA DLA PACJENTA
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A. OZNAKOWANIE OPAKOWA N
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INFORMACJE ZAMIESZCZANE NA OPAKOWANIACH ZEWN ETRZNYCH

Butelka 300 ml z 1 ml strzykawlg (pudetko tekturowe)

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Levetiracetam Actavis Group 100 mg/ml roztwoér doustny
Lewetyracetam
Dla dzieci w wieku od 1 miegta do 6 miescy.

2.  ZAWARTO SC SUBSTANCJI CZYNNEJ(YCH)

Kazdy ml roztworu zawiera 100 mg lewetyracetamu.

3. WYKAZ SUBSTANCJI POMOCNICZYCH

Zawiera E216, E218 i maltytol ciekly (E965). Dodatkowe informacje w ulotce dla pacjenta.

4. POSTAC FARMACEUTYCZNA | ZAWARTO SC OPAKOWANIA

300 ml, roztwor doustny z 1 ml strzykagvfoustnai tacznikiem.

5.  SPOSOB | DROGA(I) PODANIA

Nalezy zapozna sk z trescia ulotki przed zastosowaniem leku.
Podanie doustne.

6. OSTRZEZENIE DOTYCZ ACE PRZECHOWYWANIA PRODUKTU LECZNICZEGO
W MIEJSCU NIEDOST EPNYM | NIEWIDOCZNYM DLA DZIECI

Lek przechowywaw miejscu niedogpnym i niewidocznym dla dzieci.

‘ 7. INNE OSTRZEZENIA SPECJALNE, JESLI KONIECZNE

8.  TERMIN WA ZNOSCI

Termin wanaosci (EXP):
Stosowa do 4 miesicy po pierwszym otwarciu butelki.

9. WARUNKI PRZECHOWYWANIA
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10.

SPECJALNE SRODKI OSTRO ZNOSCI DOTYCZ ACE USUWANIA NIEZU ZYTEGO
PRODUKTU LECZNICZEGO LUB POCHODZ ACYCH Z NIEGO ODPADOW, JE SLI
WLA SCIWE

11.

NAZWA | ADRES PODMIOTU ODPOWIEDZIALNEGO

Actavis Group PTC ehf.
220 Hafnarfjérour
Islandia

| 12.

NUMER(Y) POZWOLENIA( N) NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU

| 13

NUMER SERII

Nr serii (Lot):

| 14,

OGOLNA KATEGORIA DOST EPNOSCI

Produkt leczniczy wydawany z przepisu lekarza.

| 15.

INSTRUKCJA UZYCIA

| 16.

INFORMACJA PODANA SYSTEMEM BRAILLE’A

Levetiracetam Actavis Group 100 mg/ml
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INFORMACJE ZAMIESZCZANE NA OPAKOWANIACH BEZPO

Butelka 300 ml z 1 ml strzykawlg (etykieta)

SREDNICH

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Levetiracetam Actavis Group 100 mg/ml roztwoér doustny
Lewetyracetam
Dla dzieci w wieku od 1 miegta do 6 miescy.

2.  ZAWARTO SC SUBSTANCJI CZYNNEJ(YCH)

Kazdy ml roztworu zawiera 100 mg lewetyracetamu.

3. WYKAZ SUBSTANCJI POMOCNICZYCH

Zawiera E216, E218 i maltytol ciekly (E965).

4. POSTAC FARMACEUTYCZNA | ZAWARTO SC OPAKOWANIA

300 ml, roztwor doustny

Nalezy zastosowal ml strzykawk doustnai tacznik, zahczone do opakowania.

5. SPOSOB | DROGA(l) PODANIA

Nalezy zapozné si¢ z trescia ulotki przed zastosowaniem leku.
Podanie doustne.

6. OSTRZEZENIE DOTYCZ ACE PRZECHOWYWANIA PRODUKTU LECZNICZEGO
W MIEJSCU NIEDOSTEPNYM | NIEWIDOCZNYM DLA DZIECI

Lek przechowywaw miejscu niedogpnym i niewidocznym dla dzieci.

‘ 7. INNE OSTRZEZENIA SPECJALNE, JESLI KONIECZNE

8. TERMIN WA ZNOSCI

EXP
Stosowa do 4 miesicy po pierwszym otwarciu butelki.

9. WARUNKI PRZECHOWYWANIA
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10.

SPECJALNE SRODKI OSTRO ZNOSCI DOTYCZ ACE USUWANIA NIEZU ZYTEGO
PRODUKTU LECZNICZEGO LUB POCHODZ ACYCH Z NIEGO ODPADOW, JE SLI
WLA SCIWE

|11.  NAZWA | ADRES PODMIOTU ODPOWIEDZIALNEGO
[logo Actavis]
| 12.  NUMER(Y) POZWOLENIA( N) NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU
| 13.  NUMER SERIl
Lot
| 14.  OGOLNA KATEGORIA DOST EPNOSCI
| 15, INSTRUKCJA UZYCIA

| 16.

INFORMACJA PODANA SYSTEMEM BRAILLE'A
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INFORMACJE ZAMIESZCZANE NA OPAKOWANIACH ZEWN ETRZNYCH

Butelka 300 ml z 3 ml strzykawlg (pudetko tekturowe)

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Levetiracetam Actavis Group 100 mg/ml roztwoér doustny
Lewetyracetam
Dla dzieci w wieku od 6 miegty do 4 lat.

2. ZAWARTO SC SUBSTANCJI CZYNNEJ(YCH)

Kazdy ml roztworu zawiera 100 mg lewetyracetamu.

3. WYKAZ SUBSTANCJI POMOCNICZYCH

Zawiera E216, E218 i maltytol ciekly (E965). Dodatkowe informacje w ulotce dla pacjenta.

4. POSTAC FARMACEUTYCZNA | ZAWARTO SC OPAKOWANIA

300 ml, roztwor doustny z 3 ml strzykagvfoustnai tacznikiem.

5. SPOSOB | DROGA(l) PODANIA

Nalezy zapozna sk z trescia ulotki przed zastosowaniem leku.
Podanie doustne.

6. OSTRZEZENIE DOTYCZ ACE PRZECHOWYWANIA PRODUKTU LECZNICZEGO
W MIEJSCU NIEDOST EPNYM | NIEWIDOCZNYM DLA DZIECI

Lek przechowywaw miejscu niedogpnym i niewidocznym dla dzieci.

‘ 7. INNE OSTRZEZENIA SPECJALNE, JESLI KONIECZNE

| 8. TERMIN WA ZNOSCI

Termin wanaosci (EXP):
Stosowad do 4 miesicy po pierwszym otwarciu butelki.

9. WARUNKI PRZECHOWYWANIA

10. SPECJALNE SRODKI OSTROZNOSCI DOTYCZ ACE USUWANIA NIEZU ZYTEGO
PRODUKTU LECZNICZEGO LUB POCHODZ ACYCH Z NIEGO ODPADOW, JE SLI
WLA SCIWE
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11. NAZWA | ADRES PODMIOTU ODPOWIEDZIALNEGO

Actavis Group PTC ehf.
220 Hafnarfjorour
Islandia

| 12.  NUMER(Y) POZWOLENIA( N) NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU

| 13.  NUMER SERIl

Nr serii (Lot):

| 14.  OGOLNA KATEGORIA DOST EPNOSCI

Produkt leczniczy wydawany z przepisu lekarza.

‘ 15. INSTRUKCJA UZYCIA

‘ 16. INFORMACJA PODANA SYSTEMEM BRAILLE’A

Levetiracetam Actavis Group 100 mg/ml
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INFORMACJE ZAMIESZCZANE NA OPAKOWANIACH BEZPO

Butelka 300 ml z 3 ml strzykawlg (etykieta)

SREDNICH

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Levetiracetam Actavis Group 100 mg/ml roztwoér doustny
Lewetyracetam
Dla dzieci w wieku od 6 miegty do 4 lat.

2.  ZAWARTO SC SUBSTANCJI CZYNNEJ(YCH)

Kazdy ml roztworu zawiera 100 mg lewetyracetamu.

3. WYKAZ SUBSTANCJI POMOCNICZYCH

Zawiera E216, E218 i maltytol ciekly (E965).

4. POSTAC FARMACEUTYCZNA | ZAWARTO SC OPAKOWANIA

300 ml, roztwor doustny

Nalezy zastosowa3 ml strzykawk doustnai tacznik, zahczone do opakowania.

5. SPOSOB | DROGA(l) PODANIA

Nalezy zapozné si¢ z trescia ulotki przed zastosowaniem leku.
Podanie doustne.

6. OSTRZEZENIE DOTYCZ ACE PRZECHOWYWANIA PRODUKTU LECZNICZEGO
W MIEJSCU NIEDOSTEPNYM | NIEWIDOCZNYM DLA DZIECI

Lek przechowywaw miejscu niedogpnym i niewidocznym dla dzieci.

‘ 7. INNE OSTRZEZENIA SPECJALNE, JESLI KONIECZNE

8. TERMIN WA ZNOSCI

EXP
Stosowa do 4 miesicy po pierwszym otwarciu butelki.

9. WARUNKI PRZECHOWYWANIA

28




10.

SPECJALNE SRODKI OSTRO ZNOSCI DOTYCZ ACE USUWANIA NIEZU ZYTEGO
PRODUKTU LECZNICZEGO LUB POCHODZ ACYCH Z NIEGO ODPADOW, JE SLI
WLA SCIWE

|11.  NAZWA | ADRES PODMIOTU ODPOWIEDZIALNEGO
[logo Actavis]
| 12.  NUMER(Y) POZWOLENIA( N) NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU
| 13.  NUMER SERIl
Lot
| 14.  OGOLNA KATEGORIA DOST EPNOSCI
| 15, INSTRUKCJA UZYCIA

| 16.

INFORMACJA PODANA SYSTEMEM BRAILLE'A
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INFORMACJE ZAMIESZCZANE NA OPAKOWANIACH ZEWN ETRZNYCH

Butelka 300 ml z 10 ml strzykawlg (pudetko tekturowe)

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Levetiracetam Actavis Group 100 mg/ml roztwoér doustny
Lewetyracetam
Dla dorostych i dzieci w wieku od 4 lat i starszych.

2.  ZAWARTO SC SUBSTANCJI CZYNNEJ(YCH)

Kazdy ml roztworu zawiera 100 mg lewetyracetamu.

3. WYKAZ SUBSTANCJI POMOCNICZYCH

Zawiera E216, E218 i maltytol ciekly (E965). Dodatkowe informacje w ulotce dla pacjenta.

4. POSTAC FARMACEUTYCZNA | ZAWARTO SC OPAKOWANIA

300 ml, roztwor doustny z 10 ml strzykaawtoustna

5. SPOSOB | DROGA(l) PODANIA

Nalezy zapozna sk z trescia ulotki przed zastosowaniem leku.
Podanie doustne.

6. OSTRZEZENIE DOTYCZ ACE PRZECHOWYWANIA PRODUKTU LECZNICZEGO
W MIEJSCU NIEDOST EPNYM | NIEWIDOCZNYM DLA DZIECI

Lek przechowywaw miejscu niedogpnym i niewidocznym dla dzieci.

‘ 7. INNE OSTRZEZENIA SPECJALNE, JESLI KONIECZNE

| 8. TERMIN WA ZNOSCI

Termin wanaosci (EXP):
Stosowad do 4 miesicy po pierwszym otwarciu butelki.

9. WARUNKI PRZECHOWYWANIA

10. SPECJALNE SRODKI OSTROZNOSCI DOTYCZ ACE USUWANIA NIEZU ZYTEGO
PRODUKTU LECZNICZEGO LUB POCHODZ ACYCH Z NIEGO ODPADOW, JE SLI
WLA SCIWE
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11. NAZWA | ADRES PODMIOTU ODPOWIEDZIALNEGO

Actavis Group PTC ehf.
220 Hafnarfjorour
Islandia

| 12.  NUMER(Y) POZWOLENIA( N) NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU

| 13.  NUMER SERIl

Nr serii (Lot):

| 14.  OGOLNA KATEGORIA DOST EPNOSCI

Produkt leczniczy wydawany z przepisu lekarza.

‘ 15. INSTRUKCJA UZYCIA

‘ 16. INFORMACJA PODANA SYSTEMEM BRAILLE’A

Levetiracetam Actavis Group 100 mg/ml
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INFORMACJE ZAMIESZCZANE NA OPAKOWANIACH BEZPO

Butelka 300 ml z 10 ml strzykawly (etykieta)

SREDNICH

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Levetiracetam Actavis Group 100 mg/ml roztwoér doustny
Lewetyracetam
Dla dorostych i dzieci w wieku od 4 lat i starszych.

2.  ZAWARTO SC SUBSTANCJI CZYNNEJ(YCH)

Kazdy ml roztworu zawiera 100 mg lewetyracetamu.

3. WYKAZ SUBSTANCJI POMOCNICZYCH

Zawiera E216, E218 i maltytol ciekly (E965).

4. POSTAC FARMACEUTYCZNA | ZAWARTO SC OPAKOWANIA

300 ml, roztwor doustny

Nalezy zastosowa 10 ml strzykawk doustn, zahczonado opakowania.

5. SPOSOB | DROGA(l) PODANIA

Nalezy zapozné si¢ z trescia ulotki przed zastosowaniem leku.
Podanie doustne.

6. OSTRZEZENIE DOTYCZ ACE PRZECHOWYWANIA PRODUKTU LECZNICZEGO
W MIEJSCU NIEDOSTEPNYM | NIEWIDOCZNYM DLA DZIECI

Lek przechowywaw miejscu niedogpnym i niewidocznym dla dzieci.

‘ 7. INNE OSTRZEZENIA SPECJALNE, JESLI KONIECZNE

8. TERMIN WA ZNOSCI

EXP
Stosowa do 4 miesicy po pierwszym otwarciu butelki.

9. WARUNKI PRZECHOWYWANIA
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10.

SPECJALNE SRODKI OSTRO ZNOSCI DOTYCZ ACE USUWANIA NIEZU ZYTEGO
PRODUKTU LECZNICZEGO LUB POCHODZ ACYCH Z NIEGO ODPADOW, JE SLI
WLA SCIWE

|11.  NAZWA | ADRES PODMIOTU ODPOWIEDZIALNEGO
[logo Actavis]
| 12.  NUMER(Y) POZWOLENIA( N) NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU
| 13.  NUMER SERIl
Lot
| 14.  OGOLNA KATEGORIA DOST EPNOSCI
| 15, INSTRUKCJA UZYCIA

| 16.

INFORMACJA PODANA SYSTEMEM BRAILLE'A
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B. ULOTKA DLA PACJENTA
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ULOTKA DLA PACJENTA: INFORMACJADLA U ZYTKOWNIKA
Levetiracetam Actavis Group 100 mg/ml roztwér doustny
Lewetyracetam

Nalezy zapoznaésie z trescig ulotki przed zastosowaniem leku.

- Nalezy zachowa te ulotke, aby w razie potrzeby még ponownie przeczyta

- Nalezy zwréck sie do lekarza lub farmaceuty w razie jakichkolwiek dalszyatpliwvosci.

- Lek ten przepisanaisle okrelonej osobie. Nie naiy go przekazywainnym. Lek moe
zaszkodzi innej osobie, nawet §k objawy jej choroby g takie same.

- Jesli nasili sk ktorykolwiek z objawéw niepodanych lub wysipia jakiekolwiek objawy
niepozagdane niewymienione w ulotce, naygpowiedzi€ o tym lekarzowi lub farmaceucie.

Spis tresci ulotki':

Co to jest lek Levetiracetam Actavis Group i w jakim cedugsi stosuje
Informacje wane przed zastosowaniem leku Levetiracetam Actavis Group
Jak stosowalek Levetiracetam Actavis Group

Mozliwe dziatania niepozdane

Jak przechowywalek Levetiracetam Actavis Group

Inne informacje

o0 A LNE

1 CO TO JEST LEK LEVETIRACETAM ACTAVIS GROUP | W JAKIM CELU SI  E GO
STOSUJE

Lek Levetiracetam Actavis Group 100 mg/ml roztwér doustny jest lekiem przeciwpadaczkowym
(lekiem stosowanym w leczeniu napadéw w padaczce).

Lek Levetiracetam Actavis Group jest stosowany:
. jako jedyny lek w leczeniu napaddwesziowych wtérnie uogdlnionych lub bez wtérnego
uogolnienia u pacjentéw w wieku od 16 lat z nowo zdiagnozowadaczk.
. jako dodatkowy lek poza innym lekiem przeciwpadaczkowym:
» U pacjentéw w wieku od 1 miegia w leczeniu napadow gziowych wtornie
uogolnionych lub bez wtérnego uogdlnienia,
« U pacjentow w wieku od 12 lat z mtodiéza padaczl mioklonicznaw leczeniu napadéw
mioklonicznych,
» U pacjentéw w wieku od 12 lat z idiopatyczmadaczk uogélniorn, w leczeniu napaddw
toniczno-klonicznych pierwotnie uogaélnionych.

2. INFORMACJE WA ZNE PRZED ZASTOSOWANIEM LEKU LEVETIRACETAM
ACTAVIS GROUP

Kiedy nie stosowadeku Levetiracetam ActavisGroup
. W przypadku uczulenia (nadvtavosci) na lewetyracetam lub na ktérykolwiek sktadnik leku
Levetiracetam Actavis Group.

Kiedy zachowaészczegoln ostroznosé stosujac lek Levetiracetam ActavisGroup

. Jeli stwierdzono u pacjenta chorgherek, nalgy stosowa si¢ do zalec# lekarza. Lekarz mee
podja¢ decyzg o dostosowaniu dawkowania.

. Jeili zaobserwowano jakiekolwiek spowolnienie wzrostu lub niespodziewane przedwczesne
dojrzewanie dziecka, nate skontaktowa sie z lekarzem.

. W razie nasilenia sinapadéw drgawkowych (np.: zkiszenie liczby napaddéw), naje
skontaktowa si¢ z lekarzem.
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. U niektérych pacjentéw leczonych lekami przeciwpadaczkowymi, takimi jak lewetyracetam,
wystepowaly myéli o samookaleczeniu lub rily samobodjcze. W przypadku objawow depres;ji
i (lub) mysli samobdjczych nalegy skontaktowa sie z lekarzem.

Stosowanie leku Levetiracetam Actavis Group z innymi lekami
Nalezy powiedzi€ lekarzowi lub farmaceucie wszystkich przyjmowanych aktualnie lub ostatnio
lekach, réwnie tych, ktére wydawaneasez recepty.

Stosowanie leku Levetiracetam Actavis Group z jedzeniem i piciem
Lek Levetiracetam Actavis Group mue przyjmowa z positkiem lub bez positku. Ze wagiow
bezpieczastwa podczas przyjmowania leku Levetiracetam Actavis Group nigynaitealkoholu.

Ciaza i karmienie piersia

Przed zastosowaniem jakiegokolwiek leku pplporadzt sig lekarza lub farmaceuty.

Nalezy poinformowé lekarza, jeeli pacjentka jest lub nie by w ciazy.

Lek Levetiracetam Actavis Group nie powiniert lsfosowany w aizy, jezeli nie jest to bezwzgtinie
konieczne. Ryzyko dla ptodu nie jest znane. W badaniach na ziaiendewetyracetam podawany w
dawkach w¢kszych n stosowane w celu kontroli napadéw drgawkowych, wykazat niejaaa
wplyw na rozrodczosé

Podczas leczenia nie zalecalsarmienia piergi.

Prowadzenie pojazdéw i obstugiwanie maszyn

Lek Levetiracetam Actavis Group nezaburzé zdolnos¢prowadzenia pojazddw i obstugiwania
narzdzi lub maszyn, gdystosowanie tego leku mepowodowéa sennéc. Jest to bardziej
prawdopodobne na pagku leczenia lub po zwkszeniu dawki leku. Nie zaleca$rowadzenia
pojazddéw i obstugi maszyn, dopdki nie jest znany wptyw leku na zdopaxjénta do wykonywania
tych czynnoéi.

Wazne informacje o niektorych sktadnikach leku Levetiracetam Actavis Group

Lek Levetiracetam Actavis Group roztwér doustny zawiera metylu parahydroksybenzoesan (E218) i
propylu parahydroksybenzoesan (E216), ktore ywagnotac reakcg alergiczna(opomion). Lek
Levetiracetam Actavis Group roztwor doustny zawiera maltytaklistwierdzono wczmiej u

pacjenta nietoleranghiektorych cukréw, pacjent powinien skontaktéve® z lekarzem przed

przyjeciem leku.

3. JAK STOSOWAC LEK LEVETIRACETAM ACTAVIS GROUP

Lek Levetiracetam Actavis Group najezawsze stosowazgodnie z zaleceniami lekarza. W razie
watpliwosci nalery skontaktowa si¢ z lekarzem.

Lek Levetiracetam Actavis Group musidygrzyjmowany dwa razy na dojxano i wieczorem, mniej
wiecej o tej samej porze kdego dnia.

Roztwér doustny naky przyjmowa zgodnie z zaleceniami lekarza.

Monoterapia

Dawka u dorostych i mtodziey (w wieku od 16 lat):

Zazwyczaj stosowana dawka: od 10 ml (1000 mg) do 30 ml (3000 mg) napdalzéelone na dwie
dawki na dobe

Jezeli pacjent przyjmuje lek Levetiracetam Actavis Group po raz pierwszy, lekarz zaleci najpierw
mniejsza dawke przez 2 tygodnie, a dopiero potem najmniggazwyczaj stosowardawle.

L eczenie wspomagajgce
Dawka u dorostych i mtodziey (w wieku od 12 do 17 lat) o masie ciata 50 kg lub powsiz

Zazwyczaj stosowana dawka: od 10 ml (1000 mg) do 30 ml (3000 mg) napsdalzéclone na dwie
dawki na dobe
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Dawka u niemowht i dzieci (w wieku od 6 do 23 miesgty), dzieci (w wieku od 2 do 11 lat) i

mtodziezy (w wieku od 12 do 17 lat) o masie ciata paiej 50 kg:

Lekarz zaleci najbardziej odpowiedmosté& leku Levetiracetam Actavis Group, w zaiesci od

wieku, masy ciata i dawki.

Zazwyczaj stosowana dawka: od 0,2 ml (20 mg) do 0,6 ml (60 mg) na kilogram masy ciata,na dobe
podzielone na dwie dawki na dolidalery pod& doktadnailos¢ leku w postaci roztworu doustnego
przy uz/ciu strzykawki znajdujcej st w pudetku tekturowym.

Masa ciata Dawka pocatkowa: Dawka maksymalna:
0,1 ml/kg mc. dwa razy na dobg | 0,3 ml/kg mc. dwa razy na dobg

6 kg 0,6 ml dwa razy na dobg 1,8 ml dwa razy na dobg

8 kg 0,8 ml dwa razy na dobg 2,4 ml dwa razy na dobg

10 kg 1 ml dwa razy na dobe 3 ml dwa razy na dobe

15 kg 1,5 ml dwa razy na dobe 4,5 ml dwa razy na dobe

20 kg 2 ml dwa razy na dobe 6 ml dwa razy na dobe

25 kg 2,5 ml dwa razy na dobe 7,5 ml dwa razy na dobe

od 50 kg 5 ml dwa razy na dobg 15 ml dwa razy na dobg

Dawka u niemowht (w wieku od 1 do 6 miesicy):
Zazwyczaj stosowana dawka: od 0,14 ml (14 mg) do 0,42 ml (42 mg) na kilogram masy ciata, na dobe
podzielone na dwie dawki na dolidalery pod& doktadnailos¢ leku w postaci roztworu doustnego
przy uzciu strzykawki znajdujcej st w pudetku tekturowym.

Masa ciata Dawka pocatkowa: Dawka maksymalna:
0,07 ml/kg mc. dwa razy na dobg | 0,21 ml/kg mc. dwa razy na dob¢
4 kg 0,3 ml dwa razy na dobe 0,85 ml dwa razy na dobe
5 kg 0,35 ml dwa razy na dobg 1,05 ml dwa razy na dobg
6 kg 0,45 ml dwa razy na dobg 1,25 ml dwa razy na dobg
7 kg 0,5 ml dwa razy na dobg 1,5 ml dwa razy na dobg

Sposbb podawania:

Lek Levetiracetam Actavis Group, roztwor doustny nmegozciéczy¢ w szklance wody lub butelce
do karmienia dziecka.

Instrukcja przygotowania leku do stosowania:

< Instrukcja przygotowania leku do stosowania przyciiz 10 ml strzykawek >

(1)

Otworzy butelke. Przed rozpoezxiem odmierzania dawki upewnsie, ze przezroczysta ¢gé
dozupca strzykawki, jak rowniebiaty ttok strzykawki, znajdajsi¢ jak najblizej dna butelki. Aby
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odmierzy¢ dawlke, nalezy jednareka przytrzyma czes¢ dozupca strzykawki, a drugwyciagnaé ttok
do miejsca na podziatce odpowiag@go zaleconej przez lekarza dawce w mililitrach (ml)
(rysunek 1).

(2)

Trzymapc za cz$¢ dozupca, wyjac strzykawk z butelki (rysunek 2).

(3)

Wycisna¢ zawartoscéstrzykawki do szklanki wody, naciskajttok strzykawki. Nalgy upewnt sk, ze
cata zawart& szklanki zostata wypita. Zawartosérzykawki mae by rowniez podana bezpoédnio
ze strzykawki do ust lub wydiieta na tygke (rysunek 3).

(4)

Po uyciu wypluka strzykawk wodai zamknacbutelle plastikows zaketka (rysunek 4).
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< Instrukcja przygotowania leku do stosowania przycuz1l ml i 3 ml strzykawek z€znikiem>

(1)

Otworzy butelle i mocno wcisnadacznik strzykawki w szyj butelki (rysunek 1).

(2)

Nieznacznie odagnad ttok strzykawki (rysunek 2).

(3)

Wocisnac¢ koncowl; strzykawki w otwordcznika. Powoli weisad thok strzykawki, aby wypchnac
powietrze do Kodka butelki (rysunek 3).

(4)
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Butelke z umieszczonav niej strzykawl odwréci do gory dnem (rysunek 4).

(5)

Pochgnac tlok strzykawki w dot i napetdistrzykawkeiloscia roztworu nieznacznie przekraczej
przepisangawle (rysunek 5).

W przypadku pojawienia sjakichkolwiek peherzykdéw powietrza w strzykawce najetrzymapc
butelke do géry dnem, delikatnie wcishittok strzykawki, a nagpnie wyciagna¢ go z powrotem.

Nalezy powtarza te czynnos¢do momentu usuetia pecherzykow powietrza ze strzykawki
(rysunek 6).

(7)

Wolno wcisnaétiok do miejsca na podzialce odpowiana@igo zaleconej przez lekarza dawce w
mililitrach (ml) (rysunek 7).
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(8)
Odwrdck butelke i wyjaé strzykawk (rysunek 8).

(9}

Do policzka

Powoli

U matych dzieci naley delikatnie umiéci¢ koncowk strzykawki w ustach dziecka na wewnzgej
scianie policzka. Powoli wcisKattok strzykawki i pozwoli dziecku potyka zawartd¢ strzykawki.
Zawartoséstrzykawki mae by rowniez wycisnieta do szklanki wody lub butelki do karmienia
dziecka. Nalgy upewnt sie, ze cata zawartosézklanki zostata wypita (rysunek 9).

(10)

Po uyciu wyptuka strzykawle wodai zamknacbutelke plastikova zakktka (rysunek 10).

Czas trwania leczenia:

. Lek Levetiracetam Actavis Group stosowany jest do leczenia przewleklegay Nale
kontynuowa leczenie lekiem Levetiracetam Actavis Group tak diugo, jak zaleci to lekarz
prowadacy.

. Nie przerywd leczenia bez konsultacji z lekarzem prowgym, poniewa moze to

spowodowa zwiekszenie czstoLi napaddow
Jeili lekarz zadecyduje o przerwaniu leczenia lekiem Levetiracetam Actavis Group, udzieli
informacji dotycacych stopniowego odstawiania leku Levetiracetam Actavis Group.

Zastosowanie w¢kszej niz zalecana dawki leku Levetiracetam Actavi€sroup

Mozliwe dziatania niepozdane po przedawkowaniu leku Levetiracetam Actavis Group to &nno
pobudzenie, agresywngssbnizona czujno$¢ zahamowanie oddychaniggiaczka.

W razie przygcia wigkszej niz zalecana dawki leku, naleniezwtocznie zwrddi sig do lekarza.
Lekarz zaleci najlepsze, moie leczenie przedawkowania.
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Pominigcie zastosowania leku Levetiracetam Actavi§roup

Nalezy skontaktowa si¢ z lekarzem prowadzym, jezeli nie zostata przyfa jedna lub wicej dawek
leku.

Nie nalery stosowa dawki podwdjnej w celu uzupetnienia pongitej dawki.

Przerwanie stosowania leku Levetiracetam Actavi&roup

Jezeli leczenie lekiem Levetiracetam Actavis Group ma zgstzerwane, to podobnie jak w
przypadku leczenia innymi lekami przeciwpadaczkowymi, lek powini€rodgtawiany stopniowo, w
celu unikngcia zwigkszenia cgstasci napadow padaczkowych.

W razie jakichkolwiek dalszychatpliwosci zwiazanych ze stosowaniem leku nglewrdcic sie do
lekarza lub farmaceuty.

4, MO ZLIWE DZIALANIA NIEPO ZADANE

Jak kady lek, lek Levetiracetam Actavis Group negaowodowa dziatania niepozxane, ché nie u
kazdego one wysgpia. Jezeli wystapi ktérykolwiek z poriszych objawow, nafs zgtost sie do
lekarza prowadgcego.

Niektore z tych dziakaniepozaglanych, jak senrdé, zneczenie lub zawroty glowyasczestsze na
pocztku leczenia lub podczas akszania dawki leku. Dziatania te powinny z czaseposiabt.

Czestas¢ wystepowania dziata niepozganych wymienionych pongj jest zdefiniowana w nagtujacy
sposob:

Bardzo czsto (wystpujace czsciej niz u 1 na 10 pacjentow)

Czesto (wystpujace u 1 do 10 na 100 pacjentow)

Niezbyt czsto (wystpujace u 1 do 10 na 1000 pacjentéw)

Rzadko (wystpujace u 1 do 10 na 10000 pacjentow)

Bardzo rzadko (wygpujace u mniej ni 1 na 10000 pacjentow)

Nieznana (czstas¢ nie moz by okreslona na podstawie deginych danych)

Bardzo czsto:
. zapalenie blonylsizowej nosa i gardia;
. sennos¢ béle glowy.

Czesto:

. jadtowstet (utrata apetytu);

. depresja, uczucie wrogadub agresywnosélek, bezsennosénerwowosclub draliwosé;

. drgawki, zaburzenia rbwnowagi, zawroty gtowy (uczucie chwiagla aspatos¢ drzenia
(mimowolne dgenie);

. zawroty glowy (uczucie wirowania);

. kaszel;
. bdl brzucha, biegunka, dyspepsja (niestrawpasymioty, nudnosi;
*  wysypka;

. astenia/zreczenie (znuenie).

Niezbyt czsto:

. zmniejszenie liczby ptytek krwi, zmniejszenie liczby krwinek biatych;

. zmniejszenie masy ciata, zakiszenie masy ciata,;

. mysli i proby samobojcze, zaburzenia umystowe, nieprawidtowe zachowanie, omamy, uczucie
ztosci, dezorientacja, chwiejno@mocjonalna/zmiany nastroju, pobudzenie;

. niepame¢ (utrata pamici), zaburzenia pargti (zapominanie), ataksja (zaburzenie koordynacji
ruchdéw), parestezja (mrowienie), zaburzenia koncentracji uwagi;

. podwdjne widzenie, niewytae widzenie;

42



. nieprawidtowe wyniki testow wirobowych;
. utrata wlosow, wypryskwiad;
. ostabienie misni, bol miesni;

. urazy.
Rzadko:
. infekcja;

. zmniejszenie liczby krwinek czerwonych i (lub) krwinek biatych;

. samobdjstwo, zaburzenia osobowgiggzaburzenia zachowania), zaburzeniglemia (powolne
myslenie, niemonos¢ koncentracji uwagi);

. mimowolne skurcze m#ni glowy, tutowia i konczyn, trudna$ w kontrolowaniu ruchéw,
hiperkinezja (nadaktywnojg

. zapalenie trzustki;

. zaburzenia czynneaswatroby, zapalenie gtroby;

. pecherzena skorze, ustach, powiekach i w okolicach g@dav ptciowych, wykwity skorne.

Jeili nasili sig ktorykolwiek z objawow niepodanych lub wysipia jakiekolwiek objawy niepozdane
niewymienione w ulotce, natg powiedzi€ o tym lekarzowi lub farmaceucie.

5. JAK PRZECHOWYWA C LEK LEVETIRACETAM ACTAVIS GROUP
Przechowywa w miejscu niedogpnym i niewidocznym dla dzieci.

Nie stosowa leku Levetiracetam Actavis Group po uptywie terminumgici zamieszczonego na
pudetku tekturowym lub butelce po ,, Terminanesci” i (lub) ,EXP”. Termin waznosci oznacza
ostatni dzié danego miegta.

Stosowa do 4 miesicy po pierwszym otwarciu butelki.

Ten lek nie wymaga specjalnych warunkéw przechowywania.

Lekow nie naley wyrzuca do kanalizacji ani domowych pojemnikéw na odpadki. Balapyta
farmaceut, co zrobt z lekami, ktére niessjuz potrzebne. Takie pagiowanie pomge chroné
srodowisko.

6. INNE INFORMACJE

Co zawiera lek Levetiracetam Actavis Group
Substangj czynnajest lewetyracetam. kdy ml roztworu zawiera 100 mg lewetyracetamu.

Pozostate sktadniki to: sodu cytrynian, kwas cytrynowy jednowodny, metylu parahydroksybenzoesan
(E218), propylu parahydroksybenzoesan (E216), amonowy glicyryzynian, gliceryna, glicerol (E422),
maltytol ciekly (E965), acesulfam potasowy (E950), aromat winogronowy (zaagegljkol

propylenowy), woda oczyszczona.

Jak wyglada lek Levetiracetam Actavis Group i co zawiera opakowanie
Levetiracetam Actavis Group 100 mg/ml roztwér doustny to klarowny, bléierobuzowy
roztwor.

Butelka szklana zawiergga 300 ml leku Levetiracetam Actavis Group (dla dzieci w wieku od 4 lat i

powyzej, mtodziery i dorostych) jest umieszczona w tekturowym pudetku, zawieyaj strzykawk
doustnal0 ml (z podziaty co 0,25 ml).
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Butelka szklana zawiergia 300 ml leku Levetiracetam Actavis Group (dla niembwdizieci w
wieku od 6 miesicy i powyzj oraz dzieci w wieku od 2 do 4 lat) jest umieszczona w tekturowym
pudetku, zawieracym strzykawk doustna3 ml (z podziatlg co 0,1 ml) i 4cznik do strzykawki.
Butelka szklana zawiergja 300 ml leku Levetiracetam Actavis Group (dla niembwlwieku od

1 miesica do 6 miesicy) jest umieszczona w tekturowym pudetku, zawienan strzykawk doustna
1 ml (z podziatk co 0,05 ml) i 4cznik do strzykawki.

Podmiot odpowiedzialny i wytwérca
Podmiot odpowiedzialny

Actavis Group PTC ehf.
Reykjavikurvegi 76-78

220 Hafnarfjoréur

Islandia

Wytworca
Balkanpharma-Troyan AD
1 Krayrechna Str.

Troyan 5600

Bulgaria

W celu uzyskania bardziej szczegotowych informacji halevrécic sie do miejscowego
przedstawiciela podmiotu odpowiedzialnego.

Belgié/Belgique/Belgien Luxembourg/Luxemburg

ALL-in-1 bvba ALL-in-1 bvba

Tél/Tel: +32 (0)32 86 88 88 Belgique/Belgien
Tél/Tel: +32 (0)32 86 88 88

Bbarapus Magyarorszag

Axrasuc EAJ] Actavis Hungary Kift

Ten.: + 359 2 9321 680 Tel.: +36 1 501 7001

Ceska republika Malta

Actavis CZ a.s. Actavis Ltd.

Tel: +420251001680 Tel: + 35621693533

Danmark Nederland

Actavis A/S Actavis B.V.

TIf: +45 72 22 30 00 Tel: 035 -54 299 33

Deutschland Norge

Actavis Deutschland GmbH & Co. KG Actavis Norway AS

Telefon: +49 (0)89 558909 0 TIf: +47 815 22 099

Eesti Osterreich

UAB “Actavis Baltics” Eesti Filiaal Actavis GmbH

Tel: +372 6100 565 Tel: + 43 (0)662 435 235 00

EAMGdo Polska

PharOS - Pharmaceutical Oriented Services  Actavis Polska Sp. z 0.0

Ltd Tel.: + 48 22 512 29 00

Tel : +30 210 66 64 667 — 8

Espaia Portugal

Actavis Spain, S.A. Actavis A/S Sucursal

Tfno.: +34 91 630 86 45 Tel: + 351 21 722 06 50
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France
Actavis France
Tél: +331408377 77

Ireland
Actavis Ireland Limited
Tel: + 353 (0)21 4619040

island
Actavis Group PTC ehf
Simi: + 354-550 3300

Italia
Actavis ltaly S.p.A.
Tel: +39 0331 583111

Kvnpog
A. Potamitis Medicare Ltd
Tn\k: +35722313611

Latvija

Actavis Baltics pastavnieaba Latvia

Tel: +371 67067873

Lietuva
UAB “Actavis Baltics”
Tel: +370 5 260 9615

Data zatwierdzenia ulotki:

Szczegoétowe informacje o tym leku znajdsi na stronie internetowej Europejskiej Agencji Lekéw

http://www.ema.europa.eu

Romania
Actavis SRL
Tel: + 40 21 318 17 77

Slovenija
Sanolabor d.d.
phone: +386 (0)1 585-4351

Slovenska republika
Actavis s.r.o.
Tel: +421 2 3255 3800

Suomi/Finland
Actavis Oy
Puh/Tel: +358 (0)9 348 233

Sverige
Actavis AB
Tel: +46 8 1363 70

United Kingdom
Actavis UK Limited
Tel: +44 1271 311257
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