CHARAKTERYSTYKA PRODUKTU LECZNICZEGO

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO
Petinimid, 250 mg, kapsutki

(Ethosuximidum)

2. SKLAD JAKOSCIOWY I ILOSCIOWY
Kazda kapsutka zawiera 250 mg etosuksymidu.

Substancje pomocnicze o znanym dziataniu: sél sodowa hydroksybenzoesanu etylu 0,725 mg, s61 sodowa
hydroksybenzoesanu propylu 0,360 mg.

Pelny wykaz substancji pomocniczych, patrz punkt 6.1.

3. POSTAC FARMACEUTYCZNA

Kapsutka

Podluzne, migkkie, zelatynowe kapsutki w kolorze kosci stoniowej
4. SZCZEGOLOWE DANE KLINICZNE

4.1 Wskazania do stosowania

Pierwotnie uogélniona padaczka z typowymi i nietypowymi napadami nieSwiadomosci.

4.2 Dawkowanie i sposob podawania
Dawkowanie

Dawkowanie produktu Petinimid zalezy od obrazu klinicznego, indywidualnej odpowiedzi na leczenie i
mozliwych dziatan niepozadanych. Leczenie rozpoczyna si¢ od matej dawki, ktéra nastepnie jest stopniowo
zwigkszana.

Ponizszy schemat dawkowania nalezy traktowac¢ jako ogdélne wytyczne; dawkowanie powinno by¢
dostosowane indywidualnie do potrzeb kazdego pacjenta.

Liczba kapsutek na dobg
Tydzien 1. Tydzien 2. Tydzien 3. Tydzien 4.
Dorosli 2 kapsutki (500 4 kapsuiki (1000 6 kapsutek (1500 6-8 kapsutek
mg) mg) mg) (1500-2000 mg)

Leczenie zazwyczaj rozpoczyna si¢ od catkowitej dawki dobowej 5—10 mg etosuksymidu na kilogram masy
ciata.

Catkowita dawka dobowa moze by¢ zwickszana o 5 mg etosuksymidu na kilogram masy ciata, co 4 do 7 dni,
lub — w zaleznosci od tego, kiedy stezenie w stanie stacjonarnym zostanie osiagnigte — w odstgpach 8 do 10
dniowych.

Dawka podtrzymujaca zostanie ustalona indywidualnie. Zazwyczaj wynosi ona 15 mg na kilogram masy
ciala na dobe. St¢zenie terapeutyczne w surowicy wynosi od 40 do 100 pg/ml (=280-700 pmol/l).



Nalezy zachowa¢ szczegdlng ostrozno$¢ stosujac dawki powyzej 1500 mg.

Nie nalezy przekracza¢ maksymalnej dawki 30 mg na kilogram masy ciata na dobe¢ u dorostych.

Dzieci
Liczba kapsutek na dobe
Tydzien 1. Tydzien 2. Tydzien 3. Tydzien 4.
Dzieci od 3 lat 1 kapsutka (250 2 kapsutki (500 3 kapsutki (750 3 kapsutki (750
mg) mg) mg) mg)
Dzieci w wieku 1 kapsutka (250 2 kapsutki (500 4 kapsutki (100 4-6 kapsutek (100
szkolnym mg) mg) mg) — 1500 mg)

Leczenie zazwyczaj rozpoczyna si¢ od catkowitej dawki dobowej wynoszacej 5 do 10 mg etosuksymidu na
kilogram masy ciata. Catkowita dawka dobowa moze zosta¢ zwigkszona o 5 mg etosuksymidu na kilogram
masy ciata, co 4 do 7 dni, lub - w zalezno$ci od momentu osiagnigcia stezenia w stanie stacjonarnym - w
odstepach od 8 do 10 dni.

Dawka podtrzymujaca zostanie ustalona indywidualnie. Zazwyczaj wynosi ona 20 mg na kilogram masy
ciala na dobe. Stezenie terapeutyczne w surowicy wynosi 40—-100 pg/ml (=280-700 pmol/l).

Nalezy zachowac¢ szczegblng ostroznos¢ stosujac dawki powyzej 750—-1000 mg.
Nie nalezy przekracza¢ maksymalnej dawki 40 mg/kg masy ciata na dobe.

Dzieci od 3 lat i mtodziez
Dla dzieci w wieku od 3 lat bardziej odpowiednie mogg by¢ inne postacie leku, np. syrop, zawierajace t¢
samg substancje czynna.

Dzieci ponizej 3 lat
Brak danych dotyczacych bezpieczenstwa i skuteczno$ci stosowania etosuksymidu u dzieci ponizej 3 lat.

Pacjenci z cigzq niewydolnoscig nerek
Nalezy zmniejszy¢ dawke u pacjentéw, u ktérych klirens kreatyniny wynosi ponizej 10 ml/min.

Etosuksymid ulega dializie. Pacjenci, u ktérych przeprowadza si¢ hemodialize wymagaja dodatkowej dawki
lub innego schematu dawkowania. W czasie 4 godzinnej dializy wydalane jest od 39 do 52% podanej dawki
etosuksymidu.

Pacjenci z cigzkg niewydolnoscig wagtroby
Nalezy zachowa¢ specjalng ostrozno$¢ podczas stosowania etosuksymidu u pacjentéw z ciezka

niewydolno$ciag watroby. Moze by¢ wskazane zmniejszenie dawki.

Sposob podawania i czas stosowania

Dawka dobowa jest zazwyczaj podzielona na dwie dawki.
Kapsutki nalezy potyka¢ w catosci z wystarczajacg iloScia ptynu, w czasie positku.

Kazda terapia przeciwdrgawkowa jest zazwyczaj terapig dtugoterminowa. Decyzje o rozpoczeciu, czasie
trwania oraz o zakonczeniu terapii z zastosowaniem produktu Petinimid powinien podja¢ lekarz
do$wiadczony w leczeniu padaczki.

4.3 Przeciwwskazania

Nadwrazliwo$¢ na substancje czynna lub inne suksynimidy oraz ktérakolwiek z substancji pomocniczych
wymienionych w punkcie 6.1.

4.4 Specjalne ostrzezenia i SrodKi ostroznos$ci dotyczace stosowania
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Nalezy zachowa¢ ostrozno$¢ stosujac produkt u pacjentéw z dysfunkcja nerek lub watroby.
U pacjentéw z porfiria, etosuksymid moze by¢ stosowany jedynie ze szczegdlng ostroznoscia.

Nalezy zachowa¢ szczegdlng ostrozno$¢ u pacjentdéw z zaburzeniami psychicznymi (takze w wywiadzie).
Podanie etosuksymidu moze powodowac takie objawy jak rozdraznienie, pobudzenie, stany lekowe,
niepokdj, agresje, zaburzenia koncentracji lub inne zmiany psychiczne (patrz punkt 4.8).

Etosuksymid jest skuteczny w napadach nieswiadomosci i niektérych innych typach napadéw uogélnionych,
np. mioklonicznych, a takze tonicznych i atonicznych. W monoterapii nie jest skuteczny w napadach
toniczno-klonicznych, a nawet moze zwigkszac ich czgstos¢.

Etosuksymid moze by¢ kojarzony z innymi produktami przeciwdrgawkowymi w celu osiaggnigcia kontroli
mieszanych napadéw.

Nalezy przeprowadza¢ regularne badania moczu oraz badania czynno$ci watroby.

Podczas dlugoterminowego stosowania etosuksymidu nalezy przeprowadza¢ w regularnych odstepach czasu
badania krwi — tak jak w przypadku wszystkich produktéw przeciwdrgawkowych — poniewaz zgtaszano
przypadki dyskrazji (niektére zakonczone $miercia) (patrz punkt 4.8). Badania nalezy przeprowadzaé
poczatkowo co 4 tygodnie, a nastgpnie (po 12 miesigcach leczenia) co pét roku.

Jesli liczba leukocytéw spadnie ponizej 3 500/mm’ albo liczba granulocytéw wynosi mniej niz 25%, nalezy
zmniejszy¢ dawke lub zaprzesta¢ przyjmowania produktu Petinimid.

Nalezy monitorowa¢ pacjentéw pod katem objawdéw uszkodzenia szpiku (np. goraczka, bol gardta,
krwawienie). Nalezy réwniez poinformowac pacjenta o mozliwos$ci wystgpienia takich objawdw.

Jesli wystapia ciezkie skorne reakcje alergiczne lub zmiany w obrazie krwi, nalezy natychmiast odstawi¢
produkt Petinimid (patrz punkt 4.8). W takim przypadku nalezy kontynuowac leczenie przeciwdrgawkowe z
zastosowaniem produktu nienalezacego do grupy suksynimidéw.

Tak jak w przypadku wszystkich produktéw przeciwdrgawkowych, zmiana dawkowania nie powinna
nastgpowac nagle, ale nalezy ja przeprowadza¢ stopniowo. Dotyczy to réwniez wprowadzania do terapii oraz
usuwania z terapii innego produktu leczniczego. Nagte przerwanie leczenia przeciwdrgawkowego moze
spowodowac¢ wystapienie napadu nie§wiadomosci.

Zazwyczaj zmniejszenie dawki i w konsekwencji przerwanie podawania tego produktu leczniczego mozna
rozwazac najwczesniej po 2 — 3 latach wolnych od napadéw. Zaprzestanie podawania produktu Petinimid
nastgpuje poprzez stopniowe zmniejszanie dawki przez 4 do 8 tygodni. Dzieci moga ,,wyrosna¢” z dawki (tj.
stata dawka przy zwigkszajacej si¢ masie ciata). Trzeba dopilnowa¢ jednak, aby zapis EEG nie pogarszat si¢
W czasie tego procesu.

Padaczka wymaga leczenia dtugoterminowego. State stosowanie leku przeciwpadaczkowego moze
prowadzi¢ do ograniczenia zdolnosci intelektualnych, np. u dzieci i mtodziezy moga wystapi¢ klopoty w
nauce. Dane na ten temat dotyczace etosuksymidu sg sprzeczne i nie wykazujg jednoznacznie, ze
etosuksymid ma negatywny wptyw.

Samobojstwo/mysli samobdjcze

Metaanaliza kontrolowanego badania randomizowanego placebo z zastosowaniem 11 r6znych produktéw
przeciwdrgawkowych wykazata niewielki wzrost ryzyka wystapienia mysli i zachowan samobdjczych u
pacjentéw przyjmujacych produkty przeciwdrgawkowe w kilku wskazaniach. Wskaznik wyst¢powania
zdarzeh zwigzanych z samobdjstwem byt podobny dla wszystkich badanych produktéw. Zdarzenia zwigzane
z samobdjstwem zazwyczaj wystgpowaty miedzy 2 a 24 tygodniem leczenia. Etosuksymid nie byt
analizowany w tej metaanalizie.

Mechanizm powstawania tego ryzyka nie jest znany, a dostepne dane nie wykluczajag mozliwosci
zwigkszonego ryzyka dla produktu Petinimid. Z tego powodu nalezy monitorowa¢ pacjentéw pod katem
wystepowania objawéw mysli i zachowan samobdjczych, a w razie potrzeby - wdrozy¢ odpowiednie
leczenie.

Pacjenci i ich opiekunowie powinni by¢ uprzedzeni o koniecznosci zasiggnigcia porady lekarskiej w razie
wystapienia takich objawow.



Informacje o niektorych sktadnikach produktu:
Produkt leczniczy Petinimid zawiera parabeny (etylu parahydroksybenzoesan sodowy, propylu
parahydroksybenzoesan sodowy). Moga one powodowac reakcje alergiczne (takze opéznione).

4.5 Interakcje z innymi lekami i inne rodzaje interakcji

Leczenie skojarzone z innymi produktami przeciwdrgawkowymi

Leczenie z zastosowaniem kilku produktéw przeciwdrgawkowych wymaga szczeg6lnej ostroznosci. W
padaczce z mieszanymi typami napadéw, etosuksymid stosowany jest w celu zapobiegania napadom
nieswiadomosci. Etosuksymid moze by¢ skojarzony z innymi produktami przeciwdrgawkowymi w celu
skutecznego leczenia napadéw mieszanych. Etosuksymid moze wchodzi¢ w interakcje z innymi
stosowanymi produktami przeciwdrgawkowymi, dlatego nalezy w regularnych odstgpach czasu
monitorowac stezenie tej substancji w osoczu.

Istniejg doniesienia, ze etosuksymid moze powodowa¢ zwigkszenie stezenia fenytoiny.
Jednoczesne stosowanie karbamazepiny zwicksza klirens osoczowy etosuksymidu.

U wigkszosci pacjentéw, u ktérych do leczenia wiaczono kwas walproinowy obserwowano zwigkszenie lub
zmniejszenie stezenia etosuksymidu w surowicy.

Obserwowano interakcje miedzy etosuksymidem i barbituranami (prymidon, fenobarbital, fenobarbital
metylu).

Inne interakcje
Po jednoczesnym podaniu izoniazydu obserwowano objawy psychotyczne lub objawy przedawkowania
etosuksymidu.

Nalezy unika¢ jednoczesnego podawania produktdéw leczniczych z dziataniem depresyjnym na osrodkowy
uktad nerwowy, poniewaz moze to prowadzi¢ do zwigkszenia dziatania uspokajajacego.

W trakcie leczenia etosuksymidem nalezy unika¢ spozywania alkoholu.

Chociaz etosuksymid nie zmienia aktywnos$ci enzymow watrobowych, nalezy zachowa¢ ostrozno$¢ u kobiet,
ktére stosuja antykoncepcje hormonalng. Istnieja doniesienia o zmniejszeniu skutecznos$ci hormonalne;
antykoncepcji, jesli stosowane sa produkty przeciwdrgawkowe, w tym etosuksymid.

4.6 Wplyw na plodnosé, ciaze i laktacje

Ciaza

Kobiety w wieku rozrodczym powinny zosta¢ poinformowane przed rozpoczeciem leczenia o koniecznosci
zaplanowania i monitorowania cigzy. Pacjentki nalezy poinformowac, ze jesli stosuja etosuksymid musza
skontaktowac si¢ z lekarzem natychmiast po stwierdzeniu ciazy.

Etosuksymid przenika do tozyska. Nie stwierdzono specyficznej embriopatii u dzieci matek przyjmujacych
etosuksymid w monoterapii. Istniejg doniesienia o zwigzku miedzy stosowaniem produktow
przeciwdrgawkowych u kobiet z padaczka i zwickszong liczbg przypadkéw wad wrodzonych u ich dzieci.
Leczenie skojarzone moze zwigkszac to ryzyko, dlatego dla pacjentek w cigzy zalecana jest monoterapia.
Podczas cigzy, szczeg6lnie w pierwszym trymestrze, stosowanie kazdego produktu leczniczego niesie ze
soba ryzyko. Z drugiej strony przerwanie podstawowego leczenia przeciwdrgawkowego moze stwarzac
wicksze ryzyko dla zdrowia matki i ptodu. Podczas ciazy nalezy wiec uwaznie oceni¢ dziatanie
terapeutyczne i ryzyko, jakie ono niesie. Dawkowanie, szczeg6lnie miedzy 20 i 40 dniem cigzy, nalezy
zachowa¢ na jak najnizszym mozliwym poziomie. Zaleca si¢ regularne monitorowanie st¢zenia
etosuksymidu w surowicy matki.

W okresie cigzy nie nalezy przerywac leczenia etosuksymidem bez porozumienia z lekarzem, poniewaz
nagte odstawienie lub niekontrolowane zmniejszenie dawki moze prowadzi¢ do napadéw drgawkowych u
matki, co moze zaszkodzi¢ matce i (lub) jej dziecku.



Nalezy poinformowac¢ pacjentki o zwiekszonym ryzyku wystapienia wad wrodzonych i o dostgpnosci badan
prenatalnych.

Jesli planowana jest cigza oraz w czasie cigzy zaleca si¢ monitorowanie st¢zenia kwasu foliowego i, jesli to
potrzebne, podawanie kwasu foliowego matce.

W celu zapobiezenia zagrazajacemu krwotokiem niedoborowi witaminy K; u noworodka mozna zastosowac
suplementacj¢ witaminy K; w ostatnim miesigcu ciazy, chociaz prawdopodobienstwo wystapienia
krwawienia u noworodka spowodowanego niedoborem witaminy K, jest mate z uwagi na minimalne
dziatanie na enzymy.

Karmienie piersia

Etosuksymid jest wydzielany do mleka kobiecego. Stezenie etosuksymidu w mleku wynosi okoto 90%
stezenia w osoczu matki. U noworodkéw nastepuje prawidtowe wydalanie etosuksymidu. Ostateczna
decyzja o ewentualnym przerwaniu leczenia etosuksymidem nalezy do lekarza.

4.7 Wplyw na zdolnos$¢ prowadzenia pojazdow i obstlugiwania maszyn

Petinimid ma umiarkowany wplyw na zdolno$¢ prowadzenia pojazdéw i1 obstugiwania maszyn.

Nawet jesli produkt leczniczy Petinimid stosowany jest zgodnie z zaleceniami, moze zmienia¢ zdolno$¢
reagowania u pacjenta w takim stopniu, ze uniemozliwi uczestniczenie w ruchu drogowym i obstugiwanie
maszyn. Takie dzialanie jest nasilone, jesli pacjent spozywa alkohol.

Dlatego pacjenci powinni zupetnie lub przynajmniej na poczatku leczenia powstrzymac si¢ od prowadzenia
pojazdéw, obstugiwania maszyn lub innych czynno$ci niosagcych pewne ryzyko.

W kazdym przypadku decyzj¢ podejmuje lekarz, ktéry wezmie pod uwage indywidualne reakcje oraz
specyfike dawkowania.

4.8 Dzialania niepozadane
Dziatania niepozadane pogrupowano wedtug uktadéw i narzadéw.

Uzyto nastepujacych kategorii w celu sklasyfikowania czesto$ci wystepowania dziatan niepozadanych:
Bardzo czesto (>1/10)

Czegsto (>1/100 do <1/10)

Niezbyt czesto (=1/1000 do <1/100)

Rzadko (=1/10000 do <1/1000)

Bardzo rzadko (<1/10000)

Czesto$¢ nieznana (nie moze by¢ okreslona na podstawie dostepnych danych)

Zaburzenia krwi i uktadu chtonnego

Czesto$¢ nieznana: Eozynofilia, leukopenia, trombocytopenia, pancytopenia, agranulocytoza i
niedokrwisto$¢ aplastyczna z lub bez zahamowania czynnosci szpiku.

Wymienionym zaburzeniom krwi mogg towarzyszy¢ nastgpujace wezesne objawy: podwyzszenie
temperatury ciata, objawy grypopodobne, zmiany na skdrze, grzybica. Leukopenia moze by¢ przemijajaca,
chociaz donoszono o pojedynczych przypadkach zgonéw na skutek uszkodzenia szpiku mimo przerwania
leczenia (patrz punkt 4.4).

Zaburzenia uktadu immunologicznego
Czesto$¢ nieznana: Reakcje alergiczne, pokrzywka i inne reakcje skdrne, wlaczajac §wiad, wysypke
rumieniowatg, zesp6t Stevensa-Johnsona i liszaj rumieniowaty.

Zaburzenia metabolizmu i odzywiania
Czesto$¢ nieznana: Wysokie dawki moga powodowac zmniejszenie apetytu, zmniejszenie masy ciala.

Zaburzenia psychiczne
Czesto$¢ nieznana: Rozdraznienie, pobudzenie, stany lekowe lub niepokdj, agresja, zaburzenia koncentracji
— szczegoblnie u pacjentéw z zaburzeniami psychicznymi w wywiadzie (patrz punkt 4.4).
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W pojedynczych przypadkach zwigkszone libido, psychoza paranoidalna, pogtebienie depresji z mozliwymi
mys$lami samobdjczymi.

Zaburzenia uktadu nerwowego

Niezbyt czesto: objawy neurosensoryczne, jak sennos¢, bdl glowy, zawroty glowy, nadaktywnos¢, euforia,
poirytowanie, zaburzenia chodzenia (ataksja), zmeczenie, zaburzenia snu.

Czesto$¢ nieznana: objawy podobne do choroby Parkinsona i $wiattowstret.

Zaburzenia oka
Czesto$¢ nieznana: Krotkowzrocznose.

Zaburzenia Zolgdka i jelit

Czestos¢ nieznana: W przypadku wysokich dawek dobowych lub u pacjentéw z wrazliwym zotadkiem moga
wystapi¢ zaburzenia zotadkowo jelitowe, jak niestrawno$¢, nudnosci, wymioty, czkawka, skurcze, b6l
brzucha i nadbrzusza, biegunka. Donoszono o obrzeku jezyka i podniebienia. Te dziatania niepozadane sa
zazwyczaj przejsciowe, rzadko ciezkie i bardzo rzadko wymagaja przerwania leczenia.

Zaburzenia wagtroby i drég zétciowych
Czesto$¢ nieznana: zmiany aktywnos$ci enzymow watrobowych, ostra porfiria

Zaburzenia skory i tkanki podskornej
Czesto$¢ nieznana: odbarwienie skory, twardzina i nadmierne owlosienie

Zaburzenia nerek i drog moczowych
Czesto$¢ nieznana: Zmiany czynnos$ci nerek.

Zaburzenia uktadu rozrodczego i piersi
Czesto$¢ nieznana: Krwawienie z pochwy.

Badania diagnostyczne
Czesto$¢ nieznana: albuminuria, wzrost st¢zenia AspAT i urobilinogenu.

Zglaszanie podejrzewanych dzialan niepozadanych

Po dopuszczeniu produktu leczniczego do obrotu istotne jest zgtaszanie podejrzewanych dziatan
niepozadanych. Umozliwia to nieprzerwane monitorowanie stosunku korzysci do ryzyka stosowania
produktu leczniczego. Osoby nalezace do fachowego personelu medycznego powinny zgltasza¢ wszelkie
podejrzewane dziatania niepozadane za posrednictwem:

Departamentu Monitorowania Niepozadanych Dziatan Produktéw Leczniczych Urzedu Rejestracji
Produktéw Leczniczych, Wyrobéw Medycznych i Produktéw Biob6jczych

Al. Jerozolimskie 181 C

02-222 Warszawa

Tel.: + 48 22 49 21 301

Faks: + 48 22 49 21 309

e-mail: ndl@urpl.gov.pl

Dziatania niepozadane mozna zgtasza¢ réwniez podmiotowi odpowiedzialnemu.

4.9 Przedawkowanie

Podczas oceny przypadkéw zatrucia, nalezy bra¢ pod uwage mozliwo$¢ zamierzonego przyjecia za duzej
dawki leku (np. zamiary samobdjcze).

Objawy przedawkowania moga by¢ nasilone, gdy jednocze$nie spozyto alkohol i inne leki wptywajace na
osrodkowy uktad nerwowy.

Objawy przedawkowania

Po przedawkowaniu nasilajg si¢ znacznie takie dzialania niepozadane jak: zmg¢czenie, letarg, stany depresji
lub pobudzenia i czasem poirytowanie. Dodatkowo moga wystapi¢ nudnosci, wymioty, zahamowanie
osrodkowego uktadu nerwowego, w tym Spigczka i zaburzenia oddychania.
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Nie ustalono zwigzku miedzy toksycznoscia etosuksymidu a stezeniem etosuksymidu w osoczu. Zakres
terapeutyczny wynosi 40-100 pg/ml, chociaz opisano stezenie do 150 pg/ml bez zadnych oznak
toksycznosci. Zazwyczaj objawy i oznaki przedawkowania wystepuja jedynie, gdy stezenie w osoczu
przekracza 150 pg/ml. Po przedawkowaniu nalezy bra¢ pod uwage diugi okres péttrwania etosuksymidu
(powyzej 60 godzin u dorostych i okoto 30 godzin u dzieci).

Leczenie przedawkowania

Nie jest znane swoiste antidotum. Zaleca si¢ wywotanie wymiotéw (z wyjatkiem pacjentéw, ktérzy moga
straci¢ przytomno$¢, zapas¢ w §piagczke lub u ktérych moze wystapi¢ napad drgawkowy) lub ptukanie
zotadka, podanie wegla aktywnego, wymiane ptynéw poprzez infuzj¢ oraz leczenie objawowe. Wymagane
jest monitorowanie krazenia i oddychania w oddziale intensywnej opieki medyczne;.

Poniewaz etosuksymid nie wigze si¢ z biatkami osocza, hemodializa lub dializa otrzewnowa mogg by¢
skuteczne. Nieskuteczna jest wymuszona diureza ani transfuzja wymienna.

5. WLEASCIWOSCI FARMAKOLOGICZNE
5.1 Wiasciwosci farmakodynamiczne

Grupa farmakoterapeutyczna: leki przeciwdrgawkowe
Kod ATC: NO3ADO1

Etosuksymid wykazuje dobre dziatanie przeciwdrgawkowe, ktore uwidacznia si¢ zwtaszcza przy leczeniu
napadéw nie§wiadomosci. W badaniach na zwierzgtach wykazano, ze etosuksymid likwiduje drgawki
wywotane metrazolem, w dawkach 125 mg/kg masy ciata. Etosuksymid podawany myszom jest stosunkowo
nietoksyczny. LD 50 u myszy wynosi 1300 mg/kg. Malpy toleruja dawke 300 mg/kg masy ciata bez zmian
obrazu krwi czy uszkodzen narzadéw migzszowych. Badania kliniczne wykazaty ogdlnie dobra tolerancje
tego leku.

Petinimid zawiera pochodne sukcynimidu hamujace neurony wzgdérzowe i przypuszczalnie pobudzajace
obwody wzgdérzowo-korowe. Poniewaz etosuksymid hamuje powstawanie napadéw nieSwiadomosci, nie
wplywa za$ na inne rodzaje napadéw, moze by¢ konieczne zastosowanie innych lekow, jesli wystepuja
réwniez np. napady toniczno-kloniczne.

Dzieci i mtodziez

W trwajacym 20 tygodni podwdjnie $lepym randomizowanym badaniu u 453 dzieci w wieku od 2,5 do 13 lat
z nowo zdiagnozowang padaczka wieku dziecigcego z napadami nieSwiadomosci zbadano skutecznos¢,
tolerancje i dziatanie neuropsychiczne etosuksymidu, kwasu walproinowego i lamotryginy w monoterapii
padaczki. U pacjentéw przyjmujacych etosuksymid lub kwas walproinowy wskaznik niewystepowania
napadéw (53% i 58%) byt wyzszy niz u pacjentéw przyjmujacych lamotryging (29%; iloraz szans
etosuksymid vs. lamotrygina, 2,66; 95% przedziat ufnosci [CI], 1,65 do 4,28; iloraz szans kwas walproinowy
vs. lamotrygina, 3,34; 95% CI, 2,06 do 5,42; P<0,001 dla obu poréwnan). Zaré6wno w okreslonych wczesniej
analizach, jak i w analizach post-hoc, etosuksymid powodowat mniej spodziewanych dziatan niepozadanych
niz kwas walproinowy (w 16 tygodniu i 20 tygodniu, odsetek badanych z CI = 0,60 lub wigkszym w tescie
Connersa byt wiekszy dla kwasu walproinowego niz etosuksymidu (49% vs. 33%; iloraz szans 1,95; 95%
CI, 1,12 do 3,41; P=0,03) i dla lamotryginy (49% vs. 24%; iloraz szans 3,04; 95% CI, 1,69 do 5,49;
P<0,001).

5.2 Wiasciwosci farmakokinetyczne

Wchtanianie:

Etosuksymid wchtaniany jest szybko i catkowicie. Maksymalne stezenie we krwi osiggane jest po okoto 1 do
4 godzin po podaniu.

Stezenie w plynie mézgowo rdzeniowym i §linie w przyblizeniu odpowiada stezeniu w surowicy.

Dystrybucja:
Wiazanie z biatkami osocza jest mniejsze niz 10%.



Metabolizm:
Etosuksymid metabolizowany jest do nieczynnych metabolitéw.

Wydalanie:
Wydalanie odbywa si¢ przez nerki: 20% w postaci niezmienionej, reszta w postaci nieczynnych

metabolitow.
Okres péttrwania w osoczu wynosi od 48- 60 godzin u dorostych i od 16 — 58 godzin u dzieci.

5.3 Przedkliniczne dane o bezpieczenstwie

W badaniach nieklinicznych dziatanie toksyczne ostre lub przewleklte obserwowano jedynie w wypadku
narazenia przekraczajagcego w stopniu wystarczajagcym maksymalne narazenie cztowieka, co wskazuje na
niewielkie znaczenie tych obserwacji w praktyce kliniczne;j.

Nie ma opublikowanych danych na temat dziatania mutagennego ani rakotworczego etosuksymidu.
Etosuksymid byt badany in vitro pod katem dziatania mutagennego (test Amesa, test aberracji
chromosomowych) z i bez aktywacji metabolicznej. W zadnym z zastosowanych uktadéw badawczych nie
uzyskano wynikéw wskazujacych na potencjal mutagenny. Brak danych z badan na zwierzgtach dotyczacych
potencjalu nowotworowego. Jednak doswiadczenie kliniczne nie wskazuje na potencjal mutagenny i
rakotworczy.

Badania teratogennosci u szczuréw wykazaty podwyzszona czesto$¢ wystepowania wad wrodzonych i zmian
zachowania.

6. DANE FARMACEUTYCZNE

6.1 Wykaz substancji pomocniczych

Kapsulki zawieraja:
Makrogol 400

Sktad otoczki:

Zelatyna

Glicerol 85%

Etylu parahydroksybenzoesan sodowy
Propylu parahydroksybenzoesan sodowy
Tytanu dwutlenek (E 171)

Zelaza tlenek z6tty (E172)
Etylowanilina

6.2 Niezgodnosci farmaceutyczne

Nie dotyczy.

6.3 Okres waznoSci

5 lat

6.4 Specjalne $rodki ostroznosci podczas przechowywania

Nie przechowywa¢ w temperaturze powyzej 25°C.
Przechowywa¢ w oryginalnym opakowaniu w celu ochrony przed §wiatlem.

6.5 Rodzaj i zawarto$¢ opakowania

100 kapsutek — 10 blistréw po 10 kapsutek
Blistry z folii PVC/PVDC/Aluminium w tekturowym pudetku.
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Nie wszystkie rodzaje opakowan musza znajdowac si¢ w obrocie.

6.6 Szczegodlne Srodki ostroznosci dotyczace usuwania i przygotowania leku do stosowania

Brak szczegdlnych wymagan.

7.  PODMIOT ODPOWIEDZIALNY POSIADAJACY POZWOLENIE NA DOPUSZCZENIE DO
OBROTU

G.L. Pharma GmbH

Schlopplatz 1

A-8502 Lannach

Austria

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

Pozwolenie nr R/2449

9. DATA WYDANIA PIERWSZEGO POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU/

DATA PRZEDLUZENIA POZWOLENIA

Data wydania pierwszego pozwolenia na dopuszczenie do obrotu: 14.06.1999
Data ostatniego przedtuzenia pozwolenia: 09.04.2014

10. DATA ZATWIERDZENIA LUB CZESCIOWE]J ZMIANY TEKSTU CHARAKTERYSTYKI
PRODUKTU LECZNICZEGO



