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CHARAKTERYSTYKA PRODUKTU LECZNICZEGO



1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Vimpat 50 mg, tabletki powlekane

2. SKELAD JAKOSCIOWY I ILOSCIOWY
Kazda tabletka powlekana zawiera 50 mg lakozamidu.

Pelny wykaz substancji pomocniczych, patrz punkt 6.1.

3. POSTAC FARMACEUTYCZNA

Tabletka powlekana
Rézowawe, owalne tabletki powlekane oznakowane literami ,,SP” po jednej stronie oraz liczba ,,50”
po drugiej.

4. SZCZEGOLOWE DANE KLINICZNE
4.1 Wskazania do stosowania

Vimpat jest wskazany w terapii wspomagajacej w leczeniu napadoéw czesciowych i czgsciowych
wtdrnie uogdélnionych u dorostych i mtodziezy (w wieku od 16 do 18 lat) z padaczka.

4.2 Dawkowanie i sposob podawania

Dawkowanie

Produkt Vimpat musi by¢ przyjmowany dwa razy na dobg. Zalecana dawka poczatkowa wynosi

50 mg dwa razy na dobe. Po tygodniu leczenia nalezy zwigkszy¢ dawke do osiagnigcia wstepnej
dawki terapeutycznej100 mg dwa razy na dobg.

W zaleznosci od odpowiedzi na leczenie i tolerancji, dawka podtrzymujaca moze by¢ nastgpnie co
tydzien zwigkszana o 50 mg dwa razy na dobe, do osiagnigcia maksymalnej zalecanej dawki dobowe;j
400 mg (200 mg dwa razy na dobg). Produkt Vimpat moze by¢ przyjmowany z jedzeniem lub bez
jedzenia.

Zgodnie z obecna praktyka kliniczna, w razie konieczno$ci przerwania leczenia zaleca sig stopniowe
odstawianie leku (np.: zmniejszajac dawke dobowa o 200 mg/ tydzien).

Specjalne grupy pacjentow

Zaburzenia czynnosci nerek

U pacjentéw z tagodnymi lub umiarkowanymi zaburzeniami czynnosci nerek (klirens kreatyniny

>30 ml/min) dostosowanie dawki nie jest wymagane. U pacjentow z ciezkimi zaburzeniami czynnoS$ci
nerek (klirens kreatyniny <30 ml/min) oraz u pacjentow ze schytkowa niewydolnoscia nerek zaleca sig
stosowanie dawki nie wigkszej niz 250 mg/dobe. U pacjentéw hemodializowanych zaleca si¢
podawanie dodatkowo do 50% podzielonej dawki dobowej bezposrednio po zakonczeniu hemodializy.
Leczenie pacjentow ze schytkowa niewydolnos$cia nerek powinno przebiega¢ z zachowaniem
ostroznosci ze wzgledu na niewielkie doswiadczenie kliniczne i kumulacj¢ metabolitu (o nieznanym
dziataniu farmakologicznym). U wszystkich pacjentéw z zaburzeniami czynnoS$ci nerek nalezy
zachowac ostroznos¢ podczas ustalania dawki (patrz punkt 5.2).

Zaburzenia czynnosci watroby

Dostosowanie dawki nie jest wymagane u pacjentow z tagodnymi lub umiarkowanymi zaburzeniami
czynnosci watroby.

Ustalanie dawki u tych pacjentéw powinno by¢ prowadzone ostroznie ze wzgledu na mozliwe
wspolistnienie zaburzen czynnosci nerek. Nie badano farmakokinetyki lakozamidu u pacjentow z
cigzkimi zaburzeniami czynno$ci watroby (patrz punkt 5.2).




Pacjenci w podesztym wieku (powyzej 65 lat)

Dostosowanie dawki nie jest wymagane u oséb w podesztym wieku.

Doswiadczenie ze stosowaniem lakozamidu u pacjentéw w podeszlym wieku z padaczka jest
ograniczone. U 0sob starszych nalezy wzia¢ pod uwage zwiazane z wiekiem zmniejszenie klirensu
nerkowego przy jednoczesnym zwigkszeniu wartosci AUC (patrz ,,Zaburzenia czynno$ci nerek”
powyzej oraz punkt 5.2).

Dzieci i mtodziez
Produkt Vimpat nie jest zalecany do stosowania u dzieci i mtodziezy w wieku ponizej 16 lat, ze
wzgledu na brak danych dotyczacych jego bezpieczenstwa i skutecznosci w tych grupach wiekowych.

4.3 Przeciwwskazania

Nadwrazliwos¢ na substancj¢ czynng lub na ktérakolwiek substancjg pomocnicza wymieniona w
punkcie 6.1.

Rozpoznany blok przedsionkowo-komorowy II lub III stopnia.

4.4 Specjalne ostrzezenia i Srodki ostroznosci dotyczace stosowania

Zawroty glowy
Stosowanie lakozamidu wigzato si¢ z wystgpowaniem zawrotow gtowy, co moze zwigkszy¢ czgstos§¢

przypadkowych urazow i upadkow. Z tego wzgledu nalezy zaleci¢ pacjentom zachowanie ostroznosci,
dopoki nie poznaja mozliwych dziatan leku (patrz punkt 4.8).

Rytm serca i przewodzenie

W badaniach klinicznych z lakozamidem obserwowano wydluzenie odstepu PR w
elektrokardiogramie. Lakozamid powinien by¢ stosowany z ostroznoscia u pacjentdw z rozpoznanymi
zaburzeniami przewodzenia lub z cigzkimi chorobami serca, takimi jak zawal migsnia sercowego lub
niewydolno$¢ serca w wywiadzie. Nalezy zachowaé szczego6lng ostroznosé podczas stosowania
lakozamidu u 0s6b w podesztym wieku ze wzgledu na zwigkszone ryzyko chorob serca i w
przypadku jednoczesnego stosowania produktow wydluzajacych odstep PR.

Po wprowadzeniu produktu do obrotu opisywano przypadki bloku przedsionkowo-komorowego (P-K)
II stopnia lub wyzszego. W kontrolowanych placebo badaniach lakozamidu u pacjentéw z padaczka
nie opisywano przypadkoéw migotania i trzepotania przedsionkéw, jednak obydwa dziatania zgtaszano
w otwartych badaniach dotyczacych padaczki oraz po wprowadzeniu produktu do obrotu (patrz punkt
4.8).

Nalezy poinformowac¢ pacjentdéw o objawach bloku P-K II stopnia lub wyzszego (np. spowolnionym
lub nieregularnym t¢tnie, uczuciu oszotomienia i omdlenia) oraz objawach migotania i trzepotania
przedsionkéw (np. kotataniu, szybkim lub nieregularnym tetnie, skroconym oddechu). Jesli wystapi
ktorychkolwiek z tych objawow, nalezy poradzi¢ pacjentom, aby zglaszali si¢ po pomoc medyczna.

Mysli i zachowania samobdjcze

U pacjentéw leczonych produktami przeciwpadaczkowymi w wielu wskazaniach opisywano
przypadki mys$li i zachowan samobdjczych. Meta-analiza wynikéw randomizowanych,
kontrolowanych placebo badan klinicznych z zastosowaniem lekdéw przeciwpadaczkowych wykazata
niewielkie zwigkszenie ryzyka mysli i zachowan samobdjczych. Mechanizm tego zjawiska nie jest
znany, a dostgpne dane nie wykluczaja wystgpowania zwigkszonego ryzyka w przypadku stosowania
lakozamidu.

Dlatego nalezy obserwowac pacjentéw pod katem oznak mysli i zachowan samobojczych i rozwazy¢
odpowiednie leczenie. Nalezy poradzi¢ pacjentom (i ich opiekunom), aby w razie wystapienia oznak
mysli 1 zachowan samobojczych zglaszali si¢ po pomoc medyczna (patrz punkt 4.8).




4.5 Interakcje z innymi produktami leczniczymi i inne rodzaje interakcji

Lakozamid nalezy stosowac¢ ostroznie u pacjentow leczonych produktami o znanym dziataniu
wydtuzajacym odstep PR (np. z karbamazeping, lamotrygina, pregabalina) i u pacjentéw leczonych
produktami leczniczymi przeciwarytmicznymi klasy I. Analiza podgrup nie wykazata jednak dalszego
wydtuzania odstgpu PR w elektrokardiogramach pacjentéw, ktérym podawano jednoczes$nie
karbamazeping lub lamotryging w badaniach klinicznych.

Dane z badan in vitro

Dostepne dane sugeruja, ze lakozamid na ogot wywoluje niewiele interakcji lekowych. Badania in
vitro wskazuja, ze lakozamid w stgzeniach w osoczu obserwowanych w badaniach klinicznych nie
indukuje aktywnos$ci enzymow CYP1A2, 2B6 oraz 2C9 ani nie hamuje CYP1A1, 1A2, 2A6, 2B6,
2C8, 2C9, 2D6 oraz 2E1. Badanie in vitro wykazato, ze glikoproteina P nie przenosi lakozamidu w
jelicie. Dane z badan in vitro wskazuja, ze enzymy CYP2C9, CYP2C19 i CYP3A4 moga katalizowaé
powstawanie metabolitu O-desmetylowego.

Dane z badan in vivo

Lakozamid nie hamuje ani nie indukuje enzymu CYP2C19 ani 3A4 w stopniu istotnym klinicznie.
Lakozamid nie wplynat na AUC midazolamu (metabolizowanego przez CYP3A4, lakozamid
podawany dwa razy na dobg po 200 mg) ale C,,,x midazolamu uleglo nieznacznemu zwigkszeniu
(30%). Lakozamid nie wptywal na farmakokinetyke omeprazolu (metabolizowanego przez CYP2C19
i 3A4, lakozamid podawany dwa razy na dobg po 300 mg).

Omeprazol (40 mg na dobg), inhibitor CYP2C19, nie zwigkszal na poziomie istotnym klinicznie
ekspozycji uktadowej na lakozamid. Jest mato prawdopodobne, aby umiarkowane inhibitory
CYP2C19 wptywaty w sposob istotny klinicznie na ekspozycje¢ uktadowa na lakozamid.

Zaleca sig zachowanie ostroznos$ci w trakcie jednoczesnego leczenia silnymi inhibitorami CYP2C9
(np. flukonazol) i CYP3A4 (np. itrakonazol, ketokonazol, rytonawir, klarytromycyna), ktore moga
prowadzi¢ do zwigkszonego ogdlnego narazenia na lakozamid. Interakcji tego typu nie wykazano w
badaniach in vivo, jednak sa one prawdopodobne na podstawie danych z badan in vitro.

Silne induktory enzymoéw, takie jak ryfampicyna lub dziurawiec zwyczajny (Hypericum perforatum)
moga umiarkowanie zmniejsza¢ ekspozycje uktadowa na lakozamid. Dlatego nalezy zachowaé
ostrozno$¢ podczas rozpoczynania lub konczenia leczenia tymi induktorami enzymow.

Leki przeciwpadaczkowe

W badaniach interakcji lakozamid nie wykazywat istotnego wptywu na stezenie karbamazepiny i
kwasu walproinowego w osoczu. Karbamazepina i kwas walproinowy nie wykazywaty istotnego
wplywu na stezenie lakozamidu w osoczu. Analiza PK w populacji wykazata, ze jednoczesne
stosowanie innych lekéw przeciwpadaczkowych, o ktorych wiadomo, ze indukuja enzymy
(karbamazepina, fenytoina, fenobarbital w roznych dawkach) zmniejsza ekspozycj¢ systemowa na
lakozamid o 25%.

Doustne $rodki antykoncepcyjne

W badaniu interakcji nie zaobserwowano istotnych klinicznie oddziatywan migdzy lakozamidem i
doustnymi §rodkami antykoncepcyjnymi: etinylestradiolem i lewonorgestrelem. St¢zenia progesteronu
nie zmienialy si¢ podczas jednoczesnego podawania tych produktéw leczniczych.

Pozostate

Badania interakcji wykazaty, ze lakozamid nie wptywa na farmakokinetyke digoksyny. Nie
zaobserwowano istotnych klinicznie interakcji migdzy lakozamidem i metformina.

Brak danych dotyczacych interakcji lakozamidu z alkoholem.

Lakozamid wiaze si¢ z biatkami osocza w niewielkim stopniu, ponizej 15%. Dlatego uwaza sig, ze
mato prawdopodobne sa znaczace klinicznie interakcje z innymi lekami, zachodzace w mechanizmie
wypierania z miejsc wiazania z biatkami osocza.



4.6 Wplyw na plodnos$é, ciaze i laktacje

Ciaza
Ogolne zagrozenie zwiazane z padaczka i stosowaniem lekow przeciwpadaczkowych.

W przypadku wszystkich lekéw przeciwpadaczkowych wykazano, ze u dzieci kobiet leczonych z
powodu padaczki wady rozwojowe wystepuja 2-3 razy czesciej niz okoto 3% obserwowane w ogolnej
populacji. Obserwowano zwigkszenie czgstosci wad rozwojowych w przypadku terapii wielolekowe;j,
jednak stopien, w jakim leczenie i (lub) choroba sa odpowiedzialne za wystapienie wad nie zostat
wyjasniony.

Ponadto nie wolno przerywac skutecznego leczenia przeciwpadaczkowego, gdyz zaostrzenie choroby
jest szkodliwe dla matki i ptodu.

Zagrozenie zwiazane ze stosowaniem lakozamidu

Brak wystarczajacych danych dotyczacych stosowania lakozamidu u kobiet w ciazy. Badania na
zwierzgtach nie wykazaly dzialania teratogennego u szczurow i krolikow, ale obserwowano dziatanie
toksyczne na zarodki tych zwierzat po zastosowaniu dawek toksycznych dla samic (patrz punkt 5.3).
Zagrozenie dla czlowieka nie jest znane.

Lakozamidu nie wolno stosowa¢ w okresie ciazy, jezeli nie jest to bezwzglednie konieczne (jesli
korzy$¢ dla matki zdecydowanie nie przewyzsza potencjalnego zagrozenia dla ptodu). Jezeli kobieta
zdecyduje sig zaj$¢ w ciaze, nalezy ponownie doktadnie rozwazy¢ dalsze stosowanie produktu
leczniczego.

Karmienie piersia

Nie wiadomo, czy lakozamid przenika do mleka matki u ludzi. Badania na zwierzgtach wykazaly, ze
lakozamid przenika do mleka. Ze wzgledow bezpieczenstwa nalezy przerwaé karmienie piersia
podczas leczenia lakozamidem.

Plodnos¢

Nie zaobserwowano wplywu na ptodnos$¢ samic ani samcoéw szczurdow po podaniu dawek, po ktorych
ekspozycja na lakozamid (AUC, pole pod krzywa) byta do okoto dwoch razy wigksza od ekspozycji
na lakozamid (AUC, pole pod krzywa) u ludzi, uzyskiwanej po podaniu maksymalnej zalecanej
dawki.

4.7 Wplyw na zdolno$¢ prowadzenia pojazdow i obslugiwania maszyn

Produkt Vimpat moze mie¢ niewielki lub umiarkowany wplyw na zdolnos¢ prowadzenia pojazdow i
obslugiwania maszyn. Leczenie produktem Vimpat wiazato si¢ z wystgpowaniem zawrotow glowy i
niewyraznego widzenia.

W zwiazku z tym nalezy poinformowac pacjentdw, aby nie prowadzili pojazdow ani nie obstugiwali
potencjalnie niebezpiecznych urzadzen mechanicznych, dopdki nie przekonaja si¢ jak produkt Vimpat
wptywa na ich zdolno$¢ do wykonywania takich czynnosci.

4.8 Dzialania niepozadane

Podsumowanie profilu bezpieczenstwa

Wedhug zbiorczej analizy danych z badan klinicznych kontrolowanych placebo u 1308 pacjentéw z
napadami czg§ciowymi 61,9% pacjentdw z grupy przyjmujacej lakozamid oraz 35,2% pacjentow z
grupy przyjmujacej placebo zgltosito wystapienie co najmniej 1 dziatania niepozadanego. Najczesciej
zglaszanymi dziataniami niepozadanymi podczas leczenia lakozamidem byly: zawroty glowy
(pochodzenia osrodkowego), bole glowy, nudnosci i podwojne widzenie. Nasilenie objawow byto
zwykle tagodne do umiarkowanego. Niektore byty zalezne od dawki i mozna bylo je ztagodzié¢
zmniejszajac dawke. Czesto$¢ wystepowania i stopien cigzkosci dziatan niepozadanych OUN i
przewodu pokarmowego zazwyczaj zmniejszaty si¢ z uptywem czasu.

We wszystkich badaniach kontrolowanych placebo odsetek przerywania leczenia z powodu dziatan
niepozadanych wynosit 12,2% u pacjentéw otrzymujacych lakozamid oraz 1,6% u pacjentéw
otrzymujacych placebo. Najczgstszym dzialaniem niepozadanym prowadzacym do przerywania
leczenia lakozamidem byty zawroty gtowy (pochodzenia osrodkowego).




Tabelaryczne zestawienie dzialah niepozadanych

W ponizszej tabeli przedstawiono czgstosci poszczegodlnych dziatan niepozadanych zglaszanych w
analizach zbiorczych badan klinicznych kontrolowanych placebo (wymieniono dziatania wystgpujace
z czgstoscia >1% w grupie otrzymujacej lakozamid, ktora to czestos¢ byta >1% wigksza niz w grupie
placebo) oraz dane z okresu po wprowadzeniu produktu do obrotu. Czgstosci zdefiniowano w
nastepujacy sposob: bardzo czgsto (>1/10), czgsto (od >1/100 do <1/10), niezbyt cze¢sto (od >1/1000
do <1/100). W obrebie kazdej grupy o okreslonej czgstosci wystepowania objawy niepozadane
wymieniono zgodnie ze zmniejszajacym si¢ nasileniem.

Klasyfikacja uktadow Bardzo czgsto | Czesto Niezbyt czgsto
narzadowych
Zaburzenia uktadu Nadwrazliwo$¢ na lek'”
immunologicznego
Zaburzenia psychiczne Depresja Agresja®
Stany splatania’” Pobudzenie®
Bezsennos¢? Nastréj euforyczny™®

Zaburzenia psychotyczne®

Proby samobéjcze™®
Mysli samobojcze®

Omamy?
Zaburzenia uktadu Zawroty Zaburzenia rownowagi
nerwowego glowy Zaburzenia koordynacji
(pochodzenia | ruchowej
osrodkowego) | Zaburzenia pamigci
Bol glowy Zaburzenia poznawcze
Senno$¢
Drzenie
Oczoplas
Hipestezja'”
Dyzartria'”
Zaburzenia uwagi'’
Zaburzenia oka Podwojne Niewyrazne widzenie
widzenie
Zaburzenia ucha i Zawroty glowy
btednika (pochodzenia
btednikowego)
Szumy uszne'"
Zaburzenia serca Blok przesionkowo-
komorowy'?
Bradykardia®
Migotanie przedsionkow'”
Trzepotanie
przedsionkow®
Zaburzenia zotadka i Nudnosci Wymioty
jelit Zaparcia
Wzdecia
Niestrawno$¢!”
Sucho$¢ w jamie
ustnej'!
Zaburzenia watroby i Nieprawidtowe wyniki
drog z6lciowych badan czynnosci watroby
Zaburzenia skory i Swiad Obrzek naczynioruchowy®
tkanki podskornej Wysypka® Pokrzywka'?
Zaburzenia mi¢§niowo- Bolesne skurcze
szkieletowe 1 tkanki mieéni"
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lacznej

Zaburzenia ogolne i Zaburzenia chodu

stany w miejscu podania Ostabienie
Zmeczenie
Drazliwos¢"”

Urazy, zatrucia i Upadki

powiktania po zabiegach Uszkodzenia skory

() Potencjalnie istotne dziatania niepozadane uzyskane podczas zbiorczej analizy danych z badan
klinicznych wystepujace z czgstoscia niespetniajaca kryteriow wymienionych powyzej.
@ Dziatania niepozadane zgloszone po wprowadzeniu produktu do obrotu.

Opis wybranych dziatan niepozadanych

Stosowanie lakozamidu wiaze si¢ z zaleznym od dawki wydtuzeniem odstgpu PR. Moga wystapié¢
dziatania niepozadane zwiazane z wydtuzeniem odstepu PR (np. blok przedsionkowo-komorowy,
omdlenia, bradykardia).

W badaniach klinicznych z udzialem pacjentdéw z padaczka niezbyt czgsto zglaszano wystgpowanie
dziatan niepozadanych w postaci bloku P-K pierwszego stopnia, odpowiednio: 0,7%; 0%; 0,5 % oraz
0% dla lakozamidu 200 mg, 400 mg, 600 mg i placebo. W badaniach tych nie stwierdzano bloku
drugiego ani wyzszego stopnia. Jednakze po dopuszczeniu produktu leczniczego do obrotu, zglaszano
przypadki bloku P-K drugiego i trzeciego stopnia w zwiazku z leczeniem lakozamidem.

W badaniach klinicznych omdlenia wystgpowaty niezbyt czgsto, a ich czgstos¢ w grupie leczonej
lakozamidem (0,1%) oraz w grupie placebo (0,3%) byta podobna.

W krotkookresowych badaniach klinicznych nie zgtaszano przypadkdéw migotania ani trzepotania
przedsionkow, jednak obydwa dzialania opisywano w otwartych badaniach dotyczacych padaczki oraz
po wprowadzeniu produktu do obrotu.

Nieprawidtowosci w badaniach laboratoryjnych

W kontrolowanych badaniach lakozamidu u dorostych pacjentow z czgsciowymi napadami
padaczkowymi przyjmujacych 1 do 3 lekow przeciwpadaczkowych jednoczes$nie, stwierdzano
nieprawidlowe wyniki badan czynno$ci watroby. Zwigszenie st¢zenia ALT do >3x ULN wystapito
u 0,7% (7/935) pacjentow przyjmujacych Vimpat i u 0% (0/356) pacjentéw przyjmujacych placebo.

Wielonarzadowe reakcje nadwrazliwosci

Zglaszano wielonarzadowe reakcje nadwrazliwos$ci u pacjentow leczonych niektorymi lekami
przeciwpadaczkowymi. Niniejsze reakcje ro6znia si¢ w zakresie objawow, jednak zazwyczaj wystepuja
goraczka oraz wysypka i moga by¢ zwiazane z udziatem réznych uktadéw narzadowych. Mozliwe
przypadki zwiazane z lakozamidem byly rzadko zgtaszane. W przypadku podejrzenia
wielonarzadowej reakcji nadwrazliwosci, nalezy przerwac leczenie lakozamidem.

4.9 Przedawkowanie

Doswiadczenie kliniczne dotyczace przedawkowania lakozamidu u ludzi jest ograniczone.

Objawy

Objawy kliniczne (zawroty gtowy pochodzenia osrodkowego i nudno$ci) wystgpujace po podaniu
dawki 1200 mg/dobg dotyczyly gléwnie osrodkowego uktadu nerwowego i przewodu pokarmowego, i
ustgpowaty po dostosowaniu dawki.

W trakcie programu badawczego najwigksza dawka zgloszona jako przedawkowanie lakozamidu
wynosita 12 g i zostata zastosowana jednocze$nie z toksycznymi dawkami innych lekow
przeciwpadaczkowych. Pacjent byl poczatkowo w stanie $piaczki, ale w petni powrocit do zdrowia
bez trwatych nastgpstw klinicznych.

Postepowanie
Nie istnieje swoiste antidotum w razie przedawkowania lakozamidu. Leczenie przedawkowania

lakozamidu powinno obejmowac ogolne srodki podtrzymujace i w razie koniecznos$ci hemodialize
(patrz punkt 5.2).



5. WLASCIWOSCI FARMAKOLOGICZNE
5.1 Wilasciwos$ci farmakodynamiczne

Grupa farmakoterapeutyczna: inne leki przeciwpadaczkowe, kod ATC: NO3AX18
Substancja czynna, lakozamid (R-2-acetamido-N-benzyl-3-metoksypropionamid) nalezy do
aminokwasow funkcjonalizowanych.

Mechanizm dzialania

Doktadny mechanizm dziatania przeciwpadaczkowego lakozamidu nie zostat w peini poznany.
Badania elektrofizjologiczne in vitro wykazaly, ze lakozamid wybidrczo nasila powolng inaktywacje
napigciowo-zaleznych kanatéw sodowych, co prowadzi do stabilizacji nadmiernie pobudliwych
neuronalnych blon komérkowych.

Dziatania farmakodynamiczne

Lakozamid wykazuje dziatanie przeciwdrgawkowe w wielu zwierzecych modelach napadow
czesciowych i1 pierwotnie uogélnionych oraz opdznionego rozwoju procesu kindlingu.

W eksperymentach nieklinicznych lakozamid w potaczeniu z lewetyracetamem, karbamazepina,
fenytoina, walproinianem sodu, lamotrygina, topiramatem czy gabapentyna wykazywat
synergistyczne lub addytywne dzialanie przeciwdrgawkowe.

Skutecznos¢ kliniczna i bezpieczenstwo stosowania

Skutecznos$¢ dziatania produktu Vimpat w leczeniu uzupetniajacym w zalecanych dawkach

(200 mg/dobe, 400 mg/dobg) wykazano w 3 wieloosrodkowych, randomizowanych, kontrolowanych
placebo badaniach klinicznych trwajacych 12 tygodni. Vimpat 600 mg/dobg okazat si¢ rowniez
skuteczny w kontrolowanych badaniach w leczeniu uzupetniajacym, jednak skutecznos¢ byta podobna
do obserwowanej po dawce 400 mg/dobg, a pacjenci gorzej tolerowali dawke 600 mg/dobe z powodu
dziatan niepozadanych dotyczacych OUN i przewodu pokarmowego. Dlatego nie zaleca si¢
stosowania dawki 600 mg/dobg. Maksymalna zalecang dawka jest 400 mg/dobg. Wymienione badania
z udzialem 1308 pacjentdéw, u ktorych napady czesciowe wystepowaty srednio od 23 lat , miaty na
celu oceng skutecznosci i bezpieczenstwa lakozamidu podawanego jednoczesnie z 1-3 lekami
przeciwpadaczkowymi u pacjentéw z niekontrolowanymi napadami padaczkowymi czg$ciowymi i
czgSciowymi wtornie uogdlnionymi. Ogolny odsetek pacjentow z 50% zmniejszeniem czgstosci
napadoéw wynosil odpowiednio 23%, 34% 1 40 % dla placebo, lakozamidu 200 mg/dobg i lakozamidu
400 mg/dobe.

Brak wystarczajacych danych dotyczacych przerwania leczenia stosowanymi jednoczes$nie produktami
przeciwpadaczkowymi i stosowania lakozamidu w monoterapii.

5.2 Wiasciwosci farmakokinetyczne

Wchtanianie

Lakozamid po podaniu doustnym jest szybko i catkowicie wchianiany. Biodostepnos¢ lakozamidu po
podaniu doustnym tabletek produktu Vimpat wynosi w przyblizeniu 100%. Po podaniu doustnym
stezenie w osoczu niezmienionego lakozamidu szybko wzrasta i osiaga Cp.x po 0,5 godzinie do

4 godzin. Vimpat tabletki i syrop doustny sa biordwnowazne. Pokarm nie wpltywa na szybkos¢ i
stopien wchtaniania.

Dystrybucja
Objetos¢ dystrybucji wynosi w przyblizeniu 0,6 1/kg. Lakozamid wiaze sig z biatkami osocza w
stopniu mniejszym niz 15%.

Metabolizm

95% podanej dawki wydalane jest z moczem w formie niezmienionej oraz jako metabolity.
Metabolizm lakozamidu nie zostat w petni scharakteryzowany.

Gléwnymi zwiazkami wydalanymi z moczem jest niezmieniony lakozamid (okoto 40% dawki) oraz
jego metabolit O-desmetylowy (mniej niz 30%).



Frakcja polarna, bedaca prawdopodobnie pochodnymi seryny, stanowita okoto 20% zwiazkéw w
moczu, jednak byla wykrywana jedynie w nieznacznych ilosciach (0-2%) w osoczu niektorych
pacjentow. Niewielkie ilosci innych metabolitow byly rowniez wykrywane w moczu (0,5-2%).
Dane z badan in vitro wskazuja, ze enzymy CYP2C9, CYP2C19 i CYP3A4 moga katalizowac
powstawanie metabolitu O-desmetylowego, ale w badaniach in vivo nie potwierdzono, ktéry izoenzym
ma dominujacy udziat. Nie obserwowano istotnych klinicznie réznic w ekspozycji na lakozamid po
poréwnaniu jego farmakokinetyki u osob intensywnie metabolizujacych (z aktywnym enzymem
CYP2C19) oraz stabo metabolizujacych (z nieaktywnym enzymem CYP2C19). Ponadto, badanie
interakcji z omeprazolem (inhibitorem CYP 2C19) nie wykazato istotnych klinicznie zmian st¢zenia
lakozamidu w osoczu, co wskazuje, ze znaczenie tego szlaku metabolicznego jest niewielkie.
Stezenie metabolitu O-desmetylowego lakozamidu w osoczu stanowi w przyblizeniu 15% stgzenia
lakozamidu w osoczu. Ten glowny metabolit nie ma znanego dziatania farmakologicznego.

Eliminacja

Lakozamid jest wydalany z krazenia ogolnego przede wszystkim droga nerkowa oraz
biotransformacji. Po doustnym i dozylnym podaniu znakowanego radioizotopem lakozamidu wykryto
okoto 95% radioaktywno$ci w moczu oraz ponizej 0,5% w kale. Okres pottrwania w fazie eliminacji
niezmienionego leku wynosi w przyblizeniu 13 godzin. Farmakokinetyka jest proporcjonalna do
dawki i niezmienna w czasie z mala zmiennos$cia migdzy- i wewnatrzosobnicza. Przy dawkowaniu
dwa razy na dobg stan stacjonarny w osoczu jest uzyskiwany po 3 dniach. Stezenie w osoczu wzrasta
przy wspotczynniku kumulacji wynoszacym okoto 2.

Farmakokinetyka u specjalnych grup pacjentow

Pte¢
Badania kliniczne wskazuja, Ze pte¢ nie wywiera istotnego klinicznie wplywu na st¢zenie lakozamidu
W 0s0CZU.

Zaburzenia czynnosci nerek

Wartos¢ AUC dla lakozamidu zwigkszata si¢ o okoto 30% u pacjentéw z tagodnymi i umiarkowanymi
zaburzeniami czynnosci nerek oraz o 60% u pacjentéw z cigzkimi zaburzeniami czynnosci nerek i
schytkowa niewydolnoscia nerek, ktorzy wymagali hemodializy, w poréwnaniu do zdrowych
ochotnikow. Wartos¢ C.x nie ulegata zmianie.

Lakozamid jest skutecznie usuwany z osocza przy zastosowaniu hemodializy. Po 4-godzinne;j
hemodializie warto$¢ AUC lakozamidu zmniejsza si¢ o okoto 50%. Z tego wzgledu zaleca sig podanie
dodatkowej dawki leku po hemodializie (patrz punkt 4.2). U pacjentéw z umiarkowanymi lub
cigzkimi zaburzeniami nerek kilkakrotnie wzrastata ekspozycja na metabolit O-desmetylowy. U
pacjentéw ze schytkowa niewydolnos$cia nerek, ktorzy nie byli poddawani hemodializom, poziom tego
metabolitu byt podwyzszony i stale wzrastal w 24-godzinnym okresie pobierania probek. Nie
wiadomo, czy wigksza ekspozycja na metabolit u pacjentdow ze schytkowa niewydolnos$cia nerek moze
przyczynia¢ si¢ do wystapienia zdarzen niepozadanych, jednak nie wykryto jego aktywnosci
farmakologiczne;j.

Zaburzenia czynnos$ci watroby

U pacjentéw z umiarkowanymi zaburzeniami czynnosci watroby (klasa B wg Child-Pugh)
obserwowano wigksze st¢zenia lakozamidu w osoczu (wzrost AUC o okoto 50% powyzej normy).
Wigksza ekspozycja po czgsci wynikata z zaburzen czynnosci nerek u tych pacjentow. Oceniono, ze
spadek klirensu pozanerkowego u pacjentéw w tym badaniu odpowiadat za okoto 20% wzrostu
wartosci AUC lakozamidu. Nie oceniano farmakokinetyki lakozamidu u pacjentéw z cigzkimi
zaburzeniami czynnoS$ci watroby (patrz punkt 4.2).

Osoby w podesztym wieku (powyzej 65 lat)

W badaniu z udziatem mezczyzn i kobiet w podesztym wieku, w tym 4 pacjentow w wieku >75 lat,
wartosci AUC byly wyzsze niz u mtodych mezczyzn o odpowiednio okoto 30 i 50%. Jest to
cze$ciowo zwigzane z mniejsza masa ciata. Porownanie tych wartosci po znormalizowaniu masy ciata
wykazato réznice odpowiednio o 26 1 23%. Zaobserwowano takze wigksza zmiennos$¢ ekspozycji. U




pacjentéw w podesztym wieku, bioracych udzial w tym badaniu, klirens nerkowy lakozamidu byt
tylko nieznacznie zmniejszony.

Ogolnie rzecz biorac, uwaza sig, ze nie trzeba zmniejsza¢ dawki, chyba ze jest to wskazane z powodu
pogorszenia czynnosci nerek (patrz punkt 4.2).

5.3 Przedkliniczne dane o bezpieczenstwie

Stezenia lakozamidu w osoczu uzyskane w badaniach toksycznosci byly podobne lub jedynie
nieznacznie wyzsze od stgzen obserwowanych u pacjentdw, co oznacza, ze margines ekspozycji u
ludzi jest niewielki lub nie istnieje.

Badanie farmakologiczne bezpieczenstwa stosowania lakozamidu podawanego dozylnie
znieczulonym psom wykazato przejsciowe wydtuzenie odstgpu PR i czasu trwania zespotu QRS, a
takze spadek cis$nienia tgtniczego krwi, najprawdopodobniej na skutek hamowania czynno$ci serca. Te
przej$ciowe zmiany rozpoczely sig, gdy zastosowano stezenia odpowiadajace maksymalnej zalecane;j
dawce w warunkach klinicznych. Po podaniu dawek 15-60 mg/kg mc. znieczulonym psom i matpom
Cynomolgus obserwowano zmniejszenie przewodzenia przedsionkowego i komorowego, blok i
rozkojarzenie przedsionkowo-komorowe.

W badaniach toksycznosci dawek wielokrotnych zaobserwowano niewielkie, odwracalne zmiany w
watrobie u szczuréw, co wystapito po zastosowaniu dawek okoto 3 razy wigkszych niz ekspozycja
kliniczna. Zmiany te obejmowaly zwigkszenie masy narzadu, przerost hepatocytow, zwigkszenie
stezen enzymow watrobowych w surowicy oraz podwyzszenie poziomu cholesterolu catkowitego i
trojglicerydoéw. Poza przerostem hepatocytow nie zaobserwowano innych zmian histopatologicznych.

W badaniach oceniajacych toksyczny wptyw na rozrod i rozwdj osobniczy u gryzoni i krolikow nie
obserwowano dziatania teratogennego, u szczuréw natomiast odnotowano wzrost liczby martwych
urodzen i zgondéw potomstwa w okresie okotoporodowym oraz nieznaczny spadek liczebnosci zywego
miotu i masy ciala potomstwa przy dawkach toksycznych dla samicy, odpowiadajacych systemowym
poziomom ekspozycji, ktére byty podobne do spodziewanej ekspozycji klinicznej. Poniewaz nie
mozna bylo zbada¢ wyzszej ekspozycji u zwierzat, w zwiazku z toksycznos$cia dla samic, dane sa
niewystarczajace, aby w pelni scharakteryzowac potencjalna toksycznos¢ dla zarodka i ptodu oraz
dziatanie teratogenne lakozamidu.

Badania u szczurow wykazaty, ze lakozamid i (lub) jego metabolity z tatwoscia przenikaly barierg
lozyskowa.

Ocena ryzyka dla $rodowiska
Jest mato prawdopodobne, aby stosowanie produktu Vimpat zgodnie z informacja o produkcie mogto
powodowac niepozadany wptyw na $rodowisko.

6. DANE FARMACEUTYCZNE

6.1 Wykaz substancji pomocniczych

Rdzen tabletki:

celuloza mikrokrystaliczna

hydroksypropyloceluloza

hydroksypropyloceluloza (o niskim stopniu podstawienia)
krzemionka koloidalna bezwodna

krospowidon

magnezu stearynian

Powtoka tabletki:

alkohol poliwinylowy

glikol polietylenowy 3350

talk

tytanu dwutlenek (E171)

tlenek Zelaza czerwony (E172), tlenek zelaza czarny (E172), indygotyna (E132)
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6.2 Niezgodnosci farmaceutyczne

Nie dotyczy.

6.3 Okres waznoSci
4 lata
6.4 Specjalne $rodki ostroznosci podczas przechowywania

Brak szczeg6lnych §rodkow ostroznosci dotyczacych przechowywania.
6.5 Rodzaj i zawarto$¢ opakowania

Blister PVC/PVDC pokryty folig aluminiowa.
Opakowania po 14, 56 oraz 168 tabletek powlekanych.

Nie wszystkie rodzaje opakowan musza znajdowac si¢ w obrocie.
6.6 Szczegolne Srodki ostroznosci dotyczace usuwania
Brak szczegdlnych wymagan dotyczacych usuwania.

Wszelkie niewykorzystane resztki produktu leczniczego lub jego odpady nalezy usuwac zgodnie z
lokalnymi przepisami.

7. PODMIOT ODPOWIEDZIALNY POSIADAJACY POZWOLENIE NA
DOPUSZCZENIE DO OBROTU

UCB Pharma SA

Allée de la Recherche 60

B-1070 Bruksela

Belgia

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

EU/1/08/470/001-003

9. DATA WYDANIA PIERWSZEGO POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO
OBROTU / DATA PRZEDLUZENIA POZWOLENIA

Data wydania pierwszego pozwolenia: 29 Sierpien 2008

10. DATA ZATWIERDZENIA LUB CZESCIOWEJ ZMIANY TEKSTU
CHARAKTERYSTYKI PRODUKTU LECZNICZEGO

{MM/RRRR}

Szczegdlowe informacje o tym produkcie leczniczym sa dostgpne na stronie Europejskiej Agencji
Lekow http://www.ema.europa.eu.
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1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Vimpat 100 mg, tabletki powlekane

2. SKELAD JAKOSCIOWY I ILOSCIOWY
Kazda tabletka powlekana zawiera 100 mg lakozamidu.

Pelny wykaz substancji pomocniczych, patrz punkt 6.1.

3. POSTAC FARMACEUTYCZNA

Tabletka powlekana
Ciemnozoélte, owalne tabletki powlekane oznakowane literami ,,SP” po jednej stronie oraz liczba
,»100” po drugiej.

4. SZCZEGOLOWE DANE KLINICZNE
4.1 Wskazania do stosowania

Vimpat jest wskazany w terapii wspomagajacej w leczeniu napadéw czesciowych i czgsciowych
wtdrnie uogdlnionych u dorostych i mtodziezy (w wieku od 16 do 18 lat) z padaczka.

4.2 Dawkowanie i sposob podawania

Dawkowanie

Produkt Vimpat musi by¢ przyjmowany dwa razy na dobg. Zalecana dawka poczatkowa wynosi

50 mg dwa razy na dobe. Po tygodniu leczenia nalezy zwigkszy¢ dawke do osiagnigcia wstepnej
dawki terapeutycznej100 mg dwa razy na dobg.

W zaleznosci od odpowiedzi na leczenie i tolerancji, dawka podtrzymujaca moze by¢ nastgpnie co
tydzien zwigkszana o 50 mg dwa razy na dobe, do osiagnigcia maksymalnej zalecanej dawki dobowe;j
400 mg (200 mg dwa razy na dobg). Produkt Vimpat moze by¢ przyjmowany z jedzeniem lub bez
jedzenia.

Zgodnie z obecna praktyka kliniczna, w razie konieczno$ci przerwania leczenia zaleca sig stopniowe
odstawianie leku (np.: zmniejszajac dawke dobowa o 200 mg/ tydzien).

Specijalne grupy pacjentow

Stosowanie u pacjentdéw z zaburzeniami czynnosci nerek

U pacjentéw z tagodnymi lub umiarkowanymi zaburzeniami czynnosci nerek (klirens kreatyniny

>30 ml/min) dostosowanie dawki nie jest wymagane. U pacjentéw z cigzkimi zaburzeniami czynnos$ci
nerek (klirens kreatyniny <30 ml/min) oraz u pacjentow ze schytkowa niewydolnoscia nerek zaleca sie
stosowanie dawki nie wigkszej niz 250 mg/dobg. U pacjentow hemodializowanych zaleca sig
podawanie dodatkowo do 50% podzielonej dawki dobowej bezposrednio po zakonczeniu hemodializy.
Leczenie pacjentow ze schytkowa niewydolno$cia nerek powinno przebiega¢ z zachowaniem
ostroznosci ze wzgledu na niewielkie doswiadczenie kliniczne i kumulacjg metabolitu (o nieznanym
dziataniu farmakologicznym). U wszystkich pacjentéw z zaburzeniami czynnoS$ci nerek nalezy
zachowac ostrozno$¢ podczas ustalania dawki (patrz punkt 5.2).

Zaburzenia czynnosci watroby
Dostosowanie dawki nie jest wymagane u pacjentéw z tagodnymi lub umiarkowanymi zaburzeniami
czynno$ci watroby.
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Ustalanie dawki u tych pacjentéw powinno by¢ prowadzone ostroznie ze wzgledu na mozliwe
wspolistnienie zaburzen czynnosci nerek. Nie badano farmakokinetyki lakozamidu u pacjentow z
cigzkimi zaburzeniami czynno$ci watroby (patrz punkt 5.2).

Pacjenci w podesztym wieku (powyzej 65 lat)

Dostosowanie dawki nie jest wymagane u 0oséb w podesztym wieku.

Doswiadczenie ze stosowaniem lakozamidu u pacjentow w podeszlym wieku z padaczka jest
ograniczone. U 0sob starszych nalezy wzia¢ pod uwage zwiazane z wiekiem zmniejszenie klirensu
nerkowego przy jednoczesnym zwigkszeniu wartosci AUC (patrz ,, Zaburzenia czynnos$ci nerek”
powyzej oraz punkt 5.2).

Dzieci i mtodziez
Produkt Vimpat nie jest zalecany do stosowania u dzieci i mtodziezy w wieku ponizej 16 lat, ze
wzgledu na brak danych dotyczacych jego bezpieczenstwa i skutecznosci w tych grupach wiekowych.

4.3 Przeciwwskazania

Nadwrazliwo$¢ na substancj¢ czynna lub na ktorakolwiek substancje pomocnicza wymieniong w
punkcie 6.1.

Rozpoznany blok przedsionkowo-komorowy II lub III stopnia.

4.4 Specjalne ostrzezenia i $Srodki ostroznosci dotyczace stosowania

Zawroty glowy
Stosowanie lakozamidu wiazato si¢ z wystgpowaniem zawrotow glowy, co moze zwigkszy¢ czgstosé

przypadkowych urazow i upadkow. Z tego wzgledu nalezy zaleci¢ pacjentom zachowanie ostroznosci,
dopoki nie poznaja mozliwych dziatan leku (patrz punkt 4.8).

Rytm serca i przewodzenie

W badaniach klinicznych z lakozamidem obserwowano wydluzenie odstepu PR w
elektrokardiogramie. Lakozamid powinien by¢ stosowany z ostroznoscia u pacjentéw z rozpoznanymi
zaburzeniami przewodzenia lub z cigzkimi chorobami serca, takimi jak zawal migsnia sercowego lub
niewydolno$¢ serca w wywiadzie.

Nalezy zachowa¢ szczegolna ostroznos¢ podczas stosowania lakozamidu u osé6b w podeszlym wieku
ze wzgledu na zwigkszone ryzyko chorob serca i w przypadku jednoczesnego stosowania produktéw
wydhluzajacych odstgp PR.

Po wprowadzeniu produktu do obrotu opisywano przypadki bloku przedsionkowo-komorowego (P-K)
II stopnia lub wyzszego. W kontrolowanych placebo badaniach lakozamidu u pacjentéw z padaczka
nie opisywano przypadkéw migotania i trzepotania przedsionkéw, jednak obydwa dziatania zgtaszano
w otwartych badaniach dotyczacych padaczki oraz po wprowadzeniu produktu do obrotu (patrz punkt
4.8).

Nalezy poinformowac pacjentdow o objawach bloku P-K II stopnia lub wyzszego (np. spowolnionym
lub nieregularnym t¢tnie, uczuciu oszotomienia i omdlenia) oraz objawach migotania i trzepotania
przedsionkéw (np. kotataniu, szybkim lub nieregularnym tgtnie, skroconego oddechu). Jesli wystapi
ktorychkolwiek z tych objawow, nalezy poradzi¢ pacjentom, aby zgtaszali si¢ po pomoc medyczna.

Mysli i zachowania samobdjcze

U pacjentéw leczonych produktami przeciwpadaczkowymi w wielu wskazaniach opisywano
przypadki mys$li i zachowan samobdjczych. Meta-analiza wynikéw randomizowanych,
kontrolowanych placebo badan klinicznych z zastosowaniem lekow przeciwpadaczkowych, wykazata
niewielkie zwigkszenie ryzyka mysli i zachowan samobdjczych. Mechanizm tego zjawiska nie jest
znany, a dostepne dane nie wykluczaja wystepowania zwigkszonego ryzyka w przypadku stosowania
lakozamidu.
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Dlatego nalezy obserwowac pacjentow pod katem oznak mys$li i zachowan samobdjczych i rozwazy¢
odpowiednie leczenie. Nalezy poradzi¢ pacjentom (i ich opickunom), aby w razie wystapienia oznak
mysli i zachowan samobdjczych zglaszali si¢ po pomoc medyczna (patrz punkt 4.8).

4.5 Interakcje z innymi produktami leczniczymi i inne rodzaje interakcji

Lakozamid nalezy stosowac ostroznie u pacjentéw leczonych produktami o znanym dziataniu
wydtuzajacym odstep PR (np. z karbamazepina, lamotrygina, pregabalina) i u pacjentéw leczonych
produktami leczniczymi przeciwarytmicznymi klasy I. Analiza podgrup nie wykazata jednak dalszego
wydhuzania odstgpu PR w elektrokardiogramach pacjentéw, ktorym podawano jednocze$nie
karbamazeping lub lamotrygine w badaniach klinicznych.

Dane z badan in vitro

Dostepne dane sugeruja, ze lakozamid na ogot wywoluje niewiele interakcji lekowych. Badania in
vitro wskazuja, ze lakozamid w stezeniach w osoczu obserwowanych w badaniach klinicznych nie
indukuje aktywnosci enzymow CYP1A2, 2B6 oraz 2C9 ani nie hamuje CYP1A1, 1A2, 2A6, 2B6,
2C8, 2C9, 2D6 oraz 2E1. Badanie in vitro wykazato, ze glikoproteina P nie przenosi lakozamidu w
jelicie. Dane z badan in vitro wskazuja, ze enzymy CYP2C9, CYP2C19 i CYP3A4 moga katalizowac
powstawanie metabolitu O-desmetylowego.

Dane z badan in vivo

Lakozamid nie hamuje ani nie indukuje enzymu CYP2C19 ani 3A4 w stopniu istotnym klinicznie.
Lakozamid nie wptynat na AUC midazolamu (metabolizowanego przez CYP3A4, lakozamid
podawany dwa razy na dobg¢ po 200 mg) ale C,,,x midazolamu uleglo nieznacznemu zwigkszeniu
(30%). Lakozamid nie wptywal na farmakokinetyke omeprazolu (metabolizowanego przez CYP2C19
i 3A4, lakozamid podawany dwa razy na dobg po 300 mg).

Omeprazol (40 mg na dobg), inhibitor CYP2C19, nie zwigkszal na poziomie istotnym klinicznie
ekspozycji uktadowej na lakozamid. Jest matoprawdopodobne, aby umiarkowane inhibitory CYP2C19
wplywaly w sposob istotny klinicznie na ekspozycje¢ uktadowa na lakozamid.

Zaleca sig zachowanie ostroznos$ci w trakcie jednoczesnego leczenia silnymi inhibitorami CYP2C9
(np. flukonazol) i CYP3A4 (np. itrakonazol, ketokonazol, rytonawir, klarytromycyna), ktéore moga
prowadzi¢ do zwigkszonego ogolnego narazenia na lakozamid. Interakcji tego typu nie wykazano w
badaniach in vivo, jednak sa one prawdopodobne na podstawie danych z badan in vitro.

Silne induktory enzymoéw, takie jak ryfampicyna lub dziurawiec zwyczajny (Hypericum perforatum)
moga umiarkowanie zmniejsza¢ ekspozycje uktadowa na lakozamid. Dlatego nalezy zachowaé
ostrozno$¢ podczas rozpoczynania lub konczenia leczenia tymi induktorami enzymow.

Leki przeciwpadaczkowe

W badaniach interakcji lakozamid nie wykazywat istotnego wptywu na stezenie karbamazepiny i
kwasu walproinowego w osoczu. Karbamazepina i kwas walproinowy nie wykazywaty istotnego
wplywu na stezenie lakozamidu w osoczu. Analiza PK w populacji wykazala, ze jednoczesne
stosowanie innych lekow przeciwpadaczkowych, o ktorych wiadomo, ze indukuja enzymy
(karbamazepina, fenytoina, fenobarbital w roznych dawkach) zmniejsza ekspozycjg systemowa na
lakozamid o 25%.

Doustne $rodki antykoncepcyjne

W badaniu interakcji nie zaobserwowano istotnych klinicznie oddziatywan miedzy lakozamidem i
doustnymi $§rodkami antykoncepcyjnymi: etinylestradiolem i lewonorgestrelem. Stezenia progesteronu
nie zmieniaty si¢ podczas jednoczesnego podawania tych produktow leczniczych.

Pozostate

Badania interakcji wykazaty, ze lakozamid nie wplywa na farmakokinetyke digoksyny. Nie
zaobserwowano istotnych klinicznie interakcji migedzy lakozamidem i metformina.

Brak danych dotyczacych interakceji lakozamidu z alkoholem.
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Lakozamid wiaze sie z biatkami osocza w niewielkim stopniu, ponizej 15%. Dlatego uwaza sig, ze
malo prawdopodobne sa znaczace klinicznie interakcje z innymi lekami, zachodzace w mechanizmie
wypierania z miejsc wigzania z biatkami osocza.

4.6 Wplyw na ciaze i laktacje

Ciaza
Ogolne zagrozenie zwiazane z padaczka i stosowaniem lekow przeciwpadaczkowych.

W przypadku wszystkich lekow przeciwpadaczkowych wykazano, ze u dzieci kobiet leczonych z
powodu padaczki wady rozwojowe wystgpuja 2-3 razy czgsciej niz okoto 3% obserwowane w ogdlnej
populacji. Obserwowano zwigkszenie czgstosci wad rozwojowych w przypadku terapii wielolekowej,
jednak stopien, w jakim leczenie i (lub) choroba sa odpowiedzialne za wystapienie wad nie zostat
wyjasniony.

Ponadto nie wolno przerywac skutecznego leczenia przeciwpadaczkowego, gdyz zaostrzenie choroby
jest szkodliwe dla matki i ptodu.

Zagrozenie zwiazane ze stosowaniem lakozamidu

Brak wystarczajacych danych dotyczacych stosowania lakozamidu u kobiet w ciazy. Badania na
zwierzgtach nie wykazaly dziatania teratogennego u szczurow i krolikow, ale obserwowano dziatanie
toksyczne na zarodki tych zwierzat po zastosowaniu dawek toksycznych dla samic (patrz punkt 5.3).
Zagrozenie dla cztowieka nie jest znane.

Lakozamidu nie wolno stosowa¢ w okresie ciazy, jezeli nie jest to bezwzglednie konieczne (jesli
korzys$¢ dla matki zdecydowanie nie przewyzsza potencjalnego zagrozenia dla ptodu). Jezeli kobieta
zdecyduje sig zaj$¢ w ciaze, nalezy ponownie doktadnie rozwazy¢ dalsze stosowanie produktu
leczniczego.

Karmienie piersia

Nie wiadomo, czy lakozamid przenika do mleka matki u ludzi. Badania na zwierzgtach wykazaty, ze
lakozamid przenika do mleka. Ze wzgledow bezpieczenstwa nalezy przerwa¢ karmienie piersia
podczas leczenia lakozamidem.

Plodnosé

Nie zaobserwowano wplywu na ptodnos¢ samic ani samcoéw szczurow po podaniu dawek, po ktorych
ekspozycja na lakozamid (AUC, pole pod krzywa) byta do okoto dwoch razy wigksza od ekspozycji
na lakozamid (AUC, pole pod krzywa) u ludzi, uzyskiwanej po podaniu maksymalnej zalecanej
dawki.

4.7 Wplyw na zdolno$¢ prowadzenia pojazdow i obslugiwania maszyn

Produkt Vimpat moze mie¢ niewielki lub umiarkowany wplyw na zdolno$¢ prowadzenia pojazdow i
obslugiwania maszyn. Leczenie produktem Vimpat wiazato si¢ z wystgpowaniem zawrotow glowy i
niewyraznego widzenia.

W zwiazku z tym nalezy poinformowac pacjentow, aby nie prowadzili pojazdow ani nie obstugiwali
potencjalnie niebezpiecznych urzadzen mechanicznych, dopdki nie przekonaja sig jak produkt Vimpat
wptywa na ich zdolno$¢ do wykonywania takich czynnosci.

4.8 Dzialania niepozadane

Podsumowanie profilu bezpieczenstwa

Wedlug zbiorczej analizy danych z badan klinicznych kontrolowanych placebo u 1308 pacjentow z
napadami czg§ciowymi 61,9% pacjentow z grupy przyjmujacej lakozamid oraz 35,2% pacjentow z
grupy przyjmujacej placebo zgltosito wystapienie co najmniej 1 dziatania niepozadanego. Najczesciej
zglaszanymi dziataniami niepozadanymi podczas leczenia lakozamidem byly: zawroty glowy
(pochodzenia osrodkowego), bole glowy, nudnosci i podwojne widzenie. Nasilenie objawow byto
zwykle fagodne do umiarkowanego. Niektore byty zalezne od dawki i mozna byto je ztagodzi¢
zmniejszajac dawke. Czestos¢ wystgpowania i stopien cigzkosci dziatan niepozadanych OUN i
przewodu pokarmowego zazwyczaj zmniejszaty si¢ z uptywem czasu.
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We wszystkich badaniach kontrolowanych placebo odsetek przerywania leczenia z powodu dziatan
niepozadanych wynosit 12,2% u pacjentéw otrzymujacych lakozamid oraz 1,6% u pacjentow
otrzymujacych placebo. Najczgstszym dzialaniem niepozadanym prowadzacym do przerywania
leczenia lakozamidem byly zawroty glowy (pochodzenia osrodkowego).

Tabelaryczne zestawienie dzialan niepozadanych

W ponizszej tabeli przedstawiono czgstosci poszczegolnych dziatan niepozadanych zglaszanych w
analizach zbiorczych badan klinicznych kontrolowanych placebo (wymieniono dziatania wystgpujace
z czgstoscia >1% w grupie otrzymujacej lakozamid, ktora to czegstos¢ byta >1% wigksza niz w grupie
placebo) oraz dane z okresu po wprowadzeniu produktu do obrotu. Czgstosci zdefiniowano w
nastepujacy sposob: bardzo czesto (>1/10), czesto (od >1/100 do <1/10), niezbyt czesto (od >1/1000
do <1/100). W obrebie kazdej grupy o okreslonej czgstosci wystgpowania objawy niepozadane
wymieniono zgodnie ze zmniejszajacym si¢ nasileniem.

Klasyfikacja uktadow Bardzo czesto | Czesto Niezbyt czgsto
narzadowych
Zaburzenia uktadu Nadwrazliwo$é na lek'”
immunologicznego
Zaburzenia psychiczne Depresja Agresja?
Stany splatania’” Pobudzenie®
Bezsenno$é'? Nastroj euforyczny®
Zaburzenia psychotyczne®
Proby samobéjcze™®
Mysli samobojcze'®
Omamy?
Zaburzenia uktadu Zawroty Zaburzenia rownowagi
nerwowego glowy Zaburzenia koordynacji
(pochodzenia | ruchowej
osrodkowego) | Zaburzenia pamigci
Bol glowy Zaburzenia poznawcze
Sennosé
Drzenie
Oczoplas
Hipestezja'"
Dyzartria'”
Zaburzenia uwagi'”
Zaburzenia oka Podwdjne Niewyrazne widzenie
widzenie
Zaburzenia ucha i Zawroty glowy
btednika (pochodzenia
osrodkowego)
Szumy uszne'"
Zaburzenia serca Blok przesionkowo-
komorowy?
Bradykardia®
Migotanie przedsionkow'”
Trzepotanie
przedsionkow®
Zaburzenia zotadka i Nudnosci Wymioty
jelit Zaparcia
Wzdecia
Niestrawno$¢!”
Sucho$¢ w jamie
ustnej'”
Zaburzenia watroby i Nieprawidtowe wyniki
drog zotciowych badan czynnosci watroby ?
Zaburzenia skory i Swiad Obrzek naczynioruchowy™
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tkanki podskornej Wysypka® Pokrzywka'®
Zaburzenia mie$niowo- Bolesne skurcze
szkieletowe i tkanki migsni”
tacznej
Zaburzenia ogoélne i Zaburzenia chodu
stany w miejscu podania Ostabienie
Zmeczenie
Drazliwo$¢""”
Urazy, zatrucia i Upadki
powiktania po zabiegach Uszkodzenia skory

() Potencjalnie istotne dzialania niepozadane uzyskane podczas zbiorczej analizy danych z badan
klinicznych wystepujace z czgstoscia niespetniajaca kryteriow wymienionych powyze;j.
@ Dziatania niepozadane zgloszone po wprowadzeniu produktu do obrotu.

Opis wybranych dziatah niepozadanych

Stosowanie lakozamidu wiaze si¢ z zaleznym od dawki wydtuzeniem odstepu PR. Moga wystapic
dziatania niepozadane zwiazane z wydtuzeniem odstepu PR (np. blok przedsionkowo-komorowy,
omdlenia, bradykardia).

W badaniach klinicznych z udzialem pacjentdéw z padaczka niezbyt czgsto zglaszano wystgpowanie
dziatan niepozadanych w postaci bloku P-K pierwszego stopnia, odpowiednio: 0,7%; 0%; 0,5 % oraz
0% dla lakozamidu 200 mg, 400 mg, 600 mg i placebo. W badanich tych nie stwierdzano bloku
drugiego ani wyzszego stopnia. Jednakze po dopuszczeniu produktu leczniczego do obrotu, zglaszano
przypadki bloku P-K drugiego i trzeciego stopnia w zwiazku z leczeniem lakozamidem.

W badaniach klinicznych omdlenia wystgpowaty niezbyt czgsto, a ich czgstos¢ w grupie leczonej
lakozamidem (0,1%) oraz w grupie placebo (0,3%) byta podobna.

W krotkookresowych badaniach klinicznych nie zgtaszano przypadkéw migotania ani trzepotania
przedsionkéw, jednak obydwa dziatania opisywano w otwartych badaniach dotyczacych padaczki oraz
po wprowadzeniu produktu do obrotu.

Nieprawidtowosci w badaniach laboratoryjnych

W kontrolowanych badaniach lakozamidu u dorostych pacjentéw z czg§ciowymi napadami
padaczkowymi przyjmujacych 1 do 3 lekéw przeciwpadaczkowych jednoczesnie, stwierdzano
nieprawidlowe wyniki badan czynnos$ci watroby. Zwigszenie stezenia ALT do >3x ULN wystapito
u 0,7% (7/935) pacjentow przyjmujacych Vimpat i u 0% (0/356) pacjentéw przyjmujacych placebo.

Wielonarzadowe reakcje nadwrazliwosci

Zgtaszano wielonarzadowe reakcje nadwrazliwosci u pacjentdw leczonych niektorymi lekami
przeciwpadaczkowymi. Niniejsze reakcje ro6znia si¢ w zakresie objawow, jednak zazwyczaj wystepuja
goraczka oraz wysypka i moga by¢ zwiazane z udziatem r6znych uktadéw narzadowych. Mozliwe
przypadki zwiazane z lakozamidem byly rzadko zglaszane. W przypadku podejrzenia
wielonarzadowej reakcji nadwrazliwos$ci nalezy przerwac leczenie lakozamidem.

4.9 Przedawkowanie

Dos$wiadczenie kliniczne dotyczace przedawkowania lakozamidu u ludzi jest ograniczone.

Objawy

Objawy kliniczne (zawroty gtowy pochodzenia osrodkowego i nudno$ci) wystepujace po podaniu
dawki 1200 mg/dobe dotyczyly glownie osrodkowego uktadu nerwowego i przewodu pokarmowego, i
ustepowaty po dostosowaniu dawki.

W trakcie programu badawczego najwigksza dawka zgloszona jako przedawkowanie lakozamidu
wynosita 12 g i zostata zastosowana jednoczes$nie z toksycznymi dawkami innych lekow
przeciwpadaczkowych. Pacjent byl poczatkowo w stanie $piaczki, ale w petni powrdcit do zdrowia
bez trwatych nastgpstw klinicznych.
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Postepowanie
Nie istnieje swoiste antidotum w razie przedawkowania lakozamidu. Leczenie przedawkowania

lakozamidu powinno obejmowac ogodlne srodki podtrzymujace i w razie koniecznosci hemodialize
(patrz punkt 5.2).

5. WEASCIWOSCI FARMAKOLOGICZNE
5.1 Wiasciwosci farmakodynamiczne

Grupa farmakoterapeutyczna: inne leki przeciwpadaczkowe, kod ATC: NO3AX18
Substancja czynna, lakozamid (R-2-acetamido-N-benzyl-3-metoksypropionamid) nalezy do
aminokwasow funkcjonalizowanych.

Mechanizm dziatania

Doktadny mechanizm dziatania przeciwpadaczkowego lakozamidu nie zostat w petni poznany.
Badania elektrofizjologiczne in vitro wykazaty, ze lakozamid wybidrczo nasila powolna inaktywacje
napigciowo-zaleznych kanatéw sodowych, co prowadzi do stabilizacji nadmiernie pobudliwych
neuronalnych bton komérkowych.

Dziatania farmakodynamiczne

Lakozamid wykazuje dziatanie przeciwdrgawkowe w wielu zwierzgcych modelach napadow
czesciowych i pierwotnie uogolnionych oraz opdznionego rozwoju procesu kindlingu.

W eksperymentach nieklinicznych lakozamid w polaczeniu z lewetyracetamem, karbamazepina,
fenytoina, walproinianem sodu, lamotrygina, topiramatem czy gabapentyna wykazywat
synergistyczne lub addytywne dziatanie przeciwdrgawkowe.

Skutecznos¢ kliniczna i bezpieczenstwo stosowania
Skutecznos$¢ dziatania produktu Vimpat w leczeniu uzupetiajacym w zalecanych dawkach

(200 mg/dobg, 400 mg/dobeg) wykazano w 3 wieloosrodkowych, randomizowanych, kontrolowanych
placebo badaniach klinicznych trwajacych 12 tygodni. Vimpat 600 mg/dobe okazat si¢ rowniez
skuteczny w kontrolowanych badaniach w leczeniu uzupetniajacym, jednak skutecznos¢ byta podobna
do obserwowanej po dawce 400 mg/dobg, a pacjenci gorzej tolerowali dawkeg 600 mg/dobg z powodu
dziatan niepozadanych dotyczacych OUN i przewodu pokarmowego. Dlatego nie zaleca si¢
stosowania dawki 600 mg/dobg. Maksymalna zalecana dawka jest 400 mg/dobg. Wymienione badania
z udziatem 1308 pacjentow, u ktorych napady czgSciowe wystgpowaty $rednio od 23 lat , miaty na
celu oceng skutecznosci i bezpieczenstwa lakozamidu podawanego jednoczesnie z 1-3 lekami
przeciwpadaczkowymi u pacjentéw z niekontrolowanymi napadami padaczkowymi cz¢sciowymi i
czesciowymi wtornie uogoélnionymi. Ogolny odsetek pacjentdw z 50% zmniejszeniem czgstosci
napadoéw wynosit odpowiednio 23%, 34% i 40 % dla placebo, lakozamidu 200 mg/dobg i lakozamidu
400 mg/dobe.

Brak wystarczajacych danych dotyczacych przerwania leczenia stosowanymi jednoczes$nie produktami
przeciwpadaczkowymi i stosowania lakozamidu w monoterapii.

5.2 Wiasciwosci farmakokinetyczne

Wochtanianie

Lakozamid po podaniu doustnym jest szybko i calkowicie wchtaniany. Biodostepnos¢ lakozamidu po
podaniu doustnym tabletek produktu Vimpat wynosi w przyblizeniu 100%. Po podaniu doustnym
stezenie w osoczu niezmienionego lakozamidu szybko wzrasta i osiaga Cy,.x po 0,5 godzinie do

4 godzin. Vimpat tabletki i syrop doustny sa biorownowazne. Pokarm nie wplywa na szybkos¢ i
stopien wchtaniania.

Dystrybucja
Objetos¢ dystrybucji wynosi w przyblizeniu 0,6 1/kg. Lakozamid wiaze si¢ z biatkami osocza w
stopniu mniejszym niz 15%.
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Metabolizm

95% podanej dawki wydalane jest z moczem w formie niezmienionej oraz jako metabolity.
Metabolizm lakozamidu nie zostat w pelni scharakteryzowany.

Glownymi zwiazkami wydalanymi z moczem jest niezmieniony lakozamid (okoto 40% dawki) oraz
jego metabolit O-desmetylowy (mniej niz 30%).

Frakcja polarna, bedaca prawdopodobnie pochodnymi seryny, stanowita okoto 20% zwiazkoéw w
moczu, jednak byta wykrywana jedynie w nieznacznych ilo$ciach (0-2%) w osoczu niektorych
pacjentow. Niewielkie ilosci innych metabolitéw byty rowniez wykrywane w moczu (0,5-2%). Dane
z badan in vitro wskazuja, ze enzymy CYP2C9, CYP2C19 i CYP3A4 moga katalizowa¢ powstawanie
metabolitu O-desmetylowego, ale w badaniach in vivo nie potwierdzono, ktory izoenzym ma
dominujacy udziat. Nie obserwowano istotnych klinicznie réznic w ekspozycji na lakozamid po
poréwnaniu jego farmakokinetyki u 0sob intensywnie metabolizujacych (z aktywnym enzymem
CYP2C19) oraz stabo metabolizujacych (z nieaktywnym enzymem CYP2C19). Ponadto, badanie
interakcji z omeprazolem (inhibitorem CYP 2C19) nie wykazato istotnych klinicznie zmian stezenia
lakozamidu w osoczu, co wskazuje, ze znaczenie tego szlaku metabolicznego jest niewielkie.
Stgzenie metabolitu O-desmetylowego lakozamidu w osoczu stanowi w przyblizeniu 15% st¢zenia
lakozamidu w osoczu. Ten glowny metabolit nie ma znanego dziatania farmakologicznego.

Eliminacja

Lakozamid jest wydalany z krazenia ogdlnego przede wszystkim droga nerkowa oraz
biotransformacji. Po doustnym i dozylnym podaniu znakowanego radioizotopem lakozamidu wykryto
okoto 95% radioaktywno$ci w moczu oraz ponizej 0,5% w kale. Okres pottrwania w fazie eliminacji
niezmienionego leku wynosi w przyblizeniu 13 godzin. Farmakokinetyka jest proporcjonalna do
dawki i niezmienna w czasie z mala zmiennos$cia migdzy- i wewnatrzosobnicza. Przy dawkowaniu
dwa razy na dobe stan stacjonarny w osoczu jest uzyskiwany po 3 dniach. Stezenie w osoczu wzrasta
przy wspotczynniku kumulacji wynoszacym okoto 2.

Farmakokinetyka u specjalnych grup pacjentow

Ple¢
Badania kliniczne wskazuja, ze pte¢ nie wywiera istotnego klinicznie wplywu na st¢zenie lakozamidu
W 0soczu.

Zaburzenia czynnosci nerek

Wartos¢ AUC dla lakozamidu zwigkszata si¢ o okoto 30% u pacjentéw z tagodnymi i umiarkowanymi
zaburzeniami czynnosci nerek oraz o 60% u pacjentéw z cigzkimi zaburzeniami czynnosci nerek i
schytkowa niewydolnoscia nerek, ktérzy wymagali hemodializy, w pordwnaniu do zdrowych
ochotnikow. Wartos¢ C,,, nie ulegata zmianie.

Lakozamid jest skutecznie usuwany z osocza przy zastosowaniu hemodializy. Po 4-godzinne;j
hemodializie wartos¢ AUC lakozamidu zmniejsza si¢ o okoto 50%. Z tego wzgledu zaleca sig podanie
dodatkowej dawki leku po hemodializie (patrz punkt 4.2). U pacjentéw z umiarkowanymi lub
cigzkimi zaburzeniami nerek kilkakrotnie wzrastata ekspozycja na metabolit O-desmetylowy. U
pacjentow ze schytkowa niewydolnoscig nerek, ktorzy nie byli poddawani hemodializom, poziom tego
metabolitu byt podwyzszony i stale wzrastal w 24-godzinnym okresie pobierania probek. Nie
wiadomo, czy wigksza ekspozycja na metabolit u pacjentdow ze schytkowa niewydolnoscia nerek moze
przyczynia¢ si¢ do wystapienia zdarzen niepozadanych, jednak nie wykryto jego aktywnosci
farmakologiczne;j.

Zaburzenia czynnosci watroby

U pacjentéw z umiarkowanymi zaburzeniami czynnosci watroby (klasa B wg Child-Pugh)
obserwowano wigksze stgzenia lakozamidu w osoczu (wzrost AUC o okolo 50% powyzej normy).
Wigksza ekspozycja po cz¢éci wynikata z zaburzen czynnos$ci nerek u tych pacjentow. Oceniono, ze
spadek klirensu pozanerkowego u pacjentow w tym badaniu odpowiadat za okoto 20% wzrostu
wartosci AUC lakozamidu. Nie oceniano farmakokinetyki lakozamidu u pacjentéw z cigzkimi
zaburzeniami czynnos$ci watroby (patrz punkt 4.2).
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Osoby w podesztym wieku (powyzej 65 lat)

W badaniu z udzialem mezczyzn i kobiet w podesztym wieku, w tym 4 pacjentow w wieku >75 lat,
wartosci AUC byly wyzsze niz u mtodych mezczyzn o odpowiednio okoto 30 i 50%. Jest to
cze$ciowo zwigzane z mniejsza masa ciata. Porownanie tych wartosci po znormalizowaniu masy ciata
wykazato réznice odpowiednio o 26 i 23%. Zaobserwowano takze wigksza zmiennos$¢ ekspozycji. U
pacjentow w podesztym wieku, bioracych udziat w tym badaniu, klirens nerkowy lakozamidu byt
tylko nieznacznie zmniejszony.

Ogolnie rzecz biorac, uwaza si¢, ze nie trzeba zmniejsza¢ dawki, chyba ze jest to wskazane z powodu
pogorszenia czynno$ci nerek (patrz punkt 4.2).

53 Przedkliniczne dane o bezpieczenstwie

Stezenia lakozamidu w osoczu uzyskane w badaniach toksycznosci byty podobne lub jedynie
nieznacznie wyzsze od stgzen obserwowanych u pacjentdw, co oznacza, ze margines ekspozycji u
ludzi jest niewielki lub nie istnieje.

Badanie farmakologiczne bezpieczenstwa stosowania lakozamidu podawanego dozylnie
znieczulonym psom wykazato przejsciowe wydhuzenie odstepu PR i czasu trwania zespotu QRS, a
takze spadek cis$nienia te¢tniczego krwi, najprawdopodobniej na skutek hamowania czynnosci serca. Te
przej$ciowe zmiany rozpoczely sig, gdy zastosowano stezenia odpowiadajace maksymalnej zalecane;j
dawce w warunkach klinicznych. Po podaniu dawek 15-60 mg/kg mc. znieczulonym psom i matpom
Cynomolgus obserwowano zmniejszenie przewodzenia przedsionkowego i komorowego, blok i
rozkojarzenie przedsionkowo-komorowe. W badaniach toksycznosci dawek wielokrotnych
zaobserwowano niewielkie, odwracalne zmiany w watrobie u szczuré6w, co wystapilo po zastosowaniu
dawek okoto 3 razy wigkszych niz ekspozycja kliniczna. Zmiany te obejmowaly zwigkszenie masy
narzadu, przerost hepatocytow, zwickszenie stezen enzymoéw watrobowych w surowicy oraz
podwyzszenie poziomu cholesterolu catkowitego i trojglicerydow. Poza przerostem hepatocytow nie
zaobserwowano innych zmian histopatologicznych.

W badaniach oceniajacych toksyczny wptyw na rozrod i rozwdj osobniczy u gryzoni i krolikow nie
obserwowano dziatania teratogennego, u szczuréw natomiast odnotowano wzrost liczby martwych
urodzen i zgonow potomstwa w okresie okotoporodowym oraz nieznaczny spadek liczebnosci zywego
miotu i masy ciata potomstwa przy dawkach toksycznych dla samicy, odpowiadajacych systemowym
poziomom ekspozycji, ktore byly podobne do spodziewanej ekspozycji klinicznej. Poniewaz nie
mozna bylo zbada¢ wyzszej ekspozycji u zwierzat, w zwiazku z toksycznoscia dla samic, dane sa
niewystarczajace, aby w pelni scharakteryzowaé potencjalng toksyczno$¢ dla zarodka i ptodu oraz
dziatanie teratogenne lakozamidu.

Badania u szczurow wykazaty, ze lakozamid i (lub) jego metabolity z fatwoscia przenikaly bariere
lozyskowa.

Ocena ryzyka dla srodowiska
Jest mato prawdopodobne, aby stosowanie produktu Vimpat zgodnie z informacja o produkcie mogto
powodowac niepozadany wptyw na srodowisko.

6. DANE FARMACEUTYCZNE
6.1 Wykaz substancji pomocniczych

Rdzen tabletki:

celuloza mikrokrystaliczna

hydroksypropyloceluloza

hydroksypropyloceluloza (o niskim stopniu podstawienia)
krzemionka koloidalna bezwodna

krospowidon

magnezu stearynian
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Powtoka tabletki:

alkohol poliwinylowy
glikol polietylenowy 3350
talk

tytanu dwutlenek (E171)
tlenek zelaza zotty (E172)

6.2 Niezgodnosci farmaceutyczne

Nie dotyczy.

6.3 Okres waznoSci

4 lata

6.4 Specjalne $rodki ostroznosci podczas przechowywania
Brak szczegdlnych srodkéw ostroznosci dotyczacych przechowywania.
6.5 Rodzaj i zawarto$¢ opakowania

Blister PVC/PVDC pokryty folig aluminiowa.
Opakowania po 14, 56 oraz 168 tabletek powlekanych.

Nie wszystkie rodzaje opakowan muszg znajdowac si¢ w obrocie.
6.6 Szczegolne Srodki ostroznosci dotyczace usuwania
Brak szczegbdlnych wymagan dotyczacych usuwania.

Wszelkie niewykorzystane resztki produktu leczniczego lub jego odpady nalezy usuwaé zgodnie z
lokalnymi przepisami.

7. PODMIOT ODPOWIEDZIALNY POSIADAJACY POZWOLENIE NA
DOPUSZCZENIE DO OBROTU

UCB Pharma SA

Allée de la Recherche 60

B-1070 Bruksela

Belgia

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

EU/1/08/470/004-006

9. DATA WYDANIA PIERWSZEGO POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO

OBROTU / DATA PRZEDLUZENIA POZWOLENIA

Data wydania pierwszego pozwolenia: 29 Sierpien 2008
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10. DATA ZATWIERDZENIA LUB CZESCIOWEJ ZMIANY TEKSTU
CHARAKTERYSTYKI PRODUKTU LECZNICZEGO

{MM/RRRR}

Szczegotowe informacje o tym produkcie leczniczym sa dostgpne na stronie Europejskiej Agencji
Lekowhttp://www.ema.europa.cu/.
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1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Vimpat 150 mg, tabletki powlekane

2. SKELAD JAKOSCIOWY I ILOSCIOWY
Kazda tabletka powlekana zawiera 150 mg lakozamidu.

Pelny wykaz substancji pomocniczych, patrz punkt 6.1.

3. POSTAC FARMACEUTYCZNA

Tabletka powlekana
Lososiowe, owalne tabletki powlekane oznakowane literami ,,SP” po jednej stronie oraz liczba ,,150”
po drugiej.

4. SZCZEGOLOWE DANE KLINICZNE
4.1 Wskazania do stosowania

Vimpat jest wskazany w terapii wspomagajacej w leczeniu napadéw czesciowych i czgsciowych
wtdrnie uogdlnionych u dorostych i mtodziezy (w wieku od 16 do 18 lat) z padaczka.

4.2 Dawkowanie i sposob podawania

Dawkowanie

Produkt Vimpat musi by¢ przyjmowany dwa razy na dobg. Zalecana dawka poczatkowa wynosi

50 mg dwa razy na dobe. Po tygodniu leczenia nalezy zwigkszy¢ dawke do osiagnigcia wstepnej
dawki terapeutycznej 100 mg dwa razy na dobg.

W zaleznosci od odpowiedzi na leczenie i tolerancji, dawka podtrzymujaca moze by¢ nastgpnie co
tydzien zwigkszana o 50 mg dwa razy na dobe, do osiagnigcia maksymalnej zalecanej dawki dobowe;j
400 mg (200 mg dwa razy na dobg¢). Produkt Vimpat moze by¢ przyjmowany z jedzeniem lub bez
jedzenia.

Zgodnie z obecna praktyka kliniczna, w razie konieczno$ci przerwania leczenia zaleca si¢ stopniowe
odstawianie leku (np.: zmniejszajac dawke dobowa o 200 mg/ tydzien).

Specijalne grupy pacjentow

Zaburzenia czynno$ci nerek

U pacjentéw z tagodnymi lub umiarkowanymi zaburzeniami czynnosci nerek (klirens kreatyniny

>30 ml/min) dostosowanie dawki nie jest wymagane. U pacjentéw z cigzkimi zaburzeniami czynnos$ci
nerek (klirens kreatyniny <30 ml/min) oraz u pacjentow ze schytkowa niewydolnoscia nerek zaleca sie¢
stosowanie dawki nie wigkszej niz 250 mg/dobg. U pacjentow hemodializowanych zaleca sig
podawanie dodatkowo do 50% podzielonej dawki dobowej bezposrednio po zakonczeniu hemodializy.
Leczenie pacjentow ze schytkowa niewydolno$cia nerek powinno przebiega¢ z zachowaniem
ostroznosci ze wzgledu na niewielkie doswiadczenie kliniczne i kumulacjg metabolitu (o nieznanym
dziataniu farmakologicznym). U wszystkich pacjentéw z zaburzeniami czynnos$ci nerek nalezy
zachowac¢ ostrozno$¢ podczas ustalania dawki (patrz punkt 5.2).

Zaburzenia czynnosci watroby
Dostosowanie dawki nie jest wymagane u pacjentéw z tagodnymi lub umiarkowanymi zaburzeniami
czynno$ci watroby.
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Ustalanie dawki u tych pacjentéw powinno by¢ prowadzone ostroznie ze wzgledu na mozliwe
wspolistnienie zaburzen czynnosci nerek. Nie badano farmakokinetyki lakozamidu u pacjentow z
cigzkimi zaburzeniami czynno$ci watroby (patrz punkt 5.2).

Pacjenci w podesztym wieku (powyzej 65 lat)

Dostosowanie dawki nie jest wymagane u 0oséb w podesztym wieku.

Doswiadczenie ze stosowaniem lakozamidu u pacjentow w podeszlym wieku z padaczka jest
ograniczone. U 0sob starszych nalezy wzia¢ pod uwage zwiazane z wiekiem zmniejszenie klirensu
nerkowego przy jednoczesnym zwigkszeniu wartosci AUC (patrz ,,Zaburzenia czynnos$ci nerek”
powyzej oraz punkt 5.2).

Dzieci i mtodziez
Produkt Vimpat nie jest zalecany do stosowania u dzieci i mtodziezy w wieku ponizej 16 lat, ze
wzgledu na brak danych dotyczacych jego bezpieczenstwa i skutecznosci w tych grupach wiekowych.

4.3 Przeciwwskazania

Nadwrazliwo$¢ na substancj¢ czynna lub na ktorakolwiek substancje pomocnicza wymieniong w
punkcie 6.1.

Rozpoznany blok przedsionkowo-komorowy II lub III stopnia.

4.4 Specjalne ostrzezenia i $Srodki ostroznosci dotyczace stosowania

Zawroty glowy
Stosowanie lakozamidu wiazato si¢ z wystgpowaniem zawrotow glowy, co moze zwigkszy¢ czgstosé

przypadkowych urazow i upadkow. Z tego wzgledu nalezy zaleci¢ pacjentom zachowanie ostroznosci,
dopoki nie poznaja mozliwych dziatan leku (patrz punkt 4.8).

Rytm serca i przewodzenie

W badaniach klinicznych z lakozamidem obserwowano wydluzenie odstepu PR w
elektrokardiogramie. Lakozamid powinien by¢ stosowany z ostroznoscia u pacjentéw z rozpoznanymi
zaburzeniami przewodzenia lub z cigzkimi chorobami serca, takimi jak zawal migsnia sercowego lub
niewydolno$¢ serca w wywiadzie. Nalezy zachowac szczegdlna ostrozno$¢ podczas stosowania
lakozamidu u oséb w podesztym wieku ze wzgledu na zwigkszone ryzyko chorob serca i w
przypadku jednoczesnego stosowania produktow wydtuzajacych odstgp PR.

Po wprowadzeniu produktu do obrotu opisywano przypadki bloku przedsionkowo-komorowego (P-K)
II stopnia lub wyzszego. W kontrolowanych placebo badaniach lakozamidu u pacjentéw z padaczka
nie opisywano przypadkéw migotania i trzepotania przedsionkow, jednak obydwa dziatania zgtaszano
w otwartych badaniach dotyczacych padaczki oraz po wprowadzeniu produktu do obrotu (patrz punkt
4.8).

Nalezy poinformowac pacjentdéw o objawach bloku P-K II stopnia lub wyzszego (np. spowolnionym
lub nieregularnym tetnie, uczuciu oszotomienia i omdlenia) oraz objawach migotania i trzepotania
przedsionkéw (np. kotataniu, szybkim lub nieregularnym tgtnie, skréconego oddechu). Jesli wystapi
ktorychkolwiek z tych objawow, nalezy poradzi¢ pacjentom, aby zgtaszali si¢ po pomoc medyczna.

Mysdli i zachowania samobdjcze

U pacjentéw leczonych produktami przeciwpadaczkowymi w wielu wskazaniach opisywano
przypadki mysli i zachowan samobdjczych. Meta-analiza wynikéw randomizowanych,
kontrolowanych placebo, badan klinicznych z zastosowaniem lekow przeciwpadaczkowych wykazata
niewielkie zwigkszenie ryzyka mysli i zachowan samobdjczych. Mechanizm tego zjawiska nie jest
znany, a dostgpne dane nie wykluczaja wystgpowania zwigkszonego ryzyka w przypadku stosowania
lakozamidu.
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Dlatego nalezy obserwowac pacjentow pod katem oznak mys$li i zachowan samobdjczych i rozwazy¢
odpowiednie leczenie. Nalezy poradzi¢ pacjentom (i ich opickunom), aby w razie wystapienia oznak
mysli i zachowan samobdjczych zglaszali si¢ po pomoc medyczna (patrz punkt 4.8).

4.5 Interakcje z innymi produktami leczniczymi i inne rodzaje interakcji

Lakozamid nalezy stosowac ostroznie u pacjentéw leczonych produktami o znanym dziataniu
wydtuzajacym odstep PR (np. z karbamazepina, lamotrygina, pregabalina) i u pacjentéw leczonych
produktami leczniczymi przeciwarytmicznymi klasy I. Analiza podgrup nie wykazata jednak dalszego
wydhuzania odstgpu PR w elektrokardiogramach pacjentéw, ktorym podawano jednocze$nie
karbamazeping lub lamotrygine w badaniach klinicznych.

Dane z badan in vitro

Dostepne dane sugeruja, ze lakozamid na ogot wywoluje niewiele interakcji lekowych. Badania in
vitro wskazuja, ze lakozamid w stezeniach w osoczu obserwowanych w badaniach klinicznych nie
indukuje aktywnosci enzymow CYP1A2, 2B6 oraz 2C9 ani nie hamuje CYP1A1, 1A2, 2A6, 2B6,
2C8, 2C9, 2D6 oraz 2E1. Badanie in vitro wykazato, ze glikoproteina P nie przenosi lakozamidu w
jelicie. . Dane z badan in vitro wskazuja, ze enzymy CYP2C9, CYP2C19 1 CYP3A4 moga
katalizowa¢ powstawanie metabolitu O-desmetylowego.

Dane z badan in vivo

Lakozamid nie hamuje ani nie indukuje enzymu CYP2C19 ani 3A4 w stopniu istotnym klinicznie.
Lakozamid nie wptynat na AUC midazolamu (metabolizowanego przez CYP3A4, lakozamid
podawany dwa razy na dobg¢ po 200 mg) ale C,,,x midazolamu uleglo nieznacznemu zwigkszeniu
(30%). Lakozamid nie wptywal na farmakokinetyke omeprazolu (metabolizowanego przez CYP2C19
i 3A4, lakozamid podawany dwa razy na dobg po 300 mg).

Omeprazol (40 mg na dobg), inhibitor CYP2C19, nie zwigkszal na poziomie istotnym klinicznie
ekspozycji uktadowej na lakozamid. Jest matoprawdopodobne, aby umiarkowane inhibitory CYP2C19
wplywaly w sposob istotny klinicznie na ekspozycje¢ uktadowa na lakozamid.

Zaleca sig zachowanie ostroznos$ci w trakcie jednoczesnego leczenia silnymi inhibitorami CYP2C9
(np. flukonazol) i CYP3A4 (np. itrakonazol, ketokonazol, rytonawir, klarytromycyna), ktéore moga
prowadzi¢ do zwigkszonego ogolnego narazenia na lakozamid. Interakcji tego typu nie wykazano w
badaniach in vivo, jednak sa one prawdopodobne na podstawie danych z badan in vitro.

Silne induktory enzymoéw, takie jak ryfampicyna lub dziurawiec zwyczajny (Hypericum perforatum)
moga umiarkowanie zmniejsza¢ ekspozycje uktadowa na lakozamid. Dlatego nalezy zachowaé
ostrozno$¢ podczas rozpoczynania lub konczenia leczenia tymi induktorami enzymow.

Leki przeciwpadaczkowe

W badaniach interakcji lakozamid nie wykazywat istotnego wptywu na stezenie karbamazepiny i
kwasu walproinowego w osoczu. Karbamazepina i kwas walproinowy nie wykazywaty istotnego
wplywu na stezenie lakozamidu w osoczu. Analiza PK w populacji wykazala, ze jednoczesne
stosowanie innych lekow przeciwpadaczkowych, o ktorych wiadomo, ze indukuja enzymy
(karbamazepina, fenytoina, fenobarbital w roznych dawkach) zmniejsza ekspozycjg systemowa na
lakozamid o 25%.

Doustne $rodki antykoncepcyjne

W badaniu interakcji nie zaobserwowano istotnych klinicznie oddziatywan miedzy lakozamidem i
doustnymi $§rodkami antykoncepcyjnymi: etinylestradiolem i lewonorgestrelem. Stezenia progesteronu
nie zmieniaty si¢ podczas jednoczesnego podawania tych produktow leczniczych.

Pozostate

Badania interakcji wykazaty, ze lakozamid nie wplywa na farmakokinetyke digoksyny. Nie
zaobserwowano istotnych klinicznie interakcji migedzy lakozamidem i metformina.

Brak danych dotyczacych interakceji lakozamidu z alkoholem.
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Lakozamid wiaze sie z biatkami osocza w niewielkim stopniu, ponizej 15%. Dlatego uwaza sig, ze
malo prawdopodobne sa znaczace klinicznie interakcje z innymi lekami, zachodzace w mechanizmie
wypierania z miejsc wigzania z biatkami osocza.

4.6 Wplyw na ciaze i laktacje

Ciaza
Ogolne zagrozenie zwiazane z padaczka i stosowaniem lekow przeciwpadaczkowych.

W przypadku wszystkich lekow przeciwpadaczkowych wykazano, ze u dzieci kobiet leczonych z
powodu padaczki wady rozwojowe wystgpuja 2-3 razy czgsciej niz okoto 3% obserwowane w ogdlnej
populacji. Obserwowano zwigkszenie czgstosci wad rozwojowych w przypadku terapii wielolekowej,
jednak stopien, w jakim leczenie i (lub) choroba sa odpowiedzialne za wystapienie wad nie zostat
wyjasniony.

Ponadto nie wolno przerywac skutecznego leczenia przeciwpadaczkowego, gdyz zaostrzenie choroby
jest szkodliwe dla matki i ptodu.

Zagrozenie zwiazane ze stosowaniem lakozamidu

Brak wystarczajacych danych dotyczacych stosowania lakozamidu u kobiet w ciazy. Badania na
zwierzgtach nie wykazaly dziatania teratogennego u szczurow i krolikow, ale obserwowano dziatanie
toksyczne na zarodki tych zwierzat po zastosowaniu dawek toksycznych dla samic (patrz punkt 5.3).
Zagrozenie dla cztowieka nie jest znane.

Lakozamidu nie wolno stosowa¢ w okresie ciazy, jezeli nie jest to bezwzglednie konieczne (jesli
korzys$¢ dla matki zdecydowanie nie przewyzsza potencjalnego zagrozenia dla ptodu). Jezeli kobieta
zdecyduje sig zaj$¢ w ciaze, nalezy ponownie doktadnie rozwazy¢ dalsze stosowanie produktu
leczniczego.

Karmienie piersia

Nie wiadomo, czy lakozamid przenika do mleka matki u ludzi. Badania na zwierzgtach wykazaty, ze
lakozamid przenika do mleka. Ze wzgledow bezpieczenstwa nalezy przerwa¢ karmienie piersia
podczas leczenia lakozamidem.

Plodnosé

Nie zaobserwowano wplywu na ptodnos¢ samic ani samcoéw szczurow po podaniu dawek, po ktorych
ekspozycja na lakozamid (AUC, pole pod krzywa) byta do okoto dwoch razy wigksza od ekspozycji
na lakozamid (AUC, pole pod krzywa) u ludzi, uzyskiwanej po podaniu maksymalnej zalecanej
dawki.

4.7 Wplyw na zdolno$¢ prowadzenia pojazdow i obslugiwania maszyn

Produkt Vimpat moze mie¢ niewielki lub umiarkowany wplyw na zdolno$¢ prowadzenia pojazdow i
obslugiwania maszyn. Leczenie produktem Vimpat wiazato si¢ z wystgpowaniem zawrotow glowy i
niewyraznego widzenia.

W zwiazku z tym nalezy poinformowac pacjentow, aby nie prowadzili pojazdow ani nie obstugiwali
potencjalnie niebezpiecznych urzadzen mechanicznych, dopdki nie przekonaja sig jak produkt Vimpat
wptywa na ich zdolno$¢ do wykonywania takich czynnosci.

4.8 Dzialania niepozadane

Podsumowanie profilu bezpieczenstwa

Wedlug zbiorczej analizy danych z badan klinicznych kontrolowanych placebo u 1308 pacjentow z
napadami czg§ciowymi 61,9% pacjentow z grupy przyjmujacej lakozamid oraz 35,2% pacjentow z
grupy przyjmujacej placebo zgltosito wystapienie co najmniej 1 dziatania niepozadanego. Najczesciej
zglaszanymi dziataniami niepozadanymi podczas leczenia lakozamidem byly: zawroty glowy
(pochodzenia osrodkowego), bole glowy, nudnosci i podwojne widzenie. Nasilenie objawow byto
zwykle fagodne do umiarkowanego. Niektore byty zalezne od dawki i mozna byto je ztagodzi¢
zmniejszajac dawke. Czestos¢ wystgpowania i stopien cigzkosci dziatan niepozadanych OUN i
przewodu pokarmowego zazwyczaj zmniejszaty si¢ z uptywem czasu.
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We wszystkich badaniach kontrolowanych placebo odsetek przerywania leczenia z powodu dziatan
niepozadanych wynosit 12,2% u pacjentéw otrzymujacych lakozamid oraz 1,6% u pacjentow
otrzymujacych placebo. Najczgstszym dzialaniem niepozadanym prowadzacym do przerywania
leczenia lakozamidem byly zawroty glowy(pochodzenia osrodkowego).

Tabelaryczne zestawienie dzialan niepozadanych

W ponizszej tabeli przedstawiono czgstosci poszczegolnych dziatan niepozadanych zglaszanych w
analizach zbiorczych badan klinicznych kontrolowanych placebo (wymieniono dziatania wystgpujace
z czgstoscia >1% w grupie otrzymujacej lakozamid, ktora to czegstos¢ byta >1% wigksza niz w grupie
placebo) oraz dane z okresu po wprowadzeniu produktu do obrotu. Czgstosci zdefiniowano w
nastepujacy sposob: bardzo czesto (>1/10), czesto (od >1/100 do <1/10), niezbyt czesto (od >1/1000
do <1/100). W obrebie kazdej grupy o okreslonej czgstosci wystgpowania objawy niepozadane
wymieniono zgodnie ze zmniejszajacym si¢ nasileniem.

Klasyfikacja uktadow Bardzo czesto | Czesto Niezbyt czgsto
narzadowych
Zaburzenia uktadu Nadwrazliwo$é na lek'”
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osrodkowego)Szumy
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Zaburzenia serca Blok przesionkowo-
komorowy?
Bradykardia®
Migotanie przedsionkow'”
Trzepotanie
przedsionkow®
Zaburzenia zotadka i Nudnosci Wymioty
jelit Zaparcia
Wzdecia
Niestrawno$¢!”
Sucho$¢ w jamie
ustnej'”
Zaburzenia watroby i Nieprawidtowe wyniki
drog zotciowych badan czynnosci watroby ?
Zaburzenia skory i Swiad Obrzek naczynioruchowy™
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tkanki podskornej Wysypka® Pokrzywka'”
Zaburzenia mie$niowo- Bolesne skurcze
szkieletowe i tkanki migsni”
tacznej
Zaburzenia ogoélne i Zaburzenia chodu
stany w miejscu podania Ostabienie
Zmeczenie
Drazliwo$¢""”
Urazy, zatrucia i Upadki
powiktania po zabiegach Uszkodzenia skory

() Potencjalnie istotne dzialania niepozadane uzyskane podczas zbiorczej analizy danych z badan
klinicznych wystepujace z czgstoscia niespetniajaca kryteriow wymienionych powyze;j.
@ Dziatania niepozadane zgloszone po wprowadzeniu produktu do obrotu.

Opis wybranych dziatah niepozadanych

Stosowanie lakozamidu wiaze si¢ z zaleznym od dawki wydtuzeniem odstepu PR. Moga wystapic
dziatania niepozadane zwiazane z wydtuzeniem odstepu PR (np. blok przedsionkowo-komorowy,
omdlenia, bradykardia).

W badaniach klinicznych z udzialem pacjentdéw z padaczka niezbyt czgsto zglaszano wystgpowanie
dziatan niepozadanych w postaci bloku P-K pierwszego stopnia, odpowiednio: 0,7%; 0%; 0,5 % oraz
0% dla lakozamidu 200 mg, 400 mg, 600 mg i placebo. W badanich tych nie stwierdzano bloku
drugiego ani wyzszego stopnia. Jednakze po dopuszczeniu produktu leczniczego do obrotu, zglaszano
przypadki bloku P-K drugiego i trzeciego stopnia w zwiazku z leczeniem lakozamidem.

W badanich klinicznych omdlenia wystgpowaty niezbyt czgsto, a ich czgstos¢ w grupie leczonej
lakozamidem (0,1%) oraz w grupie placebo (0,3%) byta podobna.

W krotkookresowych badaniach klinicznych nie zgtaszano przypadkéw migotania ani trzepotania
przedsionkéw, jednak obydwa dziatania opisywano w otwartych badaniach dotyczacych padaczki oraz
po wprowadzeniu produktu do obrotu.

Nieprawidtowosci w badaniach laboratoryjnych

W kontrolowanych badaniach lakozamidu u dorostych pacjentéw z czg§ciowymi napadami
padaczkowymi przyjmujacych 1 do 3 lekéw przeciwpadaczkowych jednoczesnie, stwierdzano
nieprawidlowe wyniki badan czynnos$ci watroby. Zwigszenie stezenia ALT do >3x ULN wystapito
u 0,7% (7/935) pacjentow przyjmujacych Vimpat i u 0% (0/356) pacjentéw przyjmujacych placebo.

Wielonarzadowe reakcje nadwrazliwosci

Zgtaszano wielonarzadowe reakcje nadwrazliwosci u pacjentdw leczonych niektorymi lekami
przeciwpadaczkowymi. Niniejsze reakcje ro6znia si¢ w zakresie objawow, jednak zazwyczaj wystepuja
goraczka oraz wysypka i moga by¢ zwiazane z udziatem r6znych uktadéw narzadowych. Mozliwe
przypadki zwiazane z lakozamidem byly rzadko zglaszane. W przypadku podejrzenia
wielonarzadowej reakcji nadwrazliwos$ci nalezy przerwac leczenie lakozamidem.

4.9 Przedawkowanie

Dos$wiadczenie kliniczne dotyczace przedawkowania lakozamidu u ludzi jest ograniczone.

Objawy

Objawy kliniczne (zawroty gtowy pochodzenia osrodkowego i nudno$ci) wystepujace po podaniu
dawki 1200 mg/dobe dotyczyly glownie osrodkowego uktadu nerwowego i przewodu pokarmowego, i
ustepowaty po dostosowaniu dawki.

W trakcie programu badawczego najwigksza dawka zgloszona jako przedawkowanie lakozamidu
wynosita 12 g i zostata zastosowana jednoczes$nie z toksycznymi dawkami innych lekow
przeciwpadaczkowych. Pacjent byl poczatkowo w stanie $piaczki, ale w petni powrdcit do zdrowia
bez trwatych nastgpstw klinicznych.
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Postepowanie
Nie istnieje swoiste antidotum w razie przedawkowania lakozamidu. Leczenie przedawkowania

lakozamidu powinno obejmowac ogodlne srodki podtrzymujace i w razie koniecznosci hemodialize
(patrz punkt 5.2).

5. WEASCIWOSCI FARMAKOLOGICZNE
5.1 Wiasciwosci farmakodynamiczne

Grupa farmakoterapeutyczna: inne leki przeciwpadaczkowe, kod ATC: NO3AX18
Substancja czynna, lakozamid (R-2-acetamido-N-benzyl-3-metoksypropionamid) nalezy do
aminokwasow funkcjonalizowanych.

Mechanizm dziatania

Doktadny mechanizm dziatania przeciwpadaczkowego lakozamidu nie zostat w petni poznany.
Badania elektrofizjologiczne in vitro wykazaty, ze lakozamid wybidrczo nasila powolna inaktywacje
napigciowo-zaleznych kanatéw sodowych, co prowadzi do stabilizacji nadmiernie pobudliwych
neuronalnych bton komérkowych.

Dziatania farmakodynamiczne

Lakozamid wykazuje dziatanie przeciwdrgawkowe w wielu zwierzgcych modelach napadow
czesciowych i pierwotnie uogolnionych oraz opdznionego rozwoju procesu kindlingu.

W eksperymentach nieklinicznych lakozamid w polaczeniu z lewetyracetamem, karbamazepina,
fenytoina, walproinianem sodu, lamotrygina, topiramatem czy gabapentyna wykazywat
synergistyczne lub addytywne dziatanie przeciwdrgawkowe.

Skutecznos¢ kliniczna i bezpieczenstwo stosowania
Skutecznos$¢ dziatania produktu Vimpat w leczeniu uzupetiajacym w zalecanych dawkach

(200 mg/dobg, 400 mg/dobeg) wykazano w 3 wieloosrodkowych, randomizowanych, kontrolowanych
placebo badaniach klinicznych trwajacych 12 tygodni. Vimpat 600 mg/dobe okazat si¢ rowniez
skuteczny w kontrolowanych badaniach w leczeniu uzupetniajacym, jednak skutecznos¢ byta podobna
do obserwowanej po dawce 400 mg/dobg, a pacjenci gorzej tolerowali dawkeg 600 mg/dobg z powodu
dziatan niepozadanych dotyczacych OUN i przewodu pokarmowego. Dlatego nie zaleca si¢
stosowania dawki 600 mg/dobg. Maksymalna zalecana dawka jest 400 mg/dobg. Wymienione badania
z udziatem 1308 pacjentow, u ktorych napady czgSciowe wystgpowaty $rednio od 23 lat , miaty na
celu oceng skutecznosci i bezpieczenstwa lakozamidu podawanego jednoczesnie z 1-3 lekami
przeciwpadaczkowymi u pacjentéw z niekontrolowanymi napadami padaczkowymi cz¢sciowymi i
czesciowymi wtornie uogoélnionymi. Ogolny odsetek pacjentdw z 50% zmniejszeniem czgstosci
napadoéw wynosit odpowiednio 23%, 34% i 40 % dla placebo, lakozamidu 200 mg/dobg i lakozamidu
400 mg/dobe.

Brak wystarczajacych danych dotyczacych przerwania leczenia stosowanymi jednoczes$nie produktami
przeciwpadaczkowymi i stosowania lakozamidu w monoterapii.

5.2 Wiasciwosci farmakokinetyczne

Wochtanianie

Lakozamid po podaniu doustnym jest szybko i calkowicie wchtaniany. Biodostepnos¢ lakozamidu po
podaniu doustnym tabletek produktu Vimpat wynosi w przyblizeniu 100%. Po podaniu doustnym
stezenie w osoczu niezmienionego lakozamidu szybko wzrasta i osiaga Cy,.x po 0,5 godzinie do

4 godzin. Vimpat tabletki i syrop doustny sa biorownowazne. Pokarm nie wplywa na szybkos¢ i
stopien wchtaniania.

Dystrybucja
Objetos¢ dystrybucji wynosi w przyblizeniu 0,6 1/kg. Lakozamid wiaze si¢ z biatkami osocza w
stopniu mniejszym niz 15%.
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Metabolizm

95% podanej dawki wydalane jest z moczem w formie niezmienionej oraz jako metabolity.
Metabolizm lakozamidu nie zostat w pelni scharakteryzowany.

Glownymi zwiazkami wydalanymi z moczem jest niezmieniony lakozamid (okoto 40% dawki) oraz
jego metabolit O-desmetylowy (mniej niz 30%).

Frakcja polarna, bedaca prawdopodobnie pochodnymi seryny, stanowita okoto 20% zwiazkoéw w
moczu, jednak byta wykrywana jedynie w nieznacznych ilo$ciach (0-2%) w osoczu niektorych
pacjentow. Niewielkie ilosci innych metabolitéw byty rowniez wykrywane w moczu (0,5-2%). Dane
z badan in vitro wskazuja, ze enzymy CYP2C9, CYP2C19 i CYP3A4 moga katalizowa¢ powstawanie
metabolitu O-desmetylowego, ale w badaniach in vivo nie potwierdzono, ktory izoenzym ma
dominujacy udzial.

Nie obserwowano istotnych klinicznie réznic w ekspozycji na lakozamid po poréwnaniu jego
farmakokinetyki u 0s6b intensywnie metabolizujacych (z aktywnym enzymem CYP2C19) oraz stabo
metabolizujacych (z nieaktywnym enzymem CYP2C19). Ponadto, badanie interakcji z omeprazolem
(inhibitorem CYP 2C19) nie wykazato istotnych klinicznie zmian st¢zenia lakozamidu w osoczu, co
wskazuje, ze znaczenie tego szlaku metabolicznego jest niewielkie.

Stgzenie metabolitu O-desmetylowego lakozamidu w osoczu stanowi w przyblizeniu 15% st¢zenia
lakozamidu w osoczu. Ten gtdwny metabolit nie ma znanego dziatania farmakologicznego.

Eliminacja

Lakozamid jest wydalany z krazenia ogo6lnego przede wszystkim droga nerkowa oraz
biotransformacji. Po doustnym i dozylnym podaniu znakowanego radioizotopem lakozamidu wykryto
okoto 95% radioaktywno$ci w moczu oraz ponizej 0,5% w kale. Okres pottrwania w fazie eliminacji
niezmienionego leku wynosi w przyblizeniu 13 godzin. Farmakokinetyka jest proporcjonalna do
dawki i niezmienna w czasie z mala zmienno$cia miedzy- i wewnatrzosobnicza. Przy dawkowaniu
dwa razy na dobg stan stacjonarny w osoczu jest uzyskiwany po 3 dniach. Stgzenie w osoczu wzrasta
przy wspotczynniku kumulacji wynoszacym okoto 2.

Farmakokinetyka u specjalnych grup pacjentéw

Pte¢
Badania kliniczne wskazuja, ze pte¢ nie wywiera istotnego klinicznie wplywu na st¢zenie lakozamidu
W 0S0CZU.

Zaburzenia czynnosci nerek

Warto$¢ AUC dla lakozamidu zwigkszata si¢ o okoto 30% u pacjentéw z tagodnymi i umiarkowanymi
zaburzeniami czynnosci nerek oraz o 60% u pacjentow z cigzkimi zaburzeniami czynno$ci nerek i
schylkowa niewydolnoscia nerek, ktorzy wymagali hemodializy, w porownaniu do zdrowych
ochotnikdéw. Warto$¢ Cp.x nie ulegata zmianie.

Lakozamid jest skutecznie usuwany z osocza przy zastosowaniu hemodializy. Po 4-godzinne;j
hemodializie warto$s¢ AUC lakozamidu zmniejsza si¢ o okoto 50%. Z tego wzgledu zaleca sig podanie
dodatkowej dawki leku po hemodializie (patrz punkt 4.2). U pacjentéw z umiarkowanymi lub
cigzkimi zaburzeniami nerek kilkakrotnie wzrastata ekspozycja na metabolit O-desmetylowy. U
pacjentow ze schytkowa niewydolnoscia nerek, ktoérzy nie byli poddawani hemodializom, poziom tego
metabolitu byl podwyzszony i stale wzrastal w 24-godzinnym okresie pobierania probek. Nie
wiadomo, czy wigksza ekspozycja na metabolit u pacjentow ze schytkowa niewydolnoscia nerek moze
przyczyniac si¢ do wystapienia zdarzen niepozadanych, jednak nie wykryto jego aktywnosci
farmakologiczne;.

Zaburzenia czynnosci watroby

U pacjentéw z umiarkowanymi zaburzeniami czynnosci watroby (klasa B wg Child-Pugh)
obserwowano wigksze stezenia lakozamidu w osoczu (wzrost AUC o okoto 50% powyzej normy).
Wigksza ekspozycja po czgs$ci wynikata z zaburzen czynnosci nerek u tych pacjentow. Oceniono, ze
spadek klirensu pozanerkowego u pacjentow w tym badaniu odpowiadat za okoto 20% wzrostu
wartosci AUC lakozamidu. Nie oceniano farmakokinetyki lakozamidu u pacjentéw z cigzkimi
zaburzeniami czynnoS$ci watroby (patrz punkt 4.2).
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Osoby w podesztym wieku (powyzej 65 lat)

W badaniu z udzialem mezczyzn i kobiet w podesztym wieku, w tym 4 pacjentow w wieku >75 lat,
wartosci AUC byly wyzsze niz u mtodych mezczyzn o odpowiednio okoto 30 i 50%. Jest to
cze$ciowo zwigzane z mniejsza masa ciata. Porownanie tych wartosci po znormalizowaniu masy ciata
wykazato réznice odpowiednio o 26 i 23%. Zaobserwowano takze wigksza zmiennos$¢ ekspozycji. U
pacjentow w podesztym wieku, bioracych udziat w tym badaniu, klirens nerkowy lakozamidu byt
tylko nieznacznie zmniejszony.

Ogolnie rzecz biorac, uwaza si¢, ze nie trzeba zmniejsza¢ dawki, chyba ze jest to wskazane z powodu
pogorszenia czynno$ci nerek (patrz punkt 4.2).

53 Przedkliniczne dane o bezpieczenstwie

Stezenia lakozamidu w osoczu uzyskane w badaniach toksycznosci byty podobne lub jedynie
nieznacznie wyzsze od stgzen obserwowanych u pacjentdw, co oznacza, ze margines ekspozycji u
ludzi jest niewielki lub nie istnieje.

Badanie farmakologiczne bezpieczenstwa stosowania lakozamidu podawanego dozylnie
znieczulonym psom wykazato przejsciowe wydhuzenie odstepu PR i czasu trwania zespotu QRS, a
takze spadek cis$nienia te¢tniczego krwi, najprawdopodobniej na skutek hamowania czynnosci serca. Te
przej$ciowe zmiany rozpoczely sig, gdy zastosowano stezenia odpowiadajace maksymalnej zalecane;j
dawce w warunkach klinicznych. Po podaniu dawek 15-60 mg/kg mc. znieczulonym psom i matpom
Cynomolgus obserwowano zmniejszenie przewodzenia przedsionkowego i komorowego, blok i
rozkojarzenie przedsionkowo-komorowe.

W badaniach toksycznos$ci dawek wielokrotnych zaobserwowano niewielkie, odwracalne zmiany w
watrobie u szczuréw, co wystapito po zastosowaniu dawek okoto 3 razy wigkszych niz ekspozycja
kliniczna. Zmiany te obejmowaly zwigkszenie masy narzadu, przerost hepatocytow, zwigkszenie
stezen enzymow watrobowych w surowicy oraz podwyzszenie poziomu cholesterolu catkowitego i
trojglicerydéw. Poza przerostem hepatocytow nie zaobserwowano innych zmian histopatologicznych.

W badaniach oceniajacych toksyczny wplyw na rozrdd i rozwoj osobniczy u gryzoni i krolikow nie
obserwowano dziatania teratogennego, u szczuréw natomiast odnotowano wzrost liczby martwych
urodzen i zgonow potomstwa w okresie okotoporodowym oraz nieznaczny spadek liczebnosci zywego
miotu i masy ciala potomstwa przy dawkach toksycznych dla samicy, odpowiadajacych systemowym
poziomom ekspozycji, ktore byly podobne do spodziewanej ekspozycji klinicznej. Poniewaz nie
mozna bylo zbada¢ wyzszej ekspozycji u zwierzat, w zwiazku z toksycznoscia dla samic, dane sa
niewystarczajace, aby w pelni scharakteryzowaé potencjalng toksyczno$¢ dla zarodka i ptodu oraz
dziatanie teratogenne lakozamidu.

Badania u szczurow wykazaty, ze lakozamid i (lub) jego metabolity z tatwoscia przenikaly bariere
lozyskowa.

Ocena ryzyka dla srodowiska
Jest mato prawdopodobne, aby stosowanie produktu Vimpat zgodnie z informacja o produkcie mogto
powodowac niepozadany wptyw na srodowisko.

6. DANE FARMACEUTYCZNE
6.1 Wykaz substancji pomocniczych

Rdzen tabletki:

celuloza mikrokrystaliczna

hydroksypropyloceluloza

hydroksypropyloceluloza (o niskim stopniu podstawienia)
krzemionka koloidalna bezwodna

krospowidon

magnezu stearynian
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Powtoka tabletki:

alkohol poliwinylowy

glikol polietylenowy 3350

talk

tytanu dwutlenek (E171)

tlenek zelaza zotty (E172), tlenek zelaza czerwony (E172), tlenek zelaza czarny (E172)

6.2 Niezgodnosci farmaceutyczne

Nie dotyczy.

6.3 Okres waznoSci

4 lata

6.4 Specjalne $rodki ostroznosci podczas przechowywania
Brak szczegdlnych srodkdéw ostroznosci dotyczacych przechowywania.
6.5 Rodzaj i zawarto$¢ opakowania

Blister PVC/PVDC pokryty folia aluminiowa.

Opakowania po 14, 56 oraz 168 tabletek powlekanych (opakowania zbiorcze zawierajace 3
opakowania po 56 tabletek).

Nie wszystkie rodzaje opakowan musza znajdowaé si¢ w obrocie.

6.6 Szczegolne Srodki ostroznosci dotyczace usuwania

Brak szczegdlnych wymagan dotyczacych usuwania.

Wszelkie niewykorzystane resztki produktu leczniczego lub jego odpady nalezy usuwac zgodnie z
lokalnymi przepisami.

7. PODMIOT ODPOWIEDZIALNY POSIADAJACY POZWOLENIE NA
DOPUSZCZENIE DO OBROTU

UCB Pharma SA

Allée de la Recherche 60

B-1070 Bruksela

Belgia

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

EU/1/08/470/007-009

9. DATA WYDANIA PIERWSZEGO POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO

OBROTU / DATA PRZEDLUZENIA POZWOLENIA

Data wydania pierwszego pozwolenia: 29 Sierpien 2008
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10. DATA ZATWIERDZENIA LUB CZESCIOWEJ ZMIANY TEKSTU
CHARAKTERYSTYKI PRODUKTU LECZNICZEGO

{MM/RRRR}

Szczegotowe informacje o tym produkcie leczniczym sa dostgpne na stronie Europejskiej Agencji
Lekow http://www.ema.europa.eu.
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1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Vimpat 200 mg, tabletki powlekane

2. SKELAD JAKOSCIOWY I ILOSCIOWY
Kazda tabletka powlekana zawiera 200 mg lakozamidu.

Pelny wykaz substancji pomocniczych, patrz punkt 6.1.

3. POSTAC FARMACEUTYCZNA

Tabletka powlekana
Niebieskie, owalne tabletki powlekane oznakowane literami ,,SP” po jednej stronie oraz liczba ,,200”
po drugiej.

4. SZCZEGOLOWE DANE KLINICZNE
4.1 Wskazania do stosowania

Vimpat jest wskazany w terapii wspomagajacej w leczeniu napadéw czesciowych i czgsciowych
wtdrnie uogdlnionych u dorostych i mtodziezy (w wieku od 16 do 18 lat) z padaczka.

4.2 Dawkowanie i sposob podawania

Dawkowanie

Produkt Vimpat musi by¢ przyjmowany dwa razy na dobg. Zalecana dawka poczatkowa wynosi

50 mg dwa razy na dobe. Po tygodniu leczenia nalezy zwigkszy¢ dawke do osiagnigcia wstepnej
dawki terapeutycznej100 mg dwa razy na dobg.

W zaleznosci od odpowiedzi na leczenie i tolerancji, dawka podtrzymujaca moze by¢ nastgpnie co
tydzien zwigkszana o 50 mg dwa razy na dobe, do osiagnigcia maksymalnej zalecanej dawki dobowe;j
400 mg (200 mg dwa razy na dobg). Produkt Vimpat moze by¢ przyjmowany z jedzeniem lub bez
jedzenia.

Zgodnie z obecna praktyka kliniczna, w razie konieczno$ci przerwania leczenia zaleca sig stopniowe
odstawianie leku (np.: zmniejszajac dawke dobowa o 200 mg/ tydzien).

Specijalne grupy pacjentow

Zaburzenia czynno$ci nerek

U pacjentéw z tagodnymi lub umiarkowanymi zaburzeniami czynnosci nerek (klirens kreatyniny

>30 ml/min) dostosowanie dawki nie jest wymagane. U pacjentéw z cigzkimi zaburzeniami czynnos$ci
nerek (klirens kreatyniny <30 ml/min) oraz u pacjentow ze schytkowa niewydolnoscia nerek zaleca sie¢
stosowanie dawki nie wigkszej niz 250 mg/dobg. U pacjentow hemodializowanych zaleca sig
podawanie dodatkowo do 50% podzielonej dawki dobowej bezposrednio po zakonczeniu hemodializy.
Leczenie pacjentow ze schytkowa niewydolno$cia nerek powinno przebiega¢ z zachowaniem
ostroznosci ze wzgledu na niewielkie doswiadczenie kliniczne i kumulacjg metabolitu (o nieznanym
dziataniu farmakologicznym). U wszystkich pacjentéw z zaburzeniami czynnos$ci nerek nalezy
zachowac¢ ostrozno$¢ podczas ustalania dawki (patrz punkt 5.2).

Zaburzenia czynnosci watroby
Dostosowanie dawki nie jest wymagane u pacjentéw z tagodnymi lub umiarkowanymi zaburzeniami
czynno$ci watroby.
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Ustalanie dawki u tych pacjentéw powinno by¢ prowadzone ostroznie ze wzgledu na mozliwe
wspolistnienie zaburzen czynnosci nerek. Nie badano farmakokinetyki lakozamidu u pacjentow z
cigzkimi zaburzeniami czynno$ci watroby (patrz punkt 5.2).

Pacjenci w podesztym wieku (powyzej 65 lat)

Dostosowanie dawki nie jest wymagane u 0oséb w podesztym wieku.

Doswiadczenie ze stosowaniem lakozamidu u pacjentow w podeszlym wieku z padaczka jest
ograniczone. U 0sob starszych nalezy wzia¢ pod uwage zwiazane z wiekiem zmniejszenie klirensu
nerkowego przy jednoczesnym zwigkszeniu wartosci AUC (patrz ,, Zaburzenia czynnos$ci nerek”
powyzej oraz punkt 5.2).

Dzieci i mtodziez
Produkt Vimpat nie jest zalecany do stosowania u dzieci i mtodziezy w wieku ponizej 16 lat, ze
wzgledu na brak danych dotyczacych jego bezpieczenstwa i skutecznosci w tych grupach wiekowych.

4.3 Przeciwwskazania

Nadwrazliwo$¢ na substancj¢ czynna lub na ktorakolwiek substancje pomocnicza wymieniona w
punkcie 6.1.

Rozpoznany blok przedsionkowo-komorowy II lub III stopnia.

4.4 Specjalne ostrzezenia i $Srodki ostroznosci dotyczace stosowania

Zawroty glowy
Stosowanie lakozamidu wiazato si¢ z wystgpowaniem zawrotow glowy, co moze zwigkszy¢ czgstosé

przypadkowych urazow i upadkow. Z tego wzgledu nalezy zaleci¢ pacjentom zachowanie ostroznosci,
dopoki nie poznaja mozliwych dziatan leku (patrz punkt 4.8).

Rytm serca i przewodzenie

W badaniach klinicznych z lakozamidem obserwowano wydluzenie odstepu PR w
elektrokardiogramie. Lakozamid powinien by¢ stosowany z ostroznoscia u pacjentéw z rozpoznanymi
zaburzeniami przewodzenia lub z cigzkimi chorobami serca, takimi jak zawal migsnia sercowego lub
niewydolno$¢ serca w wywiadzie. Nalezy zachowac szczegdlna ostrozno$¢ podczas stosowania
lakozamidu u oséb w podesztym wieku ze wzgledu na zwigkszone ryzyko chorob serca i w
przypadku jednoczesnego stosowania produktow wydtuzajacych odstgp PR.

Po wprowadzeniu produktu do obrotu opisywano przypadki bloku przedsionkowo-komorowego (P-K)
II stopnia lub wyzszego. W kontrolowanych placebo badaniach lakozamidu u pacjentéw z padaczka
nie opisywano przypadkéw migotania i trzepotania przedsionkow, jednak obydwa dziatania zgtaszano
w otwartych badaniach dotyczacych padaczki oraz po wprowadzeniu produktu do obrotu (patrz punkt
4.8).

Nalezy poinformowac pacjentdéw o objawach bloku P-K II stopnia lub wyzszego (np. spowolnionym
lub nieregularnym tetnie, uczuciu oszotomienia i omdlenia) oraz objawach migotania i trzepotania
przedsionkéw (np. kotataniu, szybkim lub nieregularnym tgtnie, skréconego oddechu). Jesli wystapi
ktorychkolwiek z tych objawow, nalezy poradzi¢ pacjentom, aby zgtaszali si¢ po pomoc medyczna.

Mysdli i zachowania samobdjcze

U pacjentéw leczonych produktami przeciwpadaczkowymi w wielu wskazaniach opisywano
przypadki mysli i zachowan samobdjczych. Meta-analiza wynikéw randomizowanych,
kontrolowanych placebo badan klinicznych z zastosowaniem lekow przeciwpadaczkowych wykazata
niewielkie zwigkszenie ryzyka mysli i zachowan samobdjczych. Mechanizm tego zjawiska nie jest
znany, a dostgpne dane nie wykluczaja wystepowania zwigkszonego ryzyka w przypadku stosowania
lakozamidu.
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Dlatego nalezy obserwowac pacjentow pod katem oznak mys$li i zachowan samobdjczych i rozwazy¢
odpowiednie leczenie. Nalezy poradzi¢ pacjentom (i ich opickunom), aby w razie wystapienia oznak
mysli i zachowan samobdjczych zglaszali si¢ po pomoc medyczna (patrz punkt 4.8).

4.5 Interakcje z innymi produktami leczniczymi i inne rodzaje interakcji

Lakozamid nalezy stosowac ostroznie u pacjentéw leczonych produktami o znanym dziataniu
wydtuzajacym odstep PR (np. z karbamazepina, lamotrygina, pregabalina) i u pacjentéw leczonych
produktami leczniczymi przeciwarytmicznymi klasy I. Analiza podgrup nie wykazata jednak dalszego
wydhuzania odstgpu PR w elektrokardiogramach pacjentéw, ktorym podawano jednocze$nie
karbamazeping lub lamotrygine w badaniach klinicznych.

Dane z badan in vitro

Dostepne dane sugeruja, ze lakozamid na ogot wywoluje niewiele interakcji lekowych. Badania in
vitro wskazuja, ze lakozamid w stezeniach w osoczu obserwowanych w badaniach klinicznych nie
indukuje aktywnosci enzymow CYP1A2, 2B6 oraz 2C9 ani nie hamuje CYP1A1, 1A2, 2A6, 2B6,
2C8, 2C9, 2D6 oraz 2E1. Badanie in vitro wykazato, ze glikoproteina P nie przenosi lakozamidu w
jelicie. Dane z badan in vitro wskazuja, ze enzymy CYP2C9, CYP2C19 i CYP3A4 moga katalizowac
powstawanie metabolitu O-desmetylowego.

Dane z badan in vivo

Lakozamid nie hamuje ani nie indukuje enzymu CYP2C19 ani 3A4 w stopniu istotnym klinicznie.
Lakozamid nie wptynat na AUC midazolamu (metabolizowanego przez CYP3A4, lakozamid
podawany dwa razy na dobg¢ po 200 mg) ale C,,,x midazolamu uleglo nieznacznemu zwigkszeniu
(30%). Lakozamid nie wptywal na farmakokinetyke omeprazolu (metabolizowanego przez CYP2C19
i 3A4, lakozamid podawany dwa razy na dobg po 300 mg).

Omeprazol (40 mg na dobg), inhibitor CYP2C19, nie zwigkszal na poziomie istotnym klinicznie
ekspozycji uktadowej na lakozamid. Jest matoprawdopodobne, aby umiarkowane inhibitory CYP2C19
wplywaly w sposob istotny klinicznie na ekspozycje¢ uktadowa na lakozamid.

Zaleca sig zachowanie ostroznos$ci w trakcie jednoczesnego leczenia silnymi inhibitorami CYP2C9
(np. flukonazol) i CYP3A4 (np. itrakonazol, ketokonazol, rytonawir, klarytromycyna), ktéore moga
prowadzi¢ do zwigkszonego ogolnego narazenia na lakozamid. Interakcji tego typu nie wykazano w
badaniach in vivo, jednak sa one prawdopodobne na podstawie danych z badan in vitro.

Silne induktory enzymoéw, takie jak ryfampicyna lub dziurawiec zwyczajny (Hypericum perforatum)
moga umiarkowanie zmniejsza¢ ekspozycje uktadowa na lakozamid. Dlatego nalezy zachowaé
ostrozno$¢ podczas rozpoczynania lub konczenia leczenia tymi induktorami enzymow.

Leki przeciwpadaczkowe

W badaniach interakcji lakozamid nie wykazywat istotnego wptywu na stezenie karbamazepiny i
kwasu walproinowego w osoczu. Karbamazepina i kwas walproinowy nie wykazywaty istotnego
wplywu na stezenie lakozamidu w osoczu. Analiza PK w populacji wykazala, ze jednoczesne
stosowanie innych lekow przeciwpadaczkowych, o ktorych wiadomo, ze indukuja enzymy
(karbamazepina, fenytoina, fenobarbital w roznych dawkach) zmniejsza ekspozycjg systemowa na
lakozamid o 25%.

Doustne $rodki antykoncepcyjne

W badaniu interakcji nie zaobserwowano istotnych klinicznie oddziatywan miedzy lakozamidem i
doustnymi $§rodkami antykoncepcyjnymi: etinylestradiolem i lewonorgestrelem. Stezenia progesteronu
nie zmieniaty si¢ podczas jednoczesnego podawania tych produktow leczniczych.

Pozostate

Badania interakcji wykazaty, ze lakozamid nie wplywa na farmakokinetyke digoksyny. Nie
zaobserwowano istotnych klinicznie interakcji migedzy lakozamidem i metformina.

Brak danych dotyczacych interakceji lakozamidu z alkoholem.
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Lakozamid wiaze sie z biatkami osocza w niewielkim stopniu, ponizej 15%. Dlatego uwaza sig, ze
malo prawdopodobne sa znaczace klinicznie interakcje z innymi lekami, zachodzace w mechanizmie
wypierania z miejsc wigzania z biatkami osocza.

4.6 Wplyw na ciaze i laktacje

Ciaza
Ogolne zagrozenie zwiazane z padaczka i stosowaniem lekow przeciwpadaczkowych.

W przypadku wszystkich lekow przeciwpadaczkowych wykazano, ze u dzieci kobiet leczonych z
powodu padaczki wady rozwojowe wystgpuja 2-3 razy czgsciej niz okoto 3% obserwowane w ogdlnej
populacji. Obserwowano zwigkszenie czgstosci wad rozwojowych w przypadku terapii wielolekowej,
jednak stopien, w jakim leczenie i (lub) choroba sa odpowiedzialne za wystapienie wad nie zostat
wyjasniony.

Ponadto nie wolno przerywac skutecznego leczenia przeciwpadaczkowego, gdyz zaostrzenie choroby
jest szkodliwe dla matki i ptodu.

Zagrozenie zwiazane ze stosowaniem lakozamidu

Brak wystarczajacych danych dotyczacych stosowania lakozamidu u kobiet w ciazy. Badania na
zwierzgtach nie wykazaly dziatania teratogennego u szczurow i krolikow, ale obserwowano dziatanie
toksyczne na zarodki tych zwierzat po zastosowaniu dawek toksycznych dla samic (patrz punkt 5.3).
Zagrozenie dla cztowieka nie jest znane.

Lakozamidu nie wolno stosowa¢ w okresie ciazy, jezeli nie jest to bezwzglednie konieczne (jesli
korzys$¢ dla matki zdecydowanie nie przewyzsza potencjalnego zagrozenia dla ptodu). Jezeli kobieta
zdecyduje sig zaj$¢ w ciaze, nalezy ponownie doktadnie rozwazy¢ dalsze stosowanie produktu
leczniczego.

Karmienie piersia

Nie wiadomo, czy lakozamid przenika do mleka matki u ludzi. Badania na zwierzgtach wykazaty, ze
lakozamid przenika do mleka. Ze wzgledow bezpieczenstwa nalezy przerwa¢ karmienie piersia
podczas leczenia lakozamidem.

Plodnosé

Nie zaobserwowano wplywu na ptodnos¢ samic ani samcoéw szczurow po podaniu dawek, po ktorych
ekspozycja na lakozamid (AUC, pole pod krzywa) byta do okoto dwoch razy wigksza od ekspozycji
na lakozamid (AUC, pole pod krzywa) u ludzi, uzyskiwanej po podaniu maksymalnej zalecanej
dawki.

4.7 Wplyw na zdolno$¢ prowadzenia pojazdow i obslugiwania maszyn

Produkt Vimpat moze mie¢ niewielki lub umiarkowany wplyw na zdolno$¢ prowadzenia pojazdow i
obslugiwania maszyn. Leczenie produktem Vimpat wiazato si¢ z wystgpowaniem zawrotow glowy i
niewyraznego widzenia.

W zwiazku z tym nalezy poinformowac pacjentow, aby nie prowadzili pojazdow ani nie obstugiwali
potencjalnie niebezpiecznych urzadzen mechanicznych, dopdki nie przekonaja sig jak produkt Vimpat
wptywa na ich zdolno$¢ do wykonywania takich czynnosci.

4.8 Dzialania niepozadane

Podsumowanie profilu bezpieczenstwa

Wedlug zbiorczej analizy danych z badan klinicznych kontrolowanych placebo u 1308 pacjentow z
napadami czg§ciowymi 61,9% pacjentow z grupy przyjmujacej lakozamid oraz 35,2% pacjentow z
grupy przyjmujacej placebo zgltosito wystapienie co najmniej 1 dziatania niepozadanego. Najczesciej
zglaszanymi dziataniami niepozadanymi podczas leczenia lakozamidem byly: zawroty glowy
(pochodzenia osrodkowego), bole glowy, nudnosci i podwojne widzenie. Nasilenie objawow byto
zwykle fagodne do umiarkowanego. Niektore byty zalezne od dawki i mozna byto je ztagodzi¢
zmniejszajac dawke. Czestos¢ wystgpowania i stopien cigzkosci dziatan niepozadanych OUN i
przewodu pokarmowego zazwyczaj zmniejszaty si¢ z uptywem czasu.
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We wszystkich badaniach kontrolowanych placebo odsetek przerywania leczenia z powodu dziatan
niepozadanych wynosit 12,2% u pacjentéw otrzymujacych lakozamid oraz 1,6% u pacjentow
otrzymujacych placebo. Najczgstszym dzialaniem niepozadanym prowadzacym do przerywania
leczenia lakozamidem byly zawroty glowy (pochodzenia osrodkowego).

Tabelaryczne zestawienie dzialan niepozadanych

W ponizszej tabeli przedstawiono czgstosci poszczegolnych dziatan niepozadanych zglaszanych w
analizach zbiorczych badan klinicznych kontrolowanych placebo (wymieniono dziatania wystgpujace
z czgstoscia >1% w grupie otrzymujacej lakozamid, ktora to czegstos¢ byta >1% wigksza niz w grupie
placebo) oraz dane z okresu po wprowadzeniu produktu do obrotu. Czgstosci zdefiniowano w
nastepujacy sposob: bardzo czesto (>1/10), czesto (od >1/100 do <1/10), niezbyt czesto (od >1/1000
do <1/100). W obrebie kazdej grupy o okreslonej czgstosci wystgpowania objawy niepozadane
wymieniono zgodnie ze zmniejszajacym si¢ nasileniem.

Klasyfikacja uktadow Bardzo czesto | Czesto Niezbyt czgsto
narzadowych
Zaburzenia uktadu Nadwrazliwo$é na lek'”
immunologicznego
Zaburzenia psychiczne Depresja Agresja?
Stany splatania’” Pobudzenie®
Bezsenno$é'? Nastroj euforyczny®
Zaburzenia psychotyczne®
Proby samobéjcze™®
Mysli samobojcze'®
Omamy?
Zaburzenia uktadu Zawroty Zaburzenia rownowagi
nerwowego glowy Zaburzenia koordynacji
(pochodzenia | ruchowej
osrodkowego) | Zaburzenia pamigci
Bol glowy Zaburzenia poznawcze
Sennosé
Drzenie
Oczoplas
Hipestezja'"
Dyzartria'”
Zaburzenia uwagi'”
Zaburzenia oka Podwojne Niewyrazne widzenie
widzenie
Zaburzenia ucha i Zawroty glowy
btednika (pochodzenia
btednikowego)Szumy
uszne"”
Zaburzenia serca Blok przesionkowo-
komorowy?
Bradykardia®®
Migotanie przedsionkoéw'®
Trzepotanie
przedsionkoéw®
Zaburzenia zotadka i Nudnosci Wymioty
jelit Zaparcia
Wzdecia
Niestrawnogé'”
Suchos¢ w jamie
ustne;j'”
Zaburzenia watroby i Nieprawidtowe wyniki
drog zotciowych badan czynno$ci watroby ¥
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Zaburzenia skory i Swiad Obrzek naczynioruchowy®
tkanki podskornej Wysypka® Pokrzywka'?
Zaburzenia mi¢§niowo- Bolesne skurcze
szkieletowe 1 tkanki miesni"
lacznej
Zaburzenia ogolne i Zaburzenia chodu
stany w miejscu podania Ostabienie
Zmegczenie
Drazliwog¢"
Urazy, zatrucia i Upadki
powiklania po zabiegach Uszkodzenia skory

() Potencjalnie istotne dziatania niepozadane uzyskane podczas zbiorczej analizy danych z badan
klinicznych wystepujace z czgstoscia niespetniajaca kryteriow wymienionych powyze;j.
@ Dziatania niepozadane zgloszone po wprowadzeniu produktu do obrotu.

Opis wybranych dziatan niepozadanych

Stosowanie lakozamidu wiaze si¢ z zaleznym od dawki wydtuzeniem odstgpu PR. Moga wystapié¢
dziatania niepozadane zwiazane z wydtuzeniem odstepu PR (np. blok przedsionkowo-komorowy,
omdlenia, bradykardia).

W badaniach klinicznych z udzialem pacjentdéw z padaczka niezbyt czgsto zgtaszano wystgpowanie
dziatan niepozadanych w postaci bloku P-K pierwszego stopnia, odpowiednio: 0,7%; 0%; 0,5 % oraz
0% dla lakozamidu 200 mg, 400 mg, 600 mg i placebo. W badanich tych nie stwierdzano bloku
drugiego ani wyzszego stopnia. Jednakze po dopuszczeniu produktu leczniczego do obrotu, zgtaszano
przypadki bloku P-K drugiego i trzeciego stopnia w zwiazku z leczeniem lakozamidem.

W badaniach klinicznych omdlenia wystepowaty niezbyt czgsto, a ich czgstos¢ w grupie leczonej
lakozamidem (0,1%) oraz w grupie placebo (0,3%) byta podobna.

W krotkookresowych badaniach klinicznych nie zgtaszano przypadkéw migotania ani trzepotania
przedsionkow, jednak obydwa dzialania opisywano w otwartych badaniach dotyczacych padaczki oraz
po wprowadzeniu produktu do obrotu.

Nieprawidtowo$ci w badaniach laboratoryjnych

W kontrolowanych badaniach lakozamidu u dorostych pacjentéw z cz¢§ciowymi napadami
padaczkowymi przyjmujacych 1 do 3 lekow przeciwpadaczkowych jednoczesnie, stwierdzano
nieprawidlowe wyniki badan czynno$ci watroby. Zwigszenie st¢zenia ALT do >3x ULN wystapito
u 0,7% (7/935) pacjentow przyjmujacych Vimpat i u 0% (0/356) pacjentdow przyjmujacych placebo.

Wielonarzadowe reakcje nadwrazliwos$ci

Zglaszano wielonarzadowe reakcje nadwrazliwos$ci u pacjentow leczonych niektorymi lekami
przeciwpadaczkowymi. Niniejsze reakcje ro6znia si¢ w zakresie objawow, jednak zazwyczaj wystepuja
goraczka oraz wysypka i moga by¢ zwiazane z udziatem réznych uktadow narzadowych. Mozliwe
przypadki zwiazane z lakozamidem byty rzadko zglaszane. W przypadku podejrzenia
wielonarzadowej reakcji nadwrazliwosci nalezy przerwac leczenie lakozamidem.

4.9 Przedawkowanie

Doswiadczenie kliniczne dotyczace przedawkowania lakozamidu u ludzi jest ograniczone.

Objawy

Objawy kliniczne (zawroty gtowy 1 nudnos$ci) wystegpujace po podaniu dawki 1200 mg/dobe dotyczyty
gtownie osrodkowego uktadu nerwowego 1 przewodu pokarmowego, i ustgpowaty po dostosowaniu
dawki.

W trakcie programu badawczego najwigksza dawka zgloszona jako przedawkowanie lakozamidu
wynosita 12 g i zostata zastosowana jednocze$nie z toksycznymi dawkami innych lekow
przeciwpadaczkowych. Pacjent byl poczatkowo w stanie $piaczki, ale w petni powrocit do zdrowia
bez trwatych nastgpstw klinicznych.
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Postepowanie
Nie istnieje swoiste antidotum w razie przedawkowania lakozamidu. Leczenie przedawkowania

lakozamidu powinno obejmowac ogodlne srodki podtrzymujace i w razie koniecznosci hemodialize
(patrz punkt 5.2).

5. WEASCIWOSCI FARMAKOLOGICZNE
5.1 Wiasciwosci farmakodynamiczne

Grupa farmakoterapeutyczna: inne leki przeciwpadaczkowe, kod ATC: NO3AX18
Substancja czynna, lakozamid (R-2-acetamido-N-benzyl-3-metoksypropionamid) nalezy do
aminokwasow funkcjonalizowanych.

Mechanizm dziatania

Doktadny mechanizm dziatania przeciwpadaczkowego lakozamidu nie zostat w petni poznany.
Badania elektrofizjologiczne in vitro wykazaty, ze lakozamid wybidrczo nasila powolna inaktywacje
napigciowo-zaleznych kanatéw sodowych, co prowadzi do stabilizacji nadmiernie pobudliwych
neuronalnych bton komérkowych.

Dziatania farmakodynamiczne

Lakozamid wykazuje dziatanie przeciwdrgawkowe w wielu zwierzgcych modelach napadow
czesciowych i pierwotnie uogolnionych oraz opdznionego rozwoju procesu kindlingu.

W eksperymentach nieklinicznych lakozamid w polaczeniu z lewetyracetamem, karbamazepina,
fenytoina, walproinianem sodu, lamotrygina, topiramatem czy gabapentyna wykazywat
synergistyczne lub addytywne dziatanie przeciwdrgawkowe.

Skutecznos¢ kliniczna i bezpieczenstwo stosowania
Skutecznos$¢ dziatania produktu Vimpat w leczeniu uzupetiajacym w zalecanych dawkach

(200 mg/dobg, 400 mg/dobeg) wykazano w 3 wieloosrodkowych, randomizowanych, kontrolowanych
placebo badaniach klinicznych trwajacych 12 tygodni. Vimpat 600 mg/dobe okazat si¢ rowniez
skuteczny w kontrolowanych badaniach w leczeniu uzupetniajacym, jednak skutecznos¢ byta podobna
do obserwowanej po dawce 400 mg/dobg, a pacjenci gorzej tolerowali dawkeg 600 mg/dobg z powodu
dziatan niepozadanych dotyczacych OUN i przewodu pokarmowego. Dlatego nie zaleca si¢
stosowania dawki 600 mg/dobg. Maksymalna zalecana dawka jest 400 mg/dobg. Wymienione badania
z udziatem 1308 pacjentow, u ktorych napady czgSciowe wystgpowaty $rednio od 23 lat , miaty na
celu oceng skutecznosci i bezpieczenstwa lakozamidu podawanego jednoczesnie z 1-3 lekami
przeciwpadaczkowymi u pacjentéw z niekontrolowanymi napadami padaczkowymi cz¢sciowymi i
czesciowymi wtornie uogoélnionymi. Ogolny odsetek pacjentdw z 50% zmniejszeniem czgstosci
napadoéw wynosit odpowiednio 23%, 34% i 40 % dla placebo, lakozamidu 200 mg/dobg i lakozamidu
400 mg/dobe.

Brak wystarczajacych danych dotyczacych przerwania leczenia stosowanymi jednoczes$nie produktami
przeciwpadaczkowymi i stosowania lakozamidu w monoterapii.

5.2 Wiasciwosci farmakokinetyczne

Wochtanianie

Lakozamid po podaniu doustnym jest szybko i calkowicie wchtaniany. Biodostepnos¢ lakozamidu po
podaniu doustnym tabletek produktu Vimpat wynosi w przyblizeniu 100%. Po podaniu doustnym
stezenie w osoczu niezmienionego lakozamidu szybko wzrasta i osiaga Cy,.x po 0,5 godzinie do

4 godzin. Vimpat tabletki i syrop doustny sa biorownowazne. Pokarm nie wplywa na szybkos¢ i
stopien wchtaniania.

Dystrybucja
Objetos¢ dystrybucji wynosi w przyblizeniu 0,6 1/kg. Lakozamid wiaze si¢ z biatkami osocza w
stopniu mniejszym niz 15%.
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Metabolizm

95% podanej dawki wydalane jest z moczem w formie niezmienionej oraz jako metabolity.
Metabolizm lakozamidu nie zostat w pelni scharakteryzowany.

Glownymi zwiazkami wydalanymi z moczem jest niezmieniony lakozamid (okoto 40% dawki) oraz
jego metabolit O-desmetylowy (mniej niz 30%).

Frakcja polarna, bedaca prawdopodobnie pochodnymi seryny, stanowita okoto 20% zwiazkoéw w
moczu, jednak byta wykrywana jedynie w nieznacznych ilo$ciach (0-2%) w osoczu niektorych
pacjentow. Niewielkie ilosci innych metabolitéw byty rowniez wykrywane w moczu (0,5-2%). Dane
z badan in vitro wskazuja, ze enzymy CYP2C9, CYP2C19 i CYP3A4 moga katalizowa¢ powstawanie
metabolitu O-desmetylowego, ale w badaniach in vivo nie potwierdzono, ktory izoenzym ma
dominujacy udzial.

Nie obserwowano istotnych klinicznie réznic w ekspozycji na lakozamid po poréwnaniu jego
farmakokinetyki u 0s6b intensywnie metabolizujacych (z aktywnym enzymem CYP2C19) oraz stabo
metabolizujacych (z nieaktywnym enzymem CYP2C19). Ponadto, badanie interakcji z omeprazolem
(inhibitorem CYP 2C19) nie wykazato istotnych klinicznie zmian st¢zenia lakozamidu w osoczu, co
wskazuje, ze znaczenie tego szlaku metabolicznego jest niewielkie. St¢zenie metabolitu O-
desmetylowego lakozamidu w osoczu stanowi w przyblizeniu 15% stg¢zenia lakozamidu w osoczu.
Ten gtowny metabolit nie ma znanego dziatania farmakologicznego.

Eliminacja

Lakozamid jest wydalany z krazenia ogo6lnego przede wszystkim droga nerkowa oraz
biotransformacji. Po doustnym i dozylnym podaniu znakowanego radioizotopem lakozamidu wykryto
okoto 95% radioaktywno$ci w moczu oraz ponizej 0,5% w kale. Okres pottrwania w fazie eliminacji
niezmienionego leku wynosi w przyblizeniu 13 godzin. Farmakokinetyka jest proporcjonalna do
dawki i niezmienna w czasie z mala zmienno$cia miedzy- i wewnatrzosobnicza. Przy dawkowaniu
dwa razy na dobg stan stacjonarny w osoczu jest uzyskiwany po 3 dniach. Stgzenie w osoczu wzrasta
przy wspotczynniku kumulacji wynoszacym okoto 2.

Farmakokinetyka u specjalnych grup pacjentéw

Pte¢
Badania kliniczne wskazuja, ze pte¢ nie wywiera istotnego klinicznie wplywu na st¢zenie lakozamidu
W 0S0CZU.

Zaburzenia czynnosci nerek

Warto$¢ AUC dla lakozamidu zwigkszata si¢ o okoto 30% u pacjentéw z tagodnymi i umiarkowanymi
zaburzeniami czynnosci nerek oraz o 60% u pacjentow z cigzkimi zaburzeniami czynno$ci nerek i
schylkowa niewydolnoscia nerek, ktorzy wymagali hemodializy, w porownaniu do zdrowych
ochotnikdéw. Warto$¢ Cp.x nie ulegata zmianie.

Lakozamid jest skutecznie usuwany z osocza przy zastosowaniu hemodializy. Po 4-godzinne;j
hemodializie warto$s¢ AUC lakozamidu zmniejsza si¢ o okoto 50%. Z tego wzgledu zaleca sig podanie
dodatkowej dawki leku po hemodializie (patrz punkt 4.2). U pacjentéw z umiarkowanymi lub
cigzkimi zaburzeniami nerek kilkakrotnie wzrastata ekspozycja na metabolit O-desmetylowy. U
pacjentow ze schytkowa niewydolnoscia nerek, ktoérzy nie byli poddawani hemodializom, poziom tego
metabolitu byl podwyzszony i stale wzrastal w 24-godzinnym okresie pobierania probek. Nie
wiadomo, czy wigksza ekspozycja na metabolit u pacjentow ze schytkowa niewydolnoscia nerek moze
przyczyniac si¢ do wystapienia zdarzen niepozadanych, jednak nie wykryto jego aktywnosci
farmakologiczne;.

Zaburzenia czynnosci watroby

U pacjentéw z umiarkowanymi zaburzeniami czynnosci watroby (klasa B wg Child-Pugh)
obserwowano wigksze stezenia lakozamidu w osoczu (wzrost AUC o okoto 50% powyzej normy).
Wigksza ekspozycja po czgs$ci wynikata z zaburzen czynnosci nerek u tych pacjentow. Oceniono, ze
spadek klirensu pozanerkowego u pacjentow w tym badaniu odpowiadat za okoto 20% wzrostu
wartosci AUC lakozamidu. Nie oceniano farmakokinetyki lakozamidu u pacjentéw z cigzkimi
zaburzeniami czynnoS$ci watroby (patrz punkt 4.2).
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Osoby w podesztym wieku (powyzej 65 lat)

W badaniu z udzialem mezczyzn i kobiet w podesztym wieku, w tym 4 pacjentow w wieku >75 lat,
wartosci AUC byly wyzsze niz u mtodych mezczyzn o odpowiednio okoto 30 i 50%. Jest to
cze$ciowo zwigzane z mniejsza masa ciata. Porownanie tych wartosci po znormalizowaniu masy ciata
wykazato réznice odpowiednio o 26 i 23%. Zaobserwowano takze wigksza zmiennos$¢ ekspozycji. U
pacjentow w podesztym wieku, bioracych udziat w tym badaniu, klirens nerkowy lakozamidu byt
tylko nieznacznie zmniejszony.

Ogolnie rzecz biorac, uwaza si¢, ze nie trzeba zmniejsza¢ dawki, chyba ze jest to wskazane z powodu
pogorszenia czynno$ci nerek (patrz punkt 4.2).

53 Przedkliniczne dane o bezpieczenstwie

Stezenia lakozamidu w osoczu uzyskane w badaniach toksycznosci byty podobne lub jedynie
nieznacznie wyzsze od stgzen obserwowanych u pacjentdw, co oznacza, ze margines ekspozycji u
ludzi jest niewielki lub nie istnieje.

Badanie farmakologiczne bezpieczenstwa stosowania lakozamidu podawanego dozylnie
znieczulonym psom wykazato przejsciowe wydhuzenie odstepu PR i czasu trwania zespotu QRS, a
takze spadek cis$nienia te¢tniczego krwi, najprawdopodobniej na skutek hamowania czynnosci serca. Te
przej$ciowe zmiany rozpoczely sig, gdy zastosowano stezenia odpowiadajace maksymalnej zalecane;j
dawce w warunkach klinicznych. Po podaniu dawek 15-60 mg/kg mc. znieczulonym psom i matpom
Cynomolgus obserwowano zmniejszenie przewodzenia przedsionkowego i komorowego, blok i
rozkojarzenie przedsionkowo-komorowe. W badaniach toksycznosci dawek wielokrotnych
zaobserwowano niewielkie, odwracalne zmiany w watrobie u szczuré6w, co wystapilo po zastosowaniu
dawek okoto 3 razy wigkszych niz ekspozycja kliniczna. Zmiany te obejmowaly zwigkszenie masy
narzadu, przerost hepatocytow, zwickszenie stezen enzymoéw watrobowych w surowicy oraz
podwyzszenie poziomu cholesterolu catkowitego i trojglicerydow. Poza przerostem hepatocytow nie
zaobserwowano innych zmian histopatologicznych.

W badaniach oceniajacych toksyczny wptyw na rozréd i rozwoj osobniczy u gryzoni i krolikow nie
obserwowano dziatania teratogennego, u szczuréw natomiast odnotowano wzrost liczby martwych
urodzen i zgonoéw potomstwa w okresie okotoporodowym oraz nieznaczny spadek liczebnosci zywego
miotu i masy ciata potomstwa przy dawkach toksycznych dla samicy, odpowiadajacych systemowym
poziomom ekspozycji, ktore byly podobne do spodziewanej ekspozycji klinicznej. Poniewaz nie
mozna bylo zbada¢ wyzszej ekspozycji u zwierzat, w zwiazku z toksycznoscia dla samic, dane sa
niewystarczajace, aby w petni scharakteryzowac potencjalna toksycznos¢ dla zarodka i ptodu oraz
dziatanie teratogenne lakozamidu.

Badania u szczurow wykazaty, ze lakozamid i (lub) jego metabolity z tatwoscia przenikaly barierg
lozyskowa.

Ocena ryzyka dla srodowiska
Jest mato prawdopodobne, aby stosowanie produktu Vimpat zgodnie z informacja o produkcie mogto
powodowac niepozadany wptyw na $rodowisko.

6. DANE FARMACEUTYCZNE
6.1 Wykaz substancji pomocniczych

Rdzen tabletki:

celuloza mikrokrystaliczna

hydroksypropyloceluloza

hydroksypropyloceluloza (o niskim stopniu podstawienia)
krzemionka koloidalna bezwodna

krospowidon

magnezu stearynian

Powtoka tabletki:
alkohol poliwinylowy
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glikol polietylenowy 3350

talk

tytanu dwutlenek (E171)

indygotyna (E132)

6.2 Niezgodno$ci farmaceutyczne

Nie dotyczy.

6.3 Okres waznosci

4 lata

6.4 Specjalne Srodki ostroznosci podczas przechowywania
Brak szczegdlnych $rodkoéw ostroznosci dotyczacych przechowywania.
6.5 Rodzaj i zawartos$¢ opakowania

Blister PVC/PVDC pokryty folig aluminiowa.

Opakowania po 14, 56 oraz 168 tabletek powlekanych (opakowania zbiorcze zawierajace 3
opakowania po 56 tabletek).

Nie wszystkie rodzaje opakowan musza znajdowac si¢ w obrocie.

6.6 Szczegolne Srodki ostroznosci dotyczace usuwania

Brak szczegdlnych wymagan dotyczacych usuwania.

Wszelkie niewykorzystane resztki produktu leczniczego lub jego odpady nalezy usuwaé zgodnie z
lokalnymi przepisami.

7. PODMIOT ODPOWIEDZIALNY POSIADAJACY POZWOLENIE NA
DOPUSZCZENIE DO OBROTU

UCB Pharma SA

Allée de la Recherche 60

B-1070 Bruksela

Belgia

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

EU/1/08/470/010-012

9. DATA WYDANIA PIERWSZEGO POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO

OBROTU / DATA PRZEDLUZENIA POZWOLENIA

Data wydania pierwszego pozwolenia: 29 Sierpien 2008
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10. DATA ZATWIERDZENIA LUB CZESCIOWEJ ZMIANY TEKSTU
CHARAKTERYSTYKI PRODUKTU LECZNICZEGO

{MM/RRRR}

Szczegotowe informacje o tym produkcie leczniczym sa dostgpne na stronie Europejskiej Agencji
Lekow http://www.ema.europa.cu/
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1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Vimpat 50 mg, tabletki powlekane

Vimpat 100 mg, tabletki powlekane
Vimpat 150 mg, tabletki powlekane
Vimpat 200 mg, tabletki powlekane

2. SKLAD JAKOSCIOWY I ILOSCIOWY

Kazda tabletka powlekana zawiera 50 mg lakozamidu.

Kazda tabletka powlekana zawiera 100 mg lakozamidu.
Kazda tabletka powlekana zawiera 150 mg lakozamidu.
Kazda tabletka powlekana zawiera 200 mg lakozamidu.

Pelny wykaz substancji pomocniczych, patrz punkt 6.1.

3. POSTAC FARMACEUTYCZNA

Tabletka powlekana

50 mg:

r6zowawe, owalne tabletki powlekane oznakowane literami ,,SP” po jednej stronie oraz liczba ,,50” po
drugiej.

100 mg:

ciemnozotte, owalne tabletki powlekane oznakowane literami ,,SP” po jednej stronie oraz liczba ,,100”
po drugiej.

150 mg:

lososiowe, owalne tabletki powlekane oznakowane literami ,,SP” po jednej stronie oraz liczba ,,150”
po drugiej.

200 mg:

niebieskie, owalne tabletki powlekane oznakowane literami ,,SP” po jednej stronie oraz liczba ,,200”
po drugiej.

4., SZCZEGOLOWE DANE KLINICZNE
4.1 Wskazania do stosowania

Vimpat jest wskazany w terapii wspomagajacej w leczeniu napaddéw czgsciowych i czgSciowych
wtornie uogolnionych u dorostych i mtodziezy (w wieku od 16 do 18 lat) z padaczka.

4.2 Dawkowanie i sposob podawania

Dawkowanie

Produkt Vimpat musi by¢ przyjmowany dwa razy na dobg. Zalecana dawka poczatkowa wynosi

50 mg dwa razy na dobg. Po tygodniu leczenia nalezy zwigkszy¢ dawke do osiagnigcia wstepnej
dawki terapeutycznej100 mg dwa razy na dobg.

W zaleznosci od odpowiedzi na leczenie i tolerancji, dawka podtrzymujaca moze by¢ nastepnie co
tydzien zwigkszana o 50 mg dwa razy na dobg, do osiagnigcia maksymalnej zalecanej dawki dobowej
400 mg (200 mg dwa razy na dobg). Produkt Vimpat moze by¢ przyjmowany z jedzeniem lub bez
jedzenia.

Zgodnie z obecna praktyka kliniczna, w razie konieczno$ci przerwania leczenia zaleca sig stopniowe
odstawianie leku (np.: zmniejszajac dawke dobowa o 200 mg/ tydzien).
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Zestaw do rozpoczynania leczenia produktem Vimpat zawiera 4 rozne opakowania (jedno opakowanie
dla kazdej dawki) po 14 tabletek, przeznaczone na pierwsze 2 do 4 tygodni leczenia. Opakowania sa
oznaczone: ,,Tydzien 1 (2, 3 lub 4)”.

Pierwszego dnia pacjent rozpoczyna leczenie produktem Vimpat od tabletek 50 mg dwa razy na dobe.
W drugim tygodniu leczenia pacjent stosuje produkt Vimpat, tabletki 100 mg dwa razy na dobe.

W zaleznosci od odpowiedzi na leczenie i tolerancji produkt Vimpat tabletki 150 mg moze by¢
stosowany dwa razy na dobg w trzecim tygodniu, a tabletki 200 mg dwa razy na dobg w czwartym
tygodniu.

Specjalne grupy pacjentow

Zaburzenia czynnosci nerek

U pacjentéw z tagodnymi lub umiarkowanymi zaburzeniami czynnosci nerek (klirens kreatyniny

>30 ml/min) dostosowanie dawki nie jest wymagane. U pacjentow z cigzkimi zaburzeniami czynnoS$ci
nerek (klirens kreatyniny <30 ml/min) oraz u pacjentow ze schytkowa niewydolnoscia nerek zaleca sig
stosowanie dawki nie wigkszej niz 250 mg/dobg. U pacjentow hemodializowanych zaleca sig
podawanie dodatkowo do 50% podzielonej dawki dobowej bezposrednio po zakonczeniu hemodializy.
Leczenie pacjentdow ze schytkowa niewydolnoscia nerek powinno przebiega¢ z zachowaniem
ostroznosci ze wzgledu na niewielkie doswiadczenie kliniczne i kumulacj¢ metabolitu (o nieznanym
dziataniu farmakologicznym). U wszystkich pacjentéw z zaburzeniami czynnoS$ci nerek nalezy
zachowac¢ ostrozno$¢ podczas ustalania dawki (patrz punkt 5.2).

Zaburzenia czynnosci watroby

Dostosowanie dawki nie jest wymagane u pacjentow z tagodnymi lub umiarkowanymi zaburzeniami
czynnosci watroby.

Ustalanie dawki u tych pacjentéw powinno by¢ prowadzone ostroznie ze wzgledu na mozliwe
wspolistnienie zaburzen czynnosci nerek. Nie badano farmakokinetyki lakozamidu u pacjentow z
cigzkimi zaburzeniami czynno$ci watroby (patrz punkt 5.2).

Pacjenci w podesztym wieku (powyzej 65 lat)

Dostosowanie dawki nie jest wymagane u 0séb w podesztym wieku.

Doswiadczenie ze stosowaniem lakozamidu u pacjentéw w podeszlym wieku z padaczka jest
ograniczone. U 0sob starszych nalezy wzia¢ pod uwage zwiazane z wiekiem zmniejszenie klirensu
nerkowego przy jednoczesnym zwigkszeniu wartosci AUC (patrz ,,Zaburzenia czynno$ci nerek”
powyzej oraz punkt 5.2).

Dzieci i mtodziez
Produkt Vimpat nie jest zalecany do stosowania u dzieci i mtodziezy w wieku ponizej 16 lat, ze
wzgledu na brak danych dotyczacych jego bezpieczenstwa i skutecznosci w tych grupach wiekowych.

4.3 Przeciwwskazania

Nadwrazliwos¢ na substancj¢ czynng lub na ktérakolwiek substancjg pomocnicza wymieniona w
punkcie 6.1.

Rozpoznany blok przedsionkowo-komorowy II lub III stopnia.

4.4 Specjalne ostrzezenia i $Srodki ostroznosci dotyczace stosowania

Zawroty glowy
Stosowanie lakozamidu wiazato si¢ z wystgpowaniem zawrotow glowy, co moze zwigkszy¢ czgstosc¢

przypadkowych urazow i upadkow. Z tego wzgledu nalezy zaleci¢ pacjentom zachowanie ostroznosci,
dopoki nie poznaja mozliwych dziatan leku (patrz punkt 4.8).

Rytm serca i przewodzenie
W badaniach klinicznych z lakozamidem obserwowano wydluzenie odstepu PR w
elektrokardiogramie. Lakozamid powinien by¢ stosowany z ostroznoscia u pacjentdw z rozpoznanymi
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zaburzeniami przewodzenia lub z cigzkimi chorobami serca, takimi jak zawal migsnia sercowego lub
niewydolno$¢ serca w wywiadzie.

Nalezy zachowa¢ szczegdlna ostrozno$¢ podczas stosowania lakozamidu u 0s6b w podeszlym wieku
ze wzgledu na zwigkszone ryzyko chorob serca i w przypadku jednoczesnego stosowania produktow
wydhluzajacych odstgp PR.

Po wprowadzeniu produktu do obrotu opisywano przypadki bloku przedsionkowo-komorowego (P-K)
II stopnia lub wyzszego. W kontrolowanych placebo badaniach lakozamidu u pacjentéw z padaczka
nie opisywano przypadkéw migotania i trzepotania przedsionkow, jednak obydwa dziatania zgtaszano
w otwartych badaniach dotyczacych padaczki oraz po wprowadzeniu produktu do obrotu (patrz punkt
4.8).

Nalezy poinformowac pacjentow o objawach bloku P-K II stopnia Iub wyzszego (np. spowolnionym
lub nieregularnym tgtnie, uczuciu oszotomienia i omdlenia) oraz objawach migotania i trzepotania
przedsionkéw (np. kotataniu, szybkim lub nieregularnym tgtnie, skroconego oddechu). Jesli wystapi
ktorychkolwiek z tych objawow, nalezy poradzi¢ pacjentom, aby zgtaszali si¢ po pomoc medyczna.

Mysli i zachowania samobdjcze

U pacjentéw leczonych produktami przeciwpadaczkowymi w wielu wskazaniach opisywano
przypadki mysli i zachowan samobdjczych. Meta-analiza wynikéw randomizowanych,
kontrolowanych placebo badan klinicznych z zastosowaniem lekoéw przeciwpadaczkowych wykazata
niewielkie zwigkszenie ryzyka mysli i zachowan samobdjczych. Mechanizm tego zjawiska nie jest
znany, a dostgpne dane nie wykluczaja wystepowania zwigkszonego ryzyka w przypadku stosowania
lakozamidu.

Dlatego nalezy obserwowac pacjentow pod katem oznak mys$li i zachowan samobdjczych i rozwazy¢
odpowiednie leczenie. Nalezy poradzi¢ pacjentom (i ich opiekunom), aby w razie wystapienia oznak
mys$li i zachowan samobdjczych zgtaszali si¢ po pomoc medyczna (patrz punkt 4.8).

4.5 Interakcje z innymi produktami leczniczymi i inne rodzaje interakcji

Lakozamid nalezy stosowac ostroznie u pacjentow leczonych produktami o znanym dziataniu
wydtuzajacym odstgp PR (np. z karbamazepina, lamotrygina, pregabalina) i u pacjentéw leczonych
produktami leczniczymi przeciwarytmicznymi klasy I. Analiza podgrup nie wykazata jednak dalszego
wydhuzania odstgpu PR w elektrokardiogramach pacjentéw, ktorym podawano jednocze$nie
karbamazeping lub lamotryging w badaniach klinicznych.

Dane z badan in vitro

Dostepne dane sugeruja, ze lakozamid na ogét wywoluje niewiele interakcji lekowych. Badania in
vitro wskazuja, ze lakozamid w stezeniach w osoczu obserwowanych w badaniach klinicznych nie
indukuje aktywnosci enzymow CYP1A2, 2B6 oraz 2C9 ani nie hamuje CYP1A1, 1A2, 2A6, 2B6,
2C8, 2C9, 2D6 oraz 2E1. Badanie in vitro wykazato, ze glikoproteina P nie przenosi lakozamidu w
jelicie. . Dane z badan in vitro wskazuja, ze enzymy CYP2C9, CYP2C19 i CYP3A4 moga
katalizowa¢ powstawanie metabolitu O-desmetylowego.

Dane z badan in vivo

Lakozamid nie hamuje ani nie indukuje enzymu CYP2C19 ani 3A4 w stopniu istotnym klinicznie.
Lakozamid nie wptynat na AUC midazolamu (metabolizowanego przez CYP3A4, lakozamid
podawany dwa razy na dobg po 200 mg) ale C,,,.,x midazolamu uleglo nieznacznemu zwigkszeniu
(30%). Lakozamid nie wptywal na farmakokinetyke omeprazolu (metabolizowanego przez CYP2C19
i 3A4, lakozamid podawany dwa razy na dobg po 300 mg).

Omeprazol (40 mg na dobg), inhibitor CYP2C19, nie zwigkszal na poziomie istotnym klinicznie
ekspozycji uktadowej na lakozamid. Jest matoprawdopodobne, aby umiarkowane inhibitory CYP2C19
wplywaly w sposob istotny klinicznie na ekspozycje uktadowa na lakozamid.

Zaleca sig zachowanie ostroznos$ci w trakcie jednoczesnego leczenia silnymi inhibitorami CYP2C9
(np. flukonazol) i CYP3A4 (np. itrakonazol, ketokonazol, rytonawir, klarytromycyna), ktéore moga
prowadzi¢ do zwigkszonego ogolnego narazenia na lakozamid. Interakcji tego typu nie wykazano w
badaniach in vivo, jednak sa one prawdopodobne na podstawie danych z badan in vitro.
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Silne induktory enzymow, takie jak ryfampicyna lub dziurawiec zwyczajny (Hypericum perforatum)
moga umiarkowanie zmniejsza¢ ekspozycje uktadowa na lakozamid. Dlatego nalezy zachowac
ostroznos$¢ podczas rozpoczynania lub konczenia leczenia tymi induktorami enzymow.

Leki przeciwpadaczkowe

W badaniach interakcji lakozamid nie wykazywat istotnego wptywu na stezenie karbamazepiny i
kwasu walproinowego w osoczu. Karbamazepina i kwas walproinowy nie wykazywaty istotnego
wplywu na stezenie lakozamidu w osoczu. Analiza PK w populacji wykazala, ze jednoczesne
stosowanie innych lekéw przeciwpadaczkowych, o ktorych wiadomo, ze indukuja enzymy
(karbamazepina, fenytoina, fenobarbital w r6znych dawkach) zmniejsza ekspozycje¢ systemowa na
lakozamid o 25%.

Doustne $rodki antykoncepcyijne

W badaniu interakcji nie zaobserwowano istotnych klinicznie oddziatywan migdzy lakozamidem i
doustnymi $rodkami antykoncepcyjnymi: etinylestradiolem i lewonorgestrelem. Stgzenia progesteronu
nie zmienialy si¢ podczas jednoczesnego podawania tych produktéw leczniczych.

Pozostate

Badania interakcji wykazaty, ze lakozamid nie wptywa na farmakokinetyke digoksyny. Nie
zaobserwowano istotnych klinicznie interakcji migdzy lakozamidem i metformina.

Brak danych dotyczacych interakcji lakozamidu z alkoholem.

Lakozamid wiaze si¢ z biatkami osocza w niewielkim stopniu, ponizej 15%. Dlatego uwaza sig, ze
mato prawdopodobne sa znaczace klinicznie interakcje z innymi lekami, zachodzace w mechanizmie
wypierania z miejsc wiazania z biatkami osocza.

4.6 Wplyw na ciaze i laktacje

Cigza
Ogolne zagrozenie zwiazane z padaczka i stosowaniem lekow przeciwpadaczkowych.

W przypadku wszystkich lekéw przeciwpadaczkowych wykazano, ze u dzieci kobiet leczonych z
powodu padaczki wady rozwojowe wystepuja 2-3 razy czesciej niz okoto 3% obserwowane w ogolnej
populacji. Obserwowano zwigkszenie czgstosci wad rozwojowych w przypadku terapii wielolekowe;j,
jednak stopien, w jakim leczenie i (lub) choroba sa odpowiedzialne za wystapienie wad nie zostat
wyjasniony.

Ponadto nie wolno przerywac skutecznego leczenia przeciwpadaczkowego, gdyz zaostrzenie choroby
jest szkodliwe dla matki i ptodu.

Zagrozenie zwiazane ze stosowaniem lakozamidu

Brak wystarczajacych danych dotyczacych stosowania lakozamidu u kobiet w ciazy. Badania na
zwierzgtach nie wykazaly dzialania teratogennego u szczurow i krolikow, ale obserwowano dziatanie
toksyczne na zarodki tych zwierzat po zastosowaniu dawek toksycznych dla samic (patrz punkt 5.3).
Zagrozenie dla czlowieka nie jest znane.

Lakozamidu nie wolno stosowa¢ w okresie ciazy, jezeli nie jest to bezwzglednie konieczne (jesli
korzy$¢ dla matki zdecydowanie nie przewyzsza potencjalnego zagrozenia dla ptodu). Jezeli kobieta
zdecyduje sig zaj$¢ w ciaze, nalezy ponownie doktadnie rozwazy¢ dalsze stosowanie produktu
leczniczego.

Karmienie piersia

Nie wiadomo, czy lakozamid przenika do mleka matki u ludzi. Badania na zwierzgtach wykazaly, ze
lakozamid przenika do mleka. Ze wzgledow bezpieczenstwa nalezy przerwac karmienie piersia
podczas leczenia lakozamidem.

Plodnos¢
Nie zaobserwowano wplywu na ptodnos$¢ samic ani samcoéw szczurdow po podaniu dawek, po ktorych
ekspozycja na lakozamid (AUC, pole pod krzywa) byta do okoto dwoch razy wigksza od ekspozycji
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na lakozamid (AUC, pole pod krzywa) u ludzi, uzyskiwanej po podaniu maksymalnej zalecanej
dawki.

4.7 Wplyw na zdolno$¢ prowadzenia pojazdow i obslugiwania maszyn

Produkt Vimpat moze mie¢ niewielki lub umiarkowany wplyw na zdolno$¢ prowadzenia pojazdow i
obslugiwania maszyn. Leczenie produktem Vimpat wigzato si¢ z wystgpowaniem zawrotow glowy i
niewyraznego widzenia.

W zwiazku z tym nalezy poinformowac pacjentdéw, aby nie prowadzili pojazdow ani nie obstugiwali
potencjalnie niebezpiecznych urzadzen mechanicznych, dopdki nie przekonaja sig jak produkt Vimpat
wptywa na ich zdolno$¢ do wykonywania takich czynnosci.

4.8 Dzialania niepozadane

Podsumowanie profilu bezpieczenstwa

Wedlug zbiorczej analizy danych z badan klinicznych kontrolowanych placebo u 1308 pacjentow z
napadami czg§ciowymi 61,9% pacjentow z grupy przyjmujacej lakozamid oraz 35,2% pacjentow z
grupy przyjmujacej placebo zgltosito wystapienie co najmniej 1 dziatania niepozadanego. Najczesciej
zglaszanymi dziataniami niepozadanymi podczas leczenia lakozamidem byly: zawroty glowy
(pochodzenia osrodkowego), bole glowy, nudnosci i podwojne widzenie. Nasilenie objawow byto
zwykle agodne do umiarkowanego. Niektoére byly zalezne od dawki i mozna byto je ztagodzi¢
zmniejszajac dawke. Czestos¢ wystgpowania i stopien cigzkosci dziatan niepozadanych OUN i
przewodu pokarmowego zazwyczaj zmniejszaty si¢ z uptywem czasu.

We wszystkich badaniach kontrolowanych placebo odsetek przerywania leczenia z powodu dziatan
niepozadanych wynosit 12,2% u pacjentéw otrzymujacych lakozamid oraz 1,6% u pacjentéw
otrzymujacych placebo. Najczgstszym dzialaniem niepozadanym prowadzacym do przerywania
leczenia lakozamidem byty zawroty gtowy (pochodzenia o$rodkowego).

Tabelaryczne zestawienie dziatan niepozadanych

W ponizszej tabeli przedstawiono czgstosci poszczegdlnych dziatan niepozadanych zglaszanych w
analizach zbiorczych badan klinicznych kontrolowanych placebo (wymieniono dziatania wystgpujace
z czgstoscia >1% w grupie otrzymujacej lakozamid, ktora to czestos¢ byta >1% wigksza niz w grupie
placebo) oraz dane z okresu po wprowadzeniu produktu do obrotu. Czgstosci zdefiniowano w
nastepujacy sposob: bardzo czgsto (>1/10), czgsto (od >1/100 do <1/10), niezbyt cze¢sto (od >1/1000
do <1/100). W obrebie kazdej grupy o okreslonej czgstosci wystepowania objawy niepozadane
wymieniono zgodnie ze zmniejszajacym si¢ nasileniem.

Klasyfikacja uktadow Bardzo czgsto | Czesto Niezbyt czgsto
narzadowych
Zaburzenia uktadu Nadwrazliwo$¢ na lek'”
immunologicznego
Zaburzenia psychiczne Depresja Agresja®
Stany splatania’” Pobudzenie®
Bezsennos¢? Nastréj euforyczny™®

Zaburzenia psychotyczne®

Proby samobéjcze™®
Mysli samobojcze®
Omamy?

Zaburzenia uktadu Zawroty Zaburzenia rownowagi
Nnerwowego glowy Zaburzenia koordynacji
(pochodzenia | ruchowej
osrodkowego) | Zaburzenia pamigci
Bol glowy Zaburzenia poznawcze
Senno$¢

Drzenie

Oczoplas

Hipestezja')
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Dyzartria"
Zaburzenia uwagi'”
Zaburzenia oka Podwdjne Niewyrazne widzenie
widzenie
Zaburzenia ucha i Zawroty glowy
btednika (pochodzenia
btednikowego)Szumy
uszne'”
Zaburzenia serca Blok przesionkowo-
komorowy?
Bradykardia®®
Migotanie przedsionkoéw®
Trzepotanie
przedsionkow®
Zaburzenia zotadka i Nudnosci Wymioty
jelit Zaparcia
Wzdecia
Niestrawno$é'”
Suchos¢ w jamie
ustne;j'”
Zaburzenia watroby i Nieprawidtowe wyniki
drog z6lciowych badan czynnosci watroby
Zaburzenia skory i Swiad Obrzek naczynioruchowy®
tkanki podskornej Wysypka® Pokrzywka'?
Zaburzenia mi¢§niowo- Bolesne skurcze
szkieletowe 1 tkanki mieéni"
lacznej
Zaburzenia ogolne i Zaburzenia chodu
stany w miejscu podania Ostabienie
Zmegczenie
Drazliwog¢"
Urazy, zatrucia i Upadki
powiklania po zabiegach Uszkodzenia skory

() Potencjalnie istotne dziatania niepozadane uzyskane podczas zbiorczej analizy danych z badan
klinicznych wystepujace z czgstoscia niespetniajaca kryteriow wymienionych powyze;j.
@ Dziatania niepozadane zgloszone po wprowadzeniu produktu do obrotu.

Opis wybranych dziatan niepozadanych

Stosowanie lakozamidu wiaze si¢ z zaleznym od dawki wydtuzeniem odstgpu PR. Moga wystapié¢
dzialania niepozadane zwiazane z wydtuzeniem odstgpu PR (np. blok przedsionkowo-komorowy,
omdlenia, bradykardia).

W badaniach klinicznych z udzialem pacjentdéw z padaczka niezbyt czg¢sto zgtaszano wystgpowanie
dziatan niepozadanych w postaci bloku P-K pierwszego stopnia, odpowiednio: 0,7%; 0%; 0,5 % oraz
0% dla lakozamidu 200 mg, 400 mg, 600 mg i placebo. W badaniach klinicznych nie stwierdzano
bloku drugiego ani wyzszego stopnia. Jednakze dopuszczeniu produktu leczniczego do obrotu,
zglaszano przypadki bloku P-K drugiego i trzeciego stopnia w zwiazku z leczeniem lakozamidem.
W badaniach klinicznych omdlenia wystepowaty niezbyt czgsto, a ich czgstos¢ w grupie leczonej
lakozamidem (0,1%) oraz w grupie placebo (0,3%) byta podobna.

W krotkookresowych badaniach klinicznych nie zgtaszano przypadkéw migotania ani trzepotania
przedsionkéw, jednak obydwa dzialania opisywano w otwartych badaniach dotyczacych padaczki oraz
po wprowadzeniu produktu do obrotu.

Nieprawidtowo$ci w badaniach laboratoryjnych

W kontrolowanych badaniach lakozamidu u dorostych pacjentéw z cz¢§ciowymi napadami
padaczkowymi przyjmujacych 1 do 3 lekow przeciwpadaczkowych jednoczes$nie, stwierdzano
nieprawidlowe wyniki badan czynno$ci watroby. Zwigszenie st¢zenia ALT do >3x ULN wystapito
u 0,7% (7/935) pacjentow przyjmujacych Vimpat i u 0% (0/356) pacjentdow przyjmujacych placebo.
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Wielonarzadowe reakcje nadwrazliwosci

Zgtaszano wielonarzadowe reakcje nadwrazliwosci u pacjentdw leczonych niektorymi lekami
przeciwpadaczkowymi. Niniejsze reakcje roéznia si¢ w zakresie objawow, jednak zazwyczaj wystepuja
goraczka oraz wysypka i moga by¢ zwiazane z udziatem réznych uktadéw narzadowych. Mozliwe
przypadki zwiazane z lakozamidem byly rzadko zglaszane. W przypadku podejrzenia
wielonarzadowej reakcji nadwrazliwos$ci nalezy przerwac leczenie lakozamidem.

4.9 Przedawkowanie

Doswiadczenie kliniczne dotyczace przedawkowania lakozamidu u ludzi jest ograniczone.

Objawy

Objawy kliniczne (zawroty gtowy pochodzenia osrodkowego i nudno$ci) wystepujace po podaniu
dawki 1200 mg/dobe dotyczyly glownie osrodkowego uktadu nerwowego i przewodu pokarmowego, i
ustgpowaty po dostosowaniu dawki.

W trakcie programu badawczego najwigksza dawka zgtoszona jako przedawkowanie lakozamidu
wynosita 12 g i zostata zastosowana jednocze$nie z toksycznymi dawkami innych lekow
przeciwpadaczkowych. Pacjent byl poczatkowo w stanie $piaczki, ale w petni powrdcit do zdrowia
bez trwatych nastgpstw klinicznych.

Postepowanie
Nie istnieje swoiste antidotum w razie przedawkowania lakozamidu. Leczenie przedawkowania

lakozamidu powinno obejmowac ogodlne srodki podtrzymujace i w razie koniecznosci hemodialize
(patrz punkt 5.2).

5. WEASCIWOSCI FARMAKOLOGICZNE
5.1 Wiasciwosci farmakodynamiczne

Grupa farmakoterapeutyczna: inne leki przeciwpadaczkowe, kod ATC: NO3AX18
Substancja czynna, lakozamid (R-2-acetamido-N-benzyl-3-metoksypropionamid) nalezy do
aminokwasow funkcjonalizowanych.

Mechanizm dzialania

Doktadny mechanizm dziatania przeciwpadaczkowego lakozamidu nie zostat w petni poznany.
Badania elektrofizjologiczne in vitro wykazaty, ze lakozamid wybidrczo nasila powolna inaktywacje
napigciowo-zaleznych kanatéw sodowych, co prowadzi do stabilizacji nadmiernie pobudliwych
neuronalnych bton komérkowych.

Dzialania farmakodynamiczne

Lakozamid wykazuje dziatanie przeciwdrgawkowe w wielu zwierzgcych modelach napadow
czesciowych i pierwotnie uogolnionych oraz opdznionego rozwoju procesu kindlingu.

W eksperymentach nieklinicznych lakozamid w polaczeniu z lewetyracetamem, karbamazepina,
fenytoina, walproinianem sodu, lamotrygina, topiramatem czy gabapentyna wykazywat
synergistyczne lub addytywne dziatanie przeciwdrgawkowe.

Skutecznos¢ kliniczna i bezpieczenstwo stosowania
Skutecznos$¢ dziatania produktu Vimpat w leczeniu uzupetiajacym w zalecanych dawkach

(200 mg/dobg, 400 mg/dobeg) wykazano w 3 wieloosrodkowych, randomizowanych, kontrolowanych
placebo badaniach klinicznych trwajacych 12 tygodni. Vimpat 600 mg/dobg okazal si¢ rowniez
skuteczny w kontrolowanych badaniach w leczeniu uzupetniajacym, jednak skutecznosé byta podobna
do obserwowanej po dawce 400 mg/dobg, a pacjenci gorzej tolerowali dawkeg 600 mg/dobg z powodu
dziatan niepozadanych dotyczacych OUN i przewodu pokarmowego. Dlatego nie zaleca si¢
stosowania dawki 600 mg/dobg. Maksymalna zalecana dawka jest 400 mg/dobg. Wymienione badania
z udziatem 1308 pacjentow, u ktorych napady czgSciowe wystgpowaty $rednio od 23 lat , miaty na
celu oceng skutecznosci i bezpieczenstwa lakozamidu podawanego jednoczesnie z 1-3 lekami
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przeciwpadaczkowymi u pacjentdw z niekontrolowanymi napadami padaczkowymi czesciowymi i
czegsciowymi wtornie uogolnionymi. Ogolny odsetek pacjentéw z 50% zmniejszeniem czgstosci
napadow wynosit odpowiednio 23%, 34% i 40 % dla placebo, lakozamidu 200 mg/dobg i lakozamidu
400 mg/dobeg.

Brak wystarczajacych danych dotyczacych przerwania leczenia stosowanymi jednoczes$nie produktami
przeciwpadaczkowymi i stosowania lakozamidu w monoterapii.

5.2 Wiasciwosci farmakokinetyczne

Wochtanianie

Lakozamid po podaniu doustnym jest szybko i catkowicie wchianiany. Biodostepnos¢ lakozamidu po
podaniu doustnym tabletek produktu Vimpat wynosi w przyblizeniu 100%. Po podaniu doustnym
stezenie w osoczu niezmienionego lakozamidu szybko wzrasta i osiaga Cy,.x po 0,5 godzinie do

4 godzin. Vimpat tabletki i syrop doustny sa biorownowazne. Pokarm nie wplywa na szybkos¢ i
stopien wchlaniania.

Dystrybucja
Objetos¢ dystrybucji wynosi w przyblizeniu 0,6 1/kg. Lakozamid wiaze si¢ z biatkami osocza w
stopniu mniejszym niz 15%.

Metabolizm

95% podanej dawki wydalane jest z moczem w formie niezmienionej oraz jako metabolity.
Metabolizm lakozamidu nie zostat w pelni scharakteryzowany.

Gléwnymi zwiazkami wydalanymi z moczem jest niezmieniony lakozamid (okoto 40% dawki) oraz
jego metabolit O-desmetylowy (mniej niz 30%).

Frakcja polarna, bgdaca prawdopodobnie pochodnymi seryny, stanowita okoto 20% zwiazkoéw w
moczu, jednak byta wykrywana jedynie w nieznacznych ilo$ciach (0-2%) w osoczu niektorych
pacjentow. Niewielkie ilosci innych metabolitéw byty rowniez wykrywane w moczu (0,5-2%). Dane
z badan in vitro wskazuja, ze enzymy CYP2C9, CYP2C19 i CYP3A4 moga katalizowa¢ powstawanie
metabolitu O-desmetylowego, ale w badaniach in vivo nie potwierdzono, ktéry izoenzym ma
dominujacy udzial.

Nie obserwowano istotnych klinicznie réznic w ekspozycji na lakozamid po poréwnaniu jego
farmakokinetyki u 0s6b intensywnie metabolizujacych (z aktywnym enzymem CYP2C19) oraz stabo
metabolizujacych (z nieaktywnym enzymem CYP2C19). Ponadto, badanie interakcji z omeprazolem
(inhibitorem CYP 2C19) nie wykazalo istotnych klinicznie zmian st¢zenia lakozamidu w osoczu, co
wskazuje, ze znaczenie tego szlaku metabolicznego jest niewielkie.

Stgzenie metabolitu O-desmetylowego lakozamidu w osoczu stanowi w przyblizeniu 15% st¢zenia
lakozamidu w osoczu. Ten gtdwny metabolit nie ma znanego dziatania farmakologicznego.

Eliminacja

Lakozamid jest wydalany z krazenia ogdlnego przede wszystkim droga nerkowa oraz
biotransformacji. Po doustnym i dozylnym podaniu znakowanego radioizotopem lakozamidu wykryto
okoto 95% radioaktywno$ci w moczu oraz ponizej 0,5% w kale. Okres pottrwania w fazie eliminacji
niezmienionego leku wynosi w przyblizeniu 13 godzin. Farmakokinetyka jest proporcjonalna do
dawki i niezmienna w czasie z mala zmienno$cia miedzy- i wewnatrzosobnicza. Przy dawkowaniu
dwa razy na dobg stan stacjonarny w osoczu jest uzyskiwany po 3 dniach. Stgzenie w osoczu wzrasta
przy wspotczynniku kumulacji wynoszacym okoto 2.

Farmakokinetyka u specjalnych grup pacjentéw

Pie
Badania kliniczne wskazuja, ze pte¢ nie wywiera istotnego klinicznie wplywu na st¢zenie lakozamidu
W 0soczu.

Zaburzenia czynnosci nerek
Warto$¢ AUC dla lakozamidu zwigkszata si¢ o okoto 30% u pacjentéw z tagodnymi i umiarkowanymi
zaburzeniami czynnos$ci nerek oraz o 60% u pacjentow z cigzkimi zaburzeniami czynnosci nerek i
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schylkowa niewydolnoscia nerek, ktorzy wymagali hemodializy, w porownaniu do zdrowych
ochotnikow. Warto$¢ C.x nie ulegata zmianie.

Lakozamid jest skutecznie usuwany z osocza przy zastosowaniu hemodializy. Po 4-godzinne;j
hemodializie warto$¢ AUC lakozamidu zmniejsza si¢ o okoto 50%. Z tego wzgledu zaleca si¢ podanie
dodatkowej dawki leku po hemodializie (patrz punkt 4.2). U pacjentéw z umiarkowanymi lub
cigzkimi zaburzeniami nerek kilkakrotnie wzrastata ekspozycja na metabolit O-desmetylowy. U
pacjentow ze schytkowa niewydolnoscia nerek, ktoérzy nie byli poddawani hemodializom, poziom tego
metabolitu byl podwyzszony i stale wzrastal w 24-godzinnym okresie pobierania probek. Nie
wiadomo, czy wigksza ekspozycja na metabolit u pacjentow ze schytkowa niewydolnoscia nerek moze
przyczynia¢ si¢ do wystapienia zdarzen niepozadanych, jednak nie wykryto jego aktywnosci
farmakologiczne;.

Zaburzenia czynnosci watroby

U pacjentéw z umiarkowanymi zaburzeniami czynnosci watroby (klasa B wg Child-Pugh)
obserwowano wigksze st¢zenia lakozamidu w osoczu (wzrost AUC o okoto 50% powyzej normy).
Wigksza ekspozycja po czgsci wynikata z zaburzen czynnosci nerek u tych pacjentow. Oceniono, ze
spadek klirensu pozanerkowego u pacjentow w tym badaniu odpowiadat za okoto 20% wzrostu
wartosci AUC lakozamidu. Nie oceniano farmakokinetyki lakozamidu u pacjentéw z cigzkimi
zaburzeniami czynnoS$ci watroby (patrz punkt 4.2).

Osoby w podeszlym wieku (powyzej 65 lat)

W badaniu z udzialem mezczyzn i kobiet w podesztym wieku, w tym 4 pacjentow w wieku >75 lat,
wartosci AUC byly wyzsze niz u mtodych mezczyzn o odpowiednio okoto 30 i 50%. Jest to
czgsciowo zwigzane z mniejsza masg ciata. Pordwnanie tych warto$ci po znormalizowaniu masy ciata
wykazato réznice odpowiednio o 26 1 23%. Zaobserwowano takze wigksza zmiennos$¢ ekspozycji. U
pacjentow w podesztym wieku, bioracych udziat w tym badaniu, klirens nerkowy lakozamidu byt
tylko nieznacznie zmniejszony.

Ogolnie rzecz biorac, uwaza si¢, ze nie trzeba zmniejsza¢ dawki, chyba ze jest to wskazane z powodu
pogorszenia czynno$ci nerek (patrz punkt 4.2).

53 Przedkliniczne dane o bezpieczenstwie

Stezenia lakozamidu w osoczu uzyskane w badaniach toksycznosci byty podobne lub jedynie
nieznacznie wyzsze od stezen obserwowanych u pacjentdw, co oznacza, ze margines ekspozycji u
ludzi jest niewielki lub nie istnieje.

Badanie farmakologiczne bezpieczenstwa stosowania lakozamidu podawanego dozylnie
znieczulonym psom wykazato przejsciowe wydhuzenie odstepu PR i czasu trwania zespotu QRS, a
takze spadek cis$nienia tetniczego krwi, najprawdopodobniej na skutek hamowania czynnosci serca. Te
przej$ciowe zmiany rozpoczely sig, gdy zastosowano stezenia odpowiadajace maksymalnej zalecanej
dawce w warunkach klinicznych. Po podaniu dawek 15-60 mg/kg mc. znieczulonym psom i matpom
Cynomolgus obserwowano zmniejszenie przewodzenia przedsionkowego i komorowego, blok i
rozkojarzenie przedsionkowo-komorowe.

W badaniach toksycznos$ci dawek wielokrotnych zaobserwowano niewielkie, odwracalne zmiany w
watrobie u szczuréw, co wystapito po zastosowaniu dawek okoto 3 razy wigkszych niz ekspozycja
kliniczna. Zmiany te obejmowaly zwigkszenie masy narzadu, przerost hepatocytéw, zwigkszenie
stezen enzymow watrobowych w surowicy oraz podwyzszenie poziomu cholesterolu catkowitego 1
trojglicerydow. Poza przerostem hepatocytow nie zaobserwowano innych zmian histopatologicznych.
W badaniach oceniajacych toksyczny wptyw na rozréd i rozwoj osobniczy u gryzoni i krolikow nie
obserwowano dziatania teratogennego, u szczuréw natomiast odnotowano wzrost liczby martwych
urodzen i zgonoéw potomstwa w okresie okotoporodowym oraz nieznaczny spadek liczebnosci zywego
miotu i masy ciala potomstwa przy dawkach toksycznych dla samicy, odpowiadajacych systemowym
poziomom ekspozycji, ktore byty podobne do spodziewanej ekspozycji klinicznej. Poniewaz nie
mozna bylo zbada¢ wyzszej ekspozycji u zwierzat, w zwiazku z toksycznoscia dla samic, dane sa
niewystarczajace, aby w petni scharakteryzowac potencjalng toksycznos¢ dla zarodka i ptodu oraz
dziatanie teratogenne lakozamidu.

Badania u szczurow wykazaty, ze lakozamid i (lub) jego metabolity z tatwoscia przenikaly barierg
lozyskowa.
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Ocena ryzyka dla Srodowiska
Jest mato prawdopodobne, aby stosowanie produktu Vimpat zgodnie z informacja o produkcie mogto
powodowa¢ niepozadany wptyw na srodowisko.

6. DANE FARMACEUTYCZNE
6.1 Wykaz substancji pomocniczych

Rdzen tabletki:

celuloza mikrokrystaliczna

hydroksypropyloceluloza

hydroksypropyloceluloza (o niskim stopniu podstawienia)
krzemionka koloidalna bezwodna

krospowidon

magnezu stearynian

Powtoka tabletki:

alkohol poliwinylowy
glikol polietylenowy 3350
talk

tytanu dwutlenek (E171)

Tabletka 50 mg: tlenek zelaza czerwony (E172), tlenek zelaza czarny (E172), indygotyna (E132)
Tabletka 100 mg: tlenek zelaza zotty (E172)

Tabletka 150 mg: tlenek zelaza zotty (E172), tlenek zelaza czerwony (E172), tlenek zelaza czarny
(E172)

Tabletka 200 mg: indygotyna (E132)

6.2 Niezgodnosci farmaceutyczne

Nie dotyczy.

6.3 Okres waznosci
4 lata
6.4 Specjalne $rodki ostroznosci podczas przechowywania

Brak szczegdlnych srodkéw ostroznosci dotyczacych przechowywania.

6.5 Rodzaj i zawarto$¢ opakowania

Blister PVC/PVDC pokryty folia aluminiowa.

Zestaw do rozpoczynania leczenia zawiera 4 kartoniki, kazdy kartonik zawierajacy 14 tabletek po
50 mg, 100 mg, 150 mg oraz 200 mg.

6.6 Szczegélne Srodki ostroznos$ci dotyczgce usuwania

Brak szczegdlnych wymagan dotyczacych usuwania.

Wszelkie niewykorzystane resztki produktu leczniczego lub jego odpady nalezy usuwaé zgodnie z
lokalnymi przepisami.

54



7. PODMIOT ODPOWIEDZIALNY POSIADAJACY POZWOLENIE NA
DOPUSZCZENIE DO OBROTU

UCB Pharma SA

Allée de la Recherche 60

B-1070 Bruksela

Belgia

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

EU/1/08/470/013

9. DATA WYDANIA PIERWSZEGO POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO
OBROTU / DATA PRZEDLUZENIA POZWOLENIA

Data wydania pierwszego pozwolenia: 29 Sierpien 2008

10. DATA ZATWIERDZENIA LUB CZESCIOWEJ ZMIANY TEKSTU
CHARAKTERYSTYKI PRODUKTU LECZNICZEGO

{MM/RRRR}

Szczegotowe informacje o tym produkcie leczniczym sg dostgpne na stronie Europejskiej Agencji
Lekéw http://www.ema.europa.eu/.
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1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Vimpat 10 mg/ml, syrop

2. SKEAD JAKOSCIOWY I ILOSCIOWY

Kazdy 1 ml syropu zawiera 10 mg lakozamidu.
Butelka 200 ml zawiera 2000 mg lakozamidu.
Butelka 465 ml zawiera 4650 mg lakozamidu.

Substancje pomocnicze o znanym dzialaniu:
Kazdy 1 ml produktu Vimpat syrop zawiera 187 mg sorbitolu (E420), 2,60 mg soli sodowej
parahydroksybenzoesanu metylu (E219), 0,032 mg aspartamu (E951) i 1, 42 mg sodu.

Pelny wykaz substancji pomocniczych, patrz punkt 6.1.

3. POSTAC FARMACEUTYCZNA

Syrop.
Lekko lepki, przejrzysty roztwor, bezbarwny do zottobrazowego.

4. SZCZEGOLOWE DANE KLINICZNE
4.1 Wskazania do stosowania

Vimpat jest wskazany w terapii wspomagajacej w leczeniu napadoéw czesciowych i czg$ciowych
wtornie uogolnionych u dorostych i mtodziezy (w wieku od 16 do 18 lat) z padaczka.

4.2 Dawkowanie i sposob podawania

Dawkowanie

Produkt Vimpat musi by¢ przyjmowany dwa razy na dobg. Zalecana dawka poczatkowa wynosi

50 mg dwa razy na dobg. Po tygodniu leczenia nalezy zwigkszy¢ dawke do osiagnigcia wstepnej
dawki terapeutycznej 100 mg dwa razy na dobe.

W zaleznos$ci od odpowiedzi na leczenie i tolerancji, dawka podtrzymujaca moze by¢ nastgpnie co
tydzien zwigkszana o 50 mg dwa razy na dobe, do osiagnigcia maksymalnej zalecanej dawki dobowe;j
400 mg (200 mg dwa razy na dobg). Produkt Vimpat moze by¢ przyjmowany z jedzeniem lub bez
jedzenia.

Zgodnie z obecna praktyka kliniczna, w razie koniecznosci przerwania leczenia zaleca si¢ stopniowe
odstawianie leku (np.: zmniejszajac dawke dobowa o 200 mg/ tydzien).

Sposob podawania

Do dawkowania produktu Vimpat syrop 10 mg/ml nalezy stosowa¢ wytacznie kieliszek do
odmierzania dawki dotaczony do opakowania.

Instrukcje stosowania znajduja si¢ w ulotce dotaczonej do opakowania.

Butelke zawierajaca produkt Vimpat nalezy wstrzasnaé przed uzyciem.

Specjalne grupy pacijentdw

Zaburzenia czynno$ci nerek

U pacjentéw z tagodnymi lub umiarkowanymi zaburzeniami czynnosci nerek (klirens kreatyniny

>30 ml/min) dostosowanie dawki nie jest wymagane. U pacjentdw z cigzkimi zaburzeniami czynnosci
nerek (klirens kreatyniny <30 ml/min) oraz u pacjentow ze schytkowa niewydolnoscia nerek zaleca sie
stosowanie dawki nie wigkszej niz 250 mg/dobe. U pacjentow hemodializowanych zaleca sig
podawanie dodatkowo do 50% podzielonej dawki dobowej bezposrednio po zakonczeniu hemodializy.
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Leczenie pacjentéw ze schytkowa niewydolnos$cia nerek powinno przebiega¢ z zachowaniem
ostroznosci ze wzgledu na niewielkie doswiadczenie kliniczne i kumulacjg metabolitu (o nieznanym
dziataniu farmakologicznym). U wszystkich pacjentéw z zaburzeniami czynnos$ci nerek nalezy
zachowac¢ ostroznos$¢ podczas ustalania dawki (patrz punkt 5.2).

Zaburzenia czynnosci watroby

Dostosowanie dawki nie jest wymagane u pacjentéw z fagodnymi lub umiarkowanymi zaburzeniami
czynno$ci watroby.

Ustalanie dawki u tych pacjentdow powinno by¢ prowadzone ostroznie ze wzglgdu na mozliwe
wspolistnienie zaburzen czynnosci nerek. Nie badano farmakokinetyki lakozamidu u pacjentow z
cigzkimi zaburzeniami czynno$ci watroby (patrz punkt 5.2).

Pacjenci w podesztym wieku (powyzej 65 lat)

Dostosowanie dawki nie jest wymagane u oséb w podesztym wieku.

Doswiadczenie ze stosowaniem lakozamidu u pacjentow w podeszlym wieku z padaczka jest
ograniczone. U o0sob starszych nalezy wzia¢ pod uwageg zwiazane z wiekiem zmniejszenie klirensu
nerkowego przy jednoczesnym zwigkszeniu wartosci AUC (patrz ,,Zaburzenia czynno$ci nerek”
powyzej oraz punkt 5.2).

Dzieci i mtodziez
Produkt Vimpat nie jest zalecany do stosowania u dzieci i mlodziezy w wieku ponizej 16 lat, ze
wzgledu na brak danych dotyczacych jego bezpieczenstwa i skutecznosci w tych grupach wiekowych.

4.3 Przeciwwskazania

Nadwrazliwos$¢ na substancj¢ czynna lub na ktoérakolwiek substancje pomocnicza wymieniong w
punkcie 6.1.

Rozpoznany blok przedsionkowo-komorowy II lub III stopnia.

4.4 Specjalne ostrzezenia i Srodki ostroznosci dotyczace stosowania

Zawroty glowy
Stosowanie lakozamidu wiazato si¢ z wystgpowaniem zawrotow glowy, co moze zwigkszy¢ czestosé

przypadkowych urazow i upadkow. Z tego wzgledu nalezy zaleci¢ pacjentom zachowanie ostroznosci,
dopdki nie poznaja mozliwych dziatan leku (patrz punkt 4.8).

Rytm serca i przewodzenie

W badaniach klinicznych z lakozamidem obserwowano wydtuzenie odstgpu PR w
elektrokardiogramie. Lakozamid powinien by¢ stosowany z ostroznos$cia u pacjentow z rozpoznanymi
zaburzeniami przewodzenia lub z cigzkimi chorobami serca, takimi jak zawat mig$nia sercowego lub
niewydolno$¢ serca w wywiadzie. Nalezy zachowac szczegdlna ostrozno$¢ podczas stosowania
lakozamidu u 0s6b w podesztym wieku ze wzgledu na zwigkszone ryzyko chorob serca i w przypadku
jednoczesnego stosowania produktéw wydtuzajacych odstgp PR.

Po wprowadzeniu produktu do obrotu opisywano przypadki bloku przedsionkowo-komorowego (P-K)
II stopnia lub wyzszego. W kontrolowanych placebo badaniach lakozamidu u pacjentéw z padaczka
nie opisywano przypadkow migotania i trzepotania przedsionkow, jednak obydwa dziatania zglaszano
w otwartych badaniach dotyczacych padaczki oraz po wprowadzeniu produktu do obrotu (patrz punkt
4.8).

Nalezy poinformowac pacjentdéw o objawach bloku P-K II stopnia lub wyzszego (np. spowolnionym
lub nieregularnym tgtnie, uczuciu oszolomienia i omdlenia) oraz objawach migotania i trzepotania
przedsionkéw (np. kotataniu, szybkim lub nieregularnym tetnie, skroconego oddechu). Jesli wystapi
ktorychkolwiek z tych objawow, nalezy poradzi¢ pacjentom, aby zgtaszali si¢ po pomoc medyczna.
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Mysli i zachowania samobobjcze

U pacjentéw leczonych produktami przeciwpadaczkowymi w wielu wskazaniach opisywano
przypadki mysli i zachowan samobdjczych. Meta-analiza wynikow randomizowanych,
kontrolowanych placebo badan klinicznych z zastosowaniem lekoéw przeciwpadaczkowych wykazata
niewielkie zwigkszenie ryzyka mysli i zachowan samobdjczych. Mechanizm tego zjawiska nie jest
znany, a dostgpne dane nie wykluczaja wystepowania zwigkszonego ryzyka w przypadku stosowania
lakozamidu.

Dlatego nalezy obserwowac pacjentow pod katem oznak mys$li i zachowan samobdjczych i rozwazy¢
odpowiednie leczenie. Nalezy poradzi¢ pacjentom (i ich opickunom), aby w razie wystapienia oznak
mys$li i zachowan samobdjczych zgtaszali si¢ po pomoc medyczna (patrz punkt 4.8).

Produkt Vimpat syrop zawiera sol sodowa parahydroksybenzoesanu metylu (E219), ktora moze
powodowac reakcje alergiczne (mozliwe reakcje typu pdznego). Produkt zawiera 3,7 g sorbitolu
(E420) w dawce (200 mg lakozamidu), co odpowiada wartosci kalorycznej 9,7 kcal. Pacjenci z rzadka
dziedziczna nietolerancja fruktozy nie powinni stosowac tego leku. Syrop zawiera aspartam (E951),
bedacy zrodtem fenyloalaniny, co moze by¢ szkodliwe dla pacjentow z fenyloketonurig. Produkt
zawiera 1,24 mmol (28,36 mg) sodu w dawce (200 mg lakozamidu). Nalezy uwzglednic to w
przypadku pacjentow stosujacych diet¢ z kontrolowana zawartoscia sodu.

4.5 Interakcje z innymi produktami leczniczymi i inne rodzaje interakcji

Lakozamid nalezy stosowac ostroznie u pacjentdow leczonych produktami o znanym dziataniu
wydtuzajacym odstgp PR (np. z karbamazepina, lamotrygina, pregabalina) i u pacjentow leczonych
produktami leczniczymi przeciwarytmicznymi klasy 1. Analiza podgrup nie wykazata jednak dalszego
wydtuzania odstepu PR w elektrokardiogramach pacjentow, ktorym podawano jednocze$nie
karbamazeping lub lamotryging w badaniach klinicznych.

Dane z badan in vitro

Dostepne dane sugeruja, ze lakozamid na ogot wywoluje niewiele interakcji lekowych. Badania in
vitro wskazuja, ze lakozamid w stezeniach w osoczu obserwowanych w badaniach klinicznych nie
indukuje aktywnos$ci enzymow CYP1A2, 2B6 oraz 2C9 ani nie hamuje CYP1AI1, 1A2, 2A6, 2B6,
2C8, 2C9, 2D6 oraz 2E1. Badanie in vitro wykazato, ze glikoproteina P nie przenosi lakozamidu w
jelicie. Dane z badan in vitro wskazuja, ze enzymy CYP2C9, CYP2C19 i CYP3A4 moga katalizowac
powstawanie metabolitu O-desmetylowego.

Dane z badan in vivo

Lakozamid nie hamuje ani nie indukuje enzymu CYP2C19 ani 3A4 w stopniu istotnym klinicznie.
Lakozamid nie wptynat na AUC midazolamu (metabolizowanego przez CYP3A4, lakozamid
podawany dwa razy na dobg po 200 mg) ale C,,,x midazolamu uleglto nieznacznemu zwigkszeniu
(30%). Lakozamid nie wptywat na farmakokinetykg omeprazolu (metabolizowanego przez CYP2C19
1 3A4, lakozamid podawany dwa razy na dobg po 300 mg).

Omeprazol (40 mg na dobg), inhibitor CYP2C19, nie zwigkszal na poziomie istotnym klinicznie
ekspozycji uktadowej na lakozamid. Jest matoprawdopodobne, aby umiarkowane inhibitory CYP2C19
wptywatly w sposob istotny klinicznie na ekspozycje uktadowa na lakozamid.

Zaleca si¢ zachowanie ostroznosci w trakcie jednoczesnego leczenia silnymi inhibitorami CYP2C9
(np. flukonazol) i CYP3A4 (np. itrakonazol, ketokonazol, rytonawir, klarytromycyna), ktére moga
prowadzi¢ do zwigkszonego ogolnego narazenia na lakozamid. Interakcji tego typu nie wykazano w
badaniach in vivo, jednak sa one prawdopodobne na podstawie danych z badan in vitro.

Silne induktory enzymow, takie jak ryfampicyna lub dziurawiec zwyczajny (Hypericum perforatum)
moga umiarkowanie zmniejszac¢ ekspozycje ukladowa na lakozamid. Dlatego nalezy zachowac
ostroznos¢ podczas rozpoczynania lub konczenia leczenia tymi induktorami enzymow.

Leki przeciwpadaczkowe

W badaniach interakcji lakozamid nie wykazywat istotnego wptywu na stezenie karbamazepiny i
kwasu walproinowego w osoczu. Karbamazepina i kwas walproinowy nie wykazywaty istotnego
wplywu na stgzenie lakozamidu w osoczu. Analiza PK w populacji wykazata, ze jednoczesne
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stosowanie innych lekdéw przeciwpadaczkowych, o ktorych wiadomo, ze indukuja enzymy
(karbamazepina, fenytoina, fenobarbital w roznych dawkach) zmniejsza ekspozycje systemowa na
lakozamid o 25%.

Doustne $rodki antykoncepcyjne

W badaniu interakcji nie zaobserwowano istotnych klinicznie oddziatywan migdzy lakozamidem i
doustnymi $rodkami antykoncepcyjnymi: etinylestradiolem i lewonorgestrelem. Stgzenia progesteronu
nie zmienialy si¢ podczas jednoczesnego podawania tych produktéw leczniczych.

Pozostate

Badania interakcji wykazaly, ze lakozamid nie wplywa na farmakokinetyke digoksyny. Nie
zaobserwowano istotnych klinicznie interakcji migdzy lakozamidem i metformina.

Brak danych dotyczacych interakcji lakozamidu z alkoholem.

Lakozamid wiaze si¢ z biatkami osocza w niewielkim stopniu, ponizej 15%. Dlatego uwaza sig, ze
malo prawdopodobne sa znaczace klinicznie interakcje z innymi lekami, zachodzace w mechanizmie
wypierania z miejsc wigzania z biatkami osocza.

4.6 Wplyw na plodnosé, ciaze i laktacje

Ciaza
Ogodlne zagrozenie zwiazane z padaczka i stosowaniem lekéw przeciwpadaczkowych.

W przypadku wszystkich lekéw przeciwpadaczkowych wykazano, ze u dzieci kobiet leczonych z
powodu padaczki wady rozwojowe wystgpuja 2-3 razy czgsciej niz okoto 3% obserwowane w ogolnej
populacji. Obserwowano zwigkszenie czgstosci wad rozwojowych w przypadku terapii wielolekowej,
jednak stopien, w jakim leczenie i (lub) choroba sa odpowiedzialne za wystapienie wad nie zostat
wyjasniony.

Ponadto nie wolno przerywa¢ skutecznego leczenia przeciwpadaczkowego, gdyz zaostrzenie choroby
jest szkodliwe dla matki i ptodu.

Zagrozenie zwigzane ze stosowaniem lakozamidu

Brak wystarczajacych danych dotyczacych stosowania lakozamidu u kobiet w ciazy. Badania na
zwierzetach nie wykazaly dzialania teratogennego u szczurow i krolikow, ale obserwowano dziatanie
toksyczne na zarodki tych zwierzat po zastosowaniu dawek toksycznych dla samic (patrz punkt 5.3).
Zagrozenie dla cztowieka nie jest znane.

Lakozamidu nie wolno stosowa¢ w okresie ciazy, jezeli nie jest to bezwzglednie konieczne (jesli
korzy$¢ dla matki zdecydowanie nie przewyzsza potencjalnego zagrozenia dla ptodu). Jezeli kobieta
zdecyduje sig zajs¢ w ciaze, nalezy ponownie doktadnie rozwazy¢ dalsze stosowanie produktu
leczniczego.

Karmienie piersia

Nie wiadomo, czy lakozamid przenika do mleka matki u ludzi. Badania na zwierzgtach wykazaly, ze
lakozamid przenika do mleka. Ze wzgledow bezpieczenstwa nalezy przerwa¢ karmienie piersia
podczas leczenia lakozamidem.

Plodnos¢

Nie zaobserwowano wplywu na ptodnos¢ samic ani samcoéw szczurow po podaniu dawek, po ktorych
ekspozycja na lakozamid (AUC, pole pod krzywa) byta do okoto dwdch razy wigksza od ekspozycji
na lakozamid (AUC, pole pod krzywa) u ludzi, uzyskiwanej po podaniu maksymalnej zalecane;j
dawki.

4.7 Wplyw na zdolnos$¢ prowadzenia pojazdow i obslugiwania maszyn
Produkt Vimpat moze mie¢ niewielki lub umiarkowany wplyw na zdolno$¢ prowadzenia pojazdow i

obstugiwania maszyn. Leczenie produktem Vimpat wiazato si¢ z wystepowaniem zawrotow gtowy i
niewyraznego widzenia.
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W zwiazku z tym nalezy poinformowa¢ pacjentéw, aby nie prowadzili pojazdoéw ani nie obstugiwali
potencjalnie niebezpiecznych urzadzen mechanicznych, dopoki nie przekonaja si¢ jak produkt Vimpat
wplywa na ich zdolno$¢ do wykonywania takich czynnosci.

4.8 Dzialania niepozadane

Podsumowanie profilu bezpieczenstwa

Wedhug zbiorczej analizy danych z badan klinicznych kontrolowanych placebo u 1308 pacjentow z
napadami cz¢$ciowymi 61,9% pacjentow z grupy przyjmujacej lakozamid oraz 35,2% pacjentdw z
grupy przyjmujacej placebo zglosito wystapienie co najmniej 1 dzialania niepozadanego. Najczesciej
zglaszanymi dziataniami niepozadanymi podczas leczenia lakozamidem byly: zawroty gtowy
(pochodzenia osrodkowego), bole glowy, nudnosci i podwojne widzenie. Nasilenie objawow byto
zwykle tagodne do umiarkowanego. Niektore byly zalezne od dawki i mozna byto je zlagodzi¢
zmniejszajac dawke. Czestos¢ wystgpowania i stopien cigzkosci dziatan niepozadanych OUN i
przewodu pokarmowego zazwyczaj zmniejszaly si¢ z uptywem czasu.

We wszystkich badaniach kontrolowanych placebo odsetek przerywania leczenia z powodu dziatan
niepozadanych wynosit 12,2% u pacjentow otrzymujacych lakozamid oraz 1,6% u pacjentow
otrzymujacych placebo. Najczgstszym dziataniem niepozadanym prowadzacym do przerywania
leczenia lakozamidem byly zawroty gtowy (pochodzenia oSrodkowego).

Tabelaryczne zestawienie dzialan niepozadanych

W ponizszej tabeli przedstawiono czgstosci poszezegdlnych dziatan niepozadanych zgtaszanych w
analizach zbiorczych badan klinicznych kontrolowanych placebo (wymieniono dziatania wystepujace
z czgstos$cia >1% w grupie otrzymujacej lakozamid, ktora to czgsto$¢ byta >1% wigksza niz w grupie
placebo) oraz dane z okresu po wprowadzeniu produktu do obrotu. Czgstosci zdefiniowano w
nastgpujacy sposob: bardzo czgsto (>1/10), czesto (od >1/100 do <1/10), niezbyt czgsto (od >1/1000
do <1/100). W obrebie kazdej grupy o okreslonej czgstosci wystgpowania objawy niepozadane
wymieniono zgodnie ze zmniejszajacym si¢ nasileniem.

Klasyfikacja uktadow Bardzo czgsto Czgsto Niezbyt czgsto
narzadowych
Zaburzenia uktadu Nadwrazliwo$¢ na lek™
immunologicznego
Zaburzenia psychiczne Depresja Agresja®
Stany splatania'” Pobudzenie®
Bezsennos§¢? Nastréj euforyczny™®

Zaburzenia psychotyczne®

Proby samobéjcze®
Mysli samobojcze®
Omamy?

Zaburzenia uktadu Zawroty glowy | Zaburzenia
nerwowego (pochodzenia rownowagi
osrodkowego) Zaburzenia

Bol glowy koordynacji ruchowe;j
Zaburzenia pamigci
Zaburzenia
poznawcze

Sennos¢

Drzenie

Oczoplas
Hipestezja'"
Dyzartria'”
Zaburzenia uwagi'”
Zaburzenia oka Podwdjne Niewyrazne widzenie
widzenie
Zaburzenia ucha i Zawroty gtowy
btednika (pochodzenia
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btednikowego)
Szumy uszne'"
Zaburzenia serca Blok przesionkowo-
komorowy?
Bradykardia'®
Migotanie przedsionkow®
Trzepotanie
przedsionkow?
Zaburzenia zotadka i Nudnosci Wymioty
jelit Zaparcia
Wzdecia
Niestrawno$é!”
Suchos$¢ w jamie
ustnej'"”
Zaburzenia watroby i Nieprawidtowe wyniki
drog zotciowych badan czynnosci watroby ?
Zaburzenia skory i Swiad Obrzek naczynioruchowy™
tkanki podskornej Wysypka'® Pokrzywka”
Zaburzenia mi¢sniowo- Bolesne skurcze
szkieletowe i tkanki migsni”
tacznej
Zaburzenia ogdlne i Zaburzenia chodu
stany w miejscu podania Ostabienie
Zmeczenie
Drazliwos¢"”
Urazy, zatrucia i Upadki
powiktania po zabiegach Uszkodzenia skory

) Potencjalnie istotne dziatania niepozadane uzyskane podczas zbiorczej analizy danych z badan
klinicznych wystepujace z czgstoscia niespetniajaca kryteriow wymienionych powyze;j.
@ Dziatania niepozadane zgtoszone po wprowadzeniu produktu do obrotu.

Opis wybranych dziatan niepozadanych

Stosowanie lakozamidu wiaze si¢ z zaleznym od dawki wydtuzeniem odstgpu PR. Moga wystapi¢
dziatania niepozadane zwiazane z wydtuzeniem odstepu PR (np. blok przedsionkowo-komorowy,
omdlenia, bradykardia).

W badaniach klinicznych z udzialem pacjentow z padaczka niezbyt czgsto zgtaszano wystgpowanie
dziatan niepozadanych w postaci bloku P-K pierwszego stopnia, odpowiednio: 0,7%; 0%; 0,5 % oraz
0% dla lakozamidu 200 mg, 400 mg, 600 mg i placebo. W badaniach tych nie stwierdzano bloku
drugiego ani wyzszego stopnia. Jednakze po dopuszczeniu produktu leczniczego do obrotu, zglaszano
przypadki bloku P-K drugiego i trzeciego stopnia w zwiazku z leczeniem lakozamidem.

W badaniach klinicznych omdlenia wystepowaly niezbyt czesto, a ich czestos¢ w grupie leczonej
lakozamidem (0,1%) oraz w grupie placebo (0,3%) byta podobna.

W kroétkookresowych badaniach klinicznych nie zgtaszano przypadkéw migotania ani trzepotania
przedsionkéw, jednak obydwa dziatania opisywano w otwartych badaniach dotyczacych padaczki oraz
po wprowadzeniu produktu do obrotu.

Nieprawidlowosci w badaniach laboratoryjnych

W kontrolowanych badaniach lakozamidu u dorostych pacjentow z czgsciowymi napadami
padaczkowymi przyjmujacych 1 do 3 lekow przeciwpadaczkowych jednocze$nie, stwierdzano
nieprawidlowe wyniki badan czynnosci watroby. Zwigszenie stezenia ALT do >3x ULN wystapito
u 0,7% (7/935) pacjentow przyjmujacych Vimpat i u 0% (0/356) pacjentéw przyjmujacych placebo.

Wielonarzadowe reakcje nadwrazliwosci

Zglaszano wielonarzadowe reakcje nadwrazliwosci u pacjentow leczonych niektorymi lekami
przeciwpadaczkowymi. Niniejsze reakcje rdznia si¢ w zakresie objawow, jednak zazwyczaj wystepuja
goraczka oraz wysypka i moga by¢ zwiazane z udziatem r6znych uktadow narzadowych. Mozliwe
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przypadki zwiazane z lakozamidem byty rzadko zglaszane. W przypadku podejrzenia
wielonarzadowej reakcji nadwrazliwo$ci nalezy przerwac leczenie lakozamidem.

4.9 Przedawkowanie

Doswiadczenie kliniczne dotyczace przedawkowania lakozamidu u ludzi jest ograniczone.

Objawy

Objawy kliniczne (zawroty gtowy pochodzenia osrodkowego i nudno$ci) wystepujace po podaniu
dawki 1200 mg/dobe dotyczyly glownie osrodkowego uktadu nerwowego i przewodu pokarmowego, i
ustepowaty po dostosowaniu dawki.

W trakcie programu badawczego najwigksza dawka zgloszona jako przedawkowanie lakozamidu
wynosila 12 g i zostala zastosowana jednoczesnie z toksycznymi dawkami innych lekow
przeciwpadaczkowych. Pacjent byt poczatkowo w stanie $piaczki, ale w petni powrocit do zdrowia
bez trwatych nastgpstw klinicznych.

Postepowanie
Nie istnieje swoiste antidotum w razie przedawkowania lakozamidu. Leczenie przedawkowania

lakozamidu powinno obejmowac ogdlne srodki podtrzymujace i w razie koniecznoséci hemodializg
(patrz punkt 5.2).

5. WLASCIWOSCI FARMAKOLOGICZNE
5.1 Wilasciwos$ci farmakodynamiczne

Grupa farmakoterapeutyczna: inne leki przeciwpadaczkowe, kod ATC: NO3AX18
Substancja czynna, lakozamid (R-2-acetamido-N-benzyl-3-metoksypropionamid) nalezy do
aminokwasow funkcjonalizowanych.

Mechanizm dziatania

Doktadny mechanizm dziatania przeciwpadaczkowego lakozamidu nie zostat w petni poznany.
Badania elektrofizjologiczne in vitro wykazaly, ze lakozamid wybidrczo nasila powolna inaktywacje
napigciowo-zaleznych kanatow sodowych, co prowadzi do stabilizacji nadmiernie pobudliwych
neuronalnych bton komoérkowych.

Dzialania farmakodynamiczne

Lakozamid wykazuje dziatanie przeciwdrgawkowe w wielu zwierzecych modelach napadow
czesciowych i pierwotnie uogolnionych oraz opdznionego rozwoju procesu kindlingu.

W eksperymentach nieklinicznych lakozamid w potaczeniu z lewetyracetamem, karbamazepina,
fenytoina, walproinianem sodu, lamotrygina, topiramatem czy gabapentyna wykazywat
synergistyczne lub addytywne dziatanie przeciwdrgawkowe.

Skuteczno$¢ kliniczna 1 bezpieczenstwo stosowania

Skutecznos¢ dziatania produktu Vimpat jako leku uzupetniajacego w zalecanych dawkach

(200 mg/dobe, 400 mg/dobe) wykazano w 3 wieloosrodkowych, randomizowanych, kontrolowanych
placebo badaniach klinicznych trwajacych 12 tygodni. Vimpat 600 mg/dobg okazat si¢ rowniez
skuteczny w kontrolowanych badaniach w leczeniu uzupetniajacym, jednak skutecznosé byta podobna
do obserwowanej po dawce 400 mg/dobg a pacjenci gorzej tolerowali dawke 600 mg/dobg z powodu
dziatan niepozadanych dotyczacych OUN i przewodu pokarmowego. Dlatego nie zaleca si¢
stosowania dawki 600 mg/dobg. Maksymalna zalecana dawka jest 400 mg/dobg. Wymienione badania
z udzialem 1308 pacjentdw, u ktorych napady czesciowe wystepowaty srednio od 23 lat mialy na celu
oceng skutecznosci i bezpieczenstwa lakozamidu podawanego jednoczesnie z 1-3 lekami
przeciwpadaczkowymi u pacjentéw z niekontrolowanymi napadami padaczkowymi czgsciowymi i
czgsciowymi wtornie uogoélnionymi. Ogolny odsetek pacjentéw z 50% zmniejszeniem czgstosci
napadoéw wynosit odpowiednio 23%, 34% i 40 % dla placebo, lakozamidu 200 mg/dobg i lakozamidu
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400 mg/dobe. Brak wystarczajacych danych dotyczacych przerwania leczenia stosowanymi
jednoczesnie produktami przeciwpadaczkowymi i stosowania lakozamidu w monoterapii.

5.2 Wiasciwosci farmakokinetyczne

Wchtanianie

Lakozamid po podaniu doustnym jest szybko i catkowicie wchtaniany. Biodostepno$¢ lakozamidu po
podaniu doustnym tabletek produktu Vimpat wynosi w przyblizeniu 100%. Po podaniu doustnym
stezenie w osoczu niezmienionego lakozamidu szybko wzrasta i osiaga Cp.x po 0,5 godzinie do

4 godzin. Vimpat tabletki i syrop doustny sa bioréwnowazne. Pokarm nie wptywa na szybkos¢ i
stopien wchtaniania.

Dystrybucja
Objetos¢ dystrybucji wynosi w przyblizeniu 0,6 1/kg. Lakozamid wiaze si¢ z biatkami osocza w
stopniu mniejszym niz 15%.

Metabolizm

95% podanej dawki wydalane jest z moczem w formie niezmienionej oraz jako metabolity.
Metabolizm lakozamidu nie zostat w pelni scharakteryzowany.

Gléwnymi zwiazkami wydalanymi z moczem jest niezmieniony lakozamid (okoto 40% dawki) oraz
jego metabolit O-desmetylowy (mniej niz 30%).

Frakcja polarna, bedaca prawdopodobnie pochodnymi seryny, stanowita okoto 20% zwiazkoéw w
moczu, jednak byta wykrywana jedynie w nieznacznych ilosciach (0-2%) w osoczu niektorych
pacjentow. Niewielkie ilo$ci innych metabolitoéw byly rowniez wykrywane w moczu (0,5-2%). Dane
z badan in vitro wskazuja, ze enzymy CYP2C9, CYP2C19 i CYP3A4 moga katalizowaé powstawanie
metabolitu O-desmetylowego, ale w badaniach in vivo nie potwierdzono, ktéry izoenzym ma
dominujacy udzial. Nie obserwowano istotnych klinicznie r6znic w ekspozycji na lakozamid po
poroéwnaniu jego farmakokinetyki u 0oséb intensywnie metabolizujacych (z aktywnym enzymem
CYP2C19) oraz stabo metabolizujacych (z nieaktywnym enzymem CYP2C19). Ponadto, badanie nad
interakcji z omeprazolem (inhibitorem CYP 2C19) nie wykazato istotnych klinicznie zmian st¢zenia
lakozamidu w osoczu, co wskazuje, ze znaczenie tego szlaku metabolicznego jest niewielkie.
Stezenie metabolitu O-desmetylowego lakozamidu w osoczu, stanowi w przyblizeniu 15% stgzenia
lakozamidu w osoczu. Ten gtéwny metabolit nie ma znanego dziatania farmakologicznego.

Eliminacja

Lakozamid jest wydalany z krazenia ogdlnego przede wszystkim droga nerkowa oraz
biotransformacji. Po doustnym i dozylnym podaniu znakowanego radioizotopem lakozamidu wykryto
okoto 95% radioaktywno$ci w moczu oraz ponizej 0,5% w kale. Okres pottrwania w fazie eliminacji
niezmienionego leku wynosi w przyblizeniu 13 godzin. Farmakokinetyka jest proporcjonalna do
dawki i niezmienna w czasie z mala zmiennos$cia migdzy- i wewnatrzosobnicza. Przy dawkowaniu
dwa razy na dobg stan stacjonarny w osoczu jest uzyskiwany po 3 dniach. Stezenie w osoczu wzrasta
przy wspotczynniku kumulacji wynoszacym okoto 2.

Farmakokinetyka w specjalnych grupach pacjentéw

Pte¢
Badania kliniczne wskazuja, Ze pte¢ nie wywiera istotnego klinicznie wplywu na st¢zenie lakozamidu
W 0s0CZU.

Zaburzenia czynno$ci nerek

Warto$¢ AUC dla lakozamidu zwigkszala si¢ o okoto 30% u pacjentow z tagodnymi i umiarkowanymi
zaburzeniami czynnosci nerek oraz o 60% u pacjentéw z cigzkimi zaburzeniami czynnosci nerek i
schytkowa niewydolnoscia nerek, ktorzy wymagali hemodializy, w poréwnaniu do zdrowych
ochotnikow. Warto$¢ C,,x nie ulegata zmianie.

Lakozamid jest skutecznie usuwany z osocza przy zastosowaniu hemodializy. Po 4-godzinnej
hemodializie wartos¢ AUC lakozamidu zmniejsza si¢ o okoto 50%. Z tego wzgledu zaleca si¢ podanie
dodatkowej dawki leku po hemodializie (patrz punkt 4.2). U pacjentéw z umiarkowanymi lub
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cigzkimi zaburzeniami nerek kilkakrotnie wzrastata ekspozycja na metabolit O-desmetylowy. U
pacjentow ze schytkowa niewydolnoscia nerek, ktorzy nie byli poddawani hemodializom, poziom tego
metabolitu byt podwyzszony i stale wzrastal w 24-godzinnym okresie pobierania probek. Nie
wiadomo, czy wigksza ekspozycja na metabolit u pacjentdow ze schylkowa niewydolno$cia nerek moze
przyczyniac¢ si¢ do wystapienia zdarzen niepozadanych, jednak nie wykryto jego aktywnosci
farmakologiczne;j.

Zaburzenia czynnosci watroby

U pacjentéw z umiarkowanymi zaburzeniami czynnosci watroby (klasa B wg Child-Pugh)
obserwowano wigksze stezenia lakozamidu w osoczu (wzrost AUC o okolo 50% powyzej normy).
Wigksza ekspozycija po czeéci wynikata z zaburzen czynnos$ci nerek u tych pacjentow. Oceniono, ze
spadek klirensu pozanerkowego u pacjentow w tym badaniu odpowiadat za okoto 20% wzrostu
wartosci AUC lakozamidu. Nie oceniano farmakokinetyki lakozamidu u pacjentéw z cigzkimi
zaburzeniami czynnoS$ci watroby (patrz punkt 4.2).

Osoby w podeszlym wieku (powyzej 65 lat)

W badaniu z udziatem megzczyzn i kobiet w podeszlym wieku, w tym 4 pacjentow w wieku >75 lat,
warto$ci AUC byly wyzsze niz u mtodych mezczyzn o odpowiednio okoto 30 i 50%. Jest to
czeg$ciowo zwiazane z mniejsza masg ciata. Pordwnanie tych wartos$ci po znormalizowaniu masy ciata
wykazato r6znicg odpowiednio o 26 i 23%. Zaobserwowano takze wigksza zmienno$¢ ekspozycji. U
pacjentow w podesztym wieku, bioracych udzial w tym badaniu, klirens nerkowy lakozamidu byt
tylko nieznacznie zmniejszony.

Ogolnie rzecz biorac, uwaza sig, ze nie trzeba zmniejsza¢ dawki, chyba ze jest to wskazane z powodu
pogorszenia czynnos$ci nerek (patrz punkt 4.2).

53 Przedkliniczne dane o bezpieczenstwie

Stezenia lakozamidu w osoczu, uzyskane w badaniach toksycznosci, byty podobne lub jedynie
nieznacznie wyzsze od stezen obserwowanych u pacjentdow, co oznacza, ze margines ekspozycji u
ludzi jest niewielki lub nie istnieje.

Badanie farmakologiczne bezpieczenstwa stosowania lakozamidu podawanego dozylnie
znieczulonym psom wykazalo przejsciowe wydhizenie odstgpu PR i czasu trwania zespotu QRS, a
takze spadek ci$nienia tgtniczego krwi, najprawdopodobniej na skutek hamowania czynno$ci serca. Te
przej$ciowe zmiany rozpoczely sig, gdy zastosowano stezenia odpowiadajace maksymalnej zalecane;j
dawce w warunkach klinicznych. Po podaniu dawek 15-60 mg/kg mc. znieczulonym psom i matpom
Cynomolgus obserwowano zmniejszenie przewodzenia przedsionkowego i komorowego, blok i
rozkojarzenie przedsionkowo-komorowe.

W badaniach toksycznosci dawek wielokrotnych zaobserwowano niewielkie, odwracalne zmiany w
watrobie u szczuréw, co wystapito po zastosowaniu dawek okoto 3 razy wigkszych niz ekspozycja
kliniczna. Zmiany te obejmowaty zwigkszenie masy narzadu, przerost hepatocytow, zwigkszenie
stezen enzymow watrobowych w surowicy oraz podwyzszenie poziomu cholesterolu catkowitego i
trojglicerydow. Poza przerostem hepatocytow nie zaobserwowano innych zmian histopatologicznych.
W badaniach oceniajacych toksyczny wplyw na rozrdd i rozwoj osobniczy u gryzoni i krolikow nie
obserwowano dzialania teratogennego, u szczuréw natomiast odnotowano wzrost liczby martwych
urodzen i zgonow potomstwa w okresie okotoporodowym oraz nieznaczny spadek liczebnosci zywego
miotu i masy ciata potomstwa przy dawkach toksycznych dla samicy, odpowiadajacych systemowym
poziomom ekspozycji, ktore byly podobne do spodziewanej ekspozycji klinicznej. Poniewaz nie
mozna bylo zbada¢ wyzszej ekspozycji u zwierzat, w zwiazku z toksycznos$cia dla samic, dane sa
niewystarczajace, aby w petni scharakteryzowac potencjalna toksycznos$¢ dla zarodka i ptodu oraz
dziatanie teratogenne lakozamidu.

Badania u szczurow wykazaty, ze lakozamid i (lub) jego metabolity z fatwoscia przenikaly bariere
lozyskowa.

Ocena ryzyka dla srodowiska
Jest mato prawdopodobne, aby stosowanie produktu Vimpat zgodnie z informacja o produkcie moglo
powodowac niepozadany wptyw na srodowisko.
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6. DANE FARMACEUTYCZNE
6.1 Wykaz substancji pomocniczych

glicerol (E422)

karmeloza sodowa

sorbitol ptynny (krystaliczny) (E420)

glikol polietylenowy 4000

sodu chlorek

kwas cytrynowy bezwodny

potasu acesulfam (E950)

s0l sodowa parahydroksybenzoesanu metylu (E219)

smak truskawkowy (zawiera: glikol propylenowy, maltol)
substancja maskujaca smak (zawiera: glikol propylenowy, aspartam (E951), acesulfam potasowy
(E950), maltol, wode dejonizowana)

woda oczyszczona

6.2 Niezgodnosci farmaceutyczne
Nie dotyczy.
6.3 OKkres waznosci

2 lata
Po pierwszym otwarciu: 4 tygodnie.

6.4 Specjalne $rodki ostroznosci podczas przechowywania
Nie przechowywac¢ w lodowce.
6.5 Rodzaj i zawarto$¢ opakowania

Butelki o pojemnosci 200 ml i 465 ml z bursztynowego szkla z biala nakretka polipropylenowa i
kieliszkiem do odmierzania dawki.

Kazda kreska podziatki (5 ml) kieliszka do odmierzania dawki odpowiada 50 mg (np.: 2 kreski
podziatki odpowiadaja 100 mg).

Nie wszystkie rodzaje opakowan muszg znajdowac si¢ w obrocie.

6.6 Szczegélne Srodki ostroznos$ci dotyczace usuwania

Brak szczegbélnych wymagan dotyczacych usuwania.
Wszelkie niewykorzystane resztki produktu leczniczego lub jego odpady nalezy usuwaé zgodnie z
lokalnymi przepisami.

7. PODMIOT ODPOWIEDZIALNY POSIADAJACY POZWOLENIE NA
DOPUSZCZENIE DO OBROTU

UCB Pharma SA

Allée de la Recherche 60
B-1070 Bruksela

Belgia

65



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

EU/1/08/470/018-019

9. DATA WYDANIA PIERWSZEGO POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO
OBROTU / DATA PRZEDLUZENIA POZWOLENIA

Data wydania pierwszego pozwolenia: 29 Sierpien 2008

10. DATA ZATWIERDZENIA LUB CZESCIOWEJ ZMIANY TEKSTU
CHARAKTERYSTYKI PRODUKTU LECZNICZEGO

{MM/RRRR}

Szczegotowe informacje o tym produkcie leczniczym sg dostgpne na stronie Europejskiej Agencji
Lekoéw http:// www.ema.europa.eu.
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1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Vimpat 10 mg/ml, roztwor do infuzji

2. SKEAD JAKOSCIOWY I ILOSCIOWY

Kazdy 1 ml roztworu do infuzji zawiera 10 mg lakozamidu.
Fiolka 20 ml roztworu do infuzji zawiera 200 mg lakozamidu.

Substancje pomocnicze o znanym dzialaniu:
Kazdy 1 ml roztworu do infuzji zawiera 2,99 mg sodu.
Pelny wykaz substancji pomocniczych, patrz punkt 6.1.

3. POSTAC FARMACEUTYCZNA

Roztwér do infuzji.
Przejrzysty, bezbarwny roztwor.

4. SZCZEGOLOWE DANE KLINICZNE
4.1 Wskazania do stosowania

Vimpat jest wskazany w terapii wspomagajacej w leczeniu napadoéw czg$ciowych i czgsciowych
wtornie uogolnionych u dorostych i mtodziezy (w wieku od 16 do 18 lat) z padaczka.

Produkt Vimpat roztwor do infuzji zastepuje produkt Vimpat podawany doustnie u pacjentow, u
ktorych podanie doustne jest czasowo niemozliwe.

4.2 Dawkowanie i sposob podawania

Dawkowanie

Produkt Vimpat musi by¢ przyjmowany dwa razy na dobg. Zalecana dawka poczatkowa wynosi

50 mg dwa razy na dobg. Po tygodniu leczenia nalezy zwigkszy¢ dawke do osiagnigcia wstepnej
dawki terapeutycznej 100 mg dwa razy na dobe.

W zaleznos$ci od odpowiedzi na leczenie i tolerancji, dawka podtrzymujaca moze by¢ nastgpnie co
tydzien zwigkszana o 50 mg dwa razy na dobe, do osiagnigcia maksymalnej zalecanej dawki dobowe;j
400 mg (200 mg dwa razy na dobg). Produkt Vimpat moze by¢ przyjmowany z jedzeniem lub bez
jedzenia.

Zgodnie z obecng praktyka kliniczna, w przypadku koniecznos$ci przerwania leczenia zaleca si¢
stopniowe odstawianie leku (np.: zmniejszajac dawke dobowa o 200 mg/ tydzien).

Sposo6b podania
Leczenie produktem Vimpat mozna rozpocza¢ podajac lek doustnie lub dozylnie.

Roztwér do infuzji podaje si¢ przez 15 do 60 minut dwa razy na dobg. Produkt Vimpat roztwor do
infuzji mozna podawac¢ dozylnie bez rozcienczania. Zmiana podawania doustnego na dozylne lub
odwrotnie moze by¢ dokonana bezposrednio, bez stopniowego ustalania dawki. Nalezy zachowaé
catkowita dawke dobowa oraz podawanie dwa razy na dobe.

Obecne dos§wiadczenie kliniczne dotyczy stosowania infuzji produktu Vimpat dwa razy na dobe przez
okres do 5 dni.
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Specjalne grupy pacjentow

Zaburzenia czynno$ci nerek

U pacjentéw z tagodnymi lub umiarkowanymi zaburzeniami czynnosci nerek (klirens kreatyniny

>30 ml/min) dostosowanie dawki nie jest wymagane. U pacjentdow z cigzkimi zaburzeniami czynnosci
nerek (klirens kreatyniny <30 ml/min) oraz u pacjentow ze schytkowa niewydolnoscia nerek zaleca sig
stosowanie dawki nie wigkszej niz 250 mg/dobg. U pacjentow hemodializowanych zaleca sig
podawanie dodatkowo do 50% podzielonej dawki dobowej bezposrednio po zakonczeniu hemodializy.
Leczenie pacjentow ze schytkowa niewydolno$cia nerek powinno przebiega¢ z zachowaniem
ostroznosci ze wzgledu na niewielkie doswiadczenie kliniczne i kumulacjg metabolitu (o nieznanym
dziataniu farmakologicznym). U wszystkich pacjentéw z zaburzeniami czynno$ci nerek nalezy
zachowac¢ ostrozno$¢ podczas ustalania dawki (patrz punkt 5.2).

Zaburzenia czynnosci watroby

Dostosowanie dawki nie jest wymagane u pacjentéw z tagodnymi lub umiarkowanymi zaburzeniami
czynnoS$ci watroby.

Ustalanie dawki u tych pacjentdéw powinno by¢ prowadzone ostroznie ze wzglgdu na mozliwe
wspolistnienie zaburzen czynnosci nerek. Nie badano farmakokinetyki lakozamidu u pacjentow z
cigzkimi zaburzeniami czynno$ci watroby (patrz punkt 5.2).

Pacjenci w podesztym wieku (powyzej 65 lat)

Dostosowanie dawki nie jest wymagane u oséb w podesztym wieku.

Doswiadczenie ze stosowaniem lakozamidu u pacjentow w podeszlym wieku z padaczka jest
ograniczone. U 0sob starszych nalezy wzia¢ pod uwageg zwiazane z wiekiem zmniejszenie klirensu
nerkowego przy jednoczesnym zwigkszeniu wartosci AUC (patrz ,,Zaburzenia czynnosci nerek”
powyzej oraz punkt 5.2).

Dzieci i mtodziez
Produkt Vimpat nie jest zalecany do stosowania u dzieci i mlodziezy w wieku ponizej 16 lat, ze
wzgledu na brak danych dotyczacych jego bezpieczenstwa i skutecznosci w tych grupach wiekowych.

4.3 Przeciwwskazania

Nadwrazliwos$¢ na substancj¢ czynna lub na ktoérakolwiek substancje pomocnicza wymieniong w
punkcie 6.1.

Rozpoznany blok przedsionkowo-komorowy II lub III stopnia.

4.4 Specjalne ostrzezenia i §rodki ostroznosci dotyczace stosowania

Zawroty glowy
Stosowanie lakozamidu wiazato si¢ z wystgpowaniem zawrotow glowy, co moze zwigkszy¢ czestosé

przypadkowych urazéw i upadkow. Z tego wzgledu nalezy zaleci¢ pacjentom zachowanie ostroznosci,
dopoki nie poznaja mozliwych dziatan leku (patrz punkt 4.8).

Rytm serca i przewodzenie

W badaniach klinicznych z lakozamidem obserwowano wydtuzenie odstgpu PR w
elektrokardiogramie. Lakozamid powinien by¢ stosowany z ostroznos$cia u pacjentow z rozpoznanymi
zaburzeniami przewodzenia lub z ci¢zkimi chorobami serca, takimi jak zawal migsnia sercowego lub
niewydolno$¢ serca w wywiadzie.

Nalezy zachowac¢ szczegdlng ostrozno$¢ podczas stosowania lakozamidu u 0s6b w podeszlym wieku
ze wzgledu na zwigkszone ryzyko chordb serca i w przypadku jednoczesnego stosowania produktow
wydtuzajacych odstep PR.

Po wprowadzeniu produktu do obrotu opisywano przypadki bloku przedsionkowo-komorowego (P-K)
II stopnia lub wyzszego. W kontrolowanych placebo badaniach lakozamidu u pacjentéw z padaczka
nie opisywano przypadkoéw migotania i trzepotania przedsionkéw, jednak obydwa dzialania zglaszano
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w otwartych badaniach dotyczacych padaczki oraz po wprowadzeniu produktu do obrotu (patrz punkt
4.8).

Nalezy poinformowa¢ pacjentéw o objawach bloku P-K II stopnia lub wyzszego (np. spowolnionym
lub nieregularnym t¢tnie, uczuciu oszotomienia i omdlenia) oraz objawach migotania i trzepotania
przedsionkéw (np. kotataniu, szybkim lub nieregularnym tetnie, skroconego oddechu). Jesli wystapi
ktorychkolwiek z tych objawow, nalezy poradzi¢ pacjentom, aby zglaszali si¢ po pomoc medyczna.

Mysli i zachowania samobdjcze

U pacjentéw leczonych produktami przeciwpadaczkowymi w wielu wskazaniach opisywano
przypadki mys$li i zachowan samobdjczych. Meta-analiza wynikéw randomizowanych,
kontrolowanych placebo badan klinicznych z zastosowaniem lekdéw przeciwpadaczkowych wykazata
niewielkie zwigkszenie ryzyka mysli i zachowan samobdjczych. Mechanizm tego zjawiska nie jest
znany, a dostepne dane nie wykluczaja wystgpowania zwigkszonego ryzyka w przypadku stosowania
lakozamidu.

Dlatego nalezy obserwowac pacjentéw pod katem oznak mysli i zachowan samobojczych i rozwazy¢
odpowiednie leczenie. Nalezy poradzi¢ pacjentom (i ich opiekunom), aby w razie wystapienia oznak
mysli 1 zachowan samobojczych zglaszali si¢ po pomoc medyczna (patrz punkt 4.8).

Produkt zawiera 2,6 mmol (59,8 mg) sodu w kazdej fiolce. Nalezy to uwzgledni¢ w przypadku
pacjentow stosujacych diete z kontrolowana zawarto$cia sodu.

4.5 Interakcje z innymi produktami leczniczymi i inne rodzaje interakcji

Lakozamid nalezy stosowac ostroznie u pacjentdw leczonych produktami, o znanym dziataniu
wydtuzajacym odstgp PR (np. z karbamazepina, lamotryging i pregabaling) i u pacjentow leczonych
produktami leczniczymi przeciwarytmicznymi klasy 1. Analiza podgrup nie wykazata jednak dalszego
wydtuzania odstepu PR w elektrokardiogramach pacjentéw, ktorym podawano jednocze$nie
karbamazeping Iub lamotryging w badaniach klinicznych .

Dane z badan in vitro

Dostepne dane sugeruja, ze lakozamid na ogot wywoluje niewiele interakcji lekowych. Badania in
vitro wskazuja, ze lakozamid w stezeniach w osoczu obserwowanych w badaniach klinicznych nie
indukuje aktywnos$ci enzymow CYP1A2, 2B6 oraz 2C9 ani nie hamuje CYP1A1, 1A2, 2A6, 2B6,
2C8, 2C9, 2D6 oraz 2E1. Badanie in vitro wykazato, ze glikoproteina P nie przenosi lakozamidu w
jelicie. Dane z badan in vitro wskazuja, ze enzymy CYP2C9, CYP2C19 i CYP3A4 moga katalizowaé
powstawanie metabolitu O-desmetylowego.

Dane z badan in vivo

Lakozamid nie hamuje ani nie indukuje enzymu CYP2C19 ani 3A4 w stopniu istotnym klinicznie.
Lakozamid nie wplynat na AUC midazolamu (metabolizowanego przez CYP3A4, lakozamid
podawany dwa razy na dobg po 200 mg) ale C,,,x midazolamu uleglo nieznacznemu zwigkszeniu
(30%). Lakozamid nie wptywat na farmakokinetykg omeprazolu (metabolizowanego przez CYP2C19
i1 3A4, lakozamid podawany dwa razy na dobg po 300 mg).

Omeprazol (40 mg na dobg), inhibitor CYP2C19, nie zwigkszal na poziomie istotnym klinicznie
ekspozycji uktadowej na lakozamid. Jest matoprawdopodobne, aby umiarkowane inhibitory CYP2C19
wplywaly w sposob istotny klinicznie na ekspozycje¢ uktadowa na lakozamid.

Zaleca si¢ zachowanie ostroznosci w trakcie jednoczesnego leczenia silnymi inhibitorami CYP2C9
(np. flukonazol) i CYP3A4 (np. itrakonazol, ketokonazol, rytonawir, klarytromycyna), ktére moga
prowadzi¢ do zwigkszonego ogolnego narazenia na lakozamid. Interakcji tego typu nie wykazano w
badaniach in vivo, jednak sa one prawdopodobne na podstawie danych z badan in vitro.

Silne induktory enzymoéw, takie jak ryfampicyna lub dziurawiec zwyczajny (Hypericum perforatum)
moga umiarkowanie zmniejszac¢ ekspozycje ukladowa na lakozamid. Dlatego nalezy zachowac
ostroznos$¢ podczas rozpoczynania lub konczenia leczenia tymi induktorami enzymow.
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Leki przeciwpadaczkowe

W badaniach interakcji lakozamid nie wykazywat istotnego wptywu na stezenie karbamazepiny i
kwasu walproinowego w osoczu. Karbamazepina i kwas walproinowy nie wykazywaty istotnego
wplywu na stezenie lakozamidu w osoczu. Analiza PK w populacji wykazata, ze jednoczesne
stosowanie innych lekéw przeciwpadaczkowych, o ktorych wiadomo, ze indukuja enzymy
(karbamazepina, fenytoina, fenobarbital w roznych dawkach) zmniejsza ekspozycj¢ systemowa na
lakozamid o 25%.

Doustne $rodki antykoncepcyjne

W badaniu interakcji nie zaobserwowano istotnych klinicznie oddziatywan migdzy lakozamidem i
doustnymi §rodkami antykoncepcyjnymi: etinylestradiolem i lewonorgestrelem. St¢zenia progesteronu
nie zmienialy si¢ podczas jednoczesnego podawania tych produktéw leczniczych.

Pozostate

Badania interakcji wykazaty, ze lakozamid nie wptywa na farmakokinetyke digoksyny. Nie
zaobserwowano istotnych klinicznie interakcji migdzy lakozamidem i metformina.

Brak danych dotyczacych interakcji lakozamidu z alkoholem.

Lakozamid wiaze si¢ z biatkami osocza w niewielkim stopniu, ponizej 15%. Dlatego uwaza sig, ze
mato prawdopodobne sa znaczace klinicznie interakcje z innymi lekami, zachodzace w mechanizmie
wypierania z miejsc wiazania z biatkami osocza.

4.6 Wplyw na plodnosé, ciaze i laktacje

Ciaza

Ogodlne zagrozenie zwiazane z padaczka i stosowaniem lekow przeciwpadaczkowych.

W przypadku wszystkich lekéw przeciwpadaczkowych wykazano, ze u dzieci kobiet leczonych z
powodu padaczki wady rozwojowe wystepuja 2-3 razy czesciej niz okolo 3% obserwowane w og6lne;j
populacji. Obserwowano zwigkszenie czgstosci wad rozwojowych obserwowano w przypadku terapii
wielolekowej, jednak stopien, w jakim leczenie i (Iub) choroba sa odpowiedzialne za wystapienie wad
nie zostat wyjasniony.

Ponadto nie wolno przerywac skutecznego leczenia przeciwpadaczkowego, gdyz zaostrzenie choroby
jest szkodliwe dla matki i ptodu.

Zagrozenie zwigzane ze stosowaniem lakozamidu

Brak wystarczajacych danych dotyczacych stosowania lakozamidu u kobiet w ciazy. Badania na
zwierzetach nie wykazaty dziatania teratogennego u szczurow i krolikow, ale obserwowano dziatanie
toksyczne na zarodki tych zwierzat po zastosowaniu dawek toksycznych dla samic (patrz punkt 5.3).
Zagrozenie dla cztowieka nie jest znane.

Lakozamidu nie wolno stosowac w okresie ciazy, jezeli nie jest to bezwzglednie konieczne (jesli
korzy$¢ dla matki zdecydowanie nie przewyzsza potencjalnego zagrozenia dla ptodu). Jezeli kobieta
zdecyduje si¢ zaj$¢ w ciaze, nalezy ponownie doktadnie rozwazy¢ dalsze stosowanie produktu
leczniczego.

Karmienie piersia

Nie wiadomo, czy lakozamid przenika do mleka matki u ludzi. Badania na zwierzgtach wykazaly, ze
lakozamid przenika do mleka. Ze wzgledow bezpieczenstwa nalezy przerwa¢ karmienie piersia
podczas leczenia lakozamidem.

Plodnosé

Nie zaobserwowano wplywu na ptodnos¢ samic ani samcéw szczurow po podaniu dawek, po ktorych
ekspozycja na lakozamid (AUC, pole pod krzywa) byta do okoto dwdch razy wigksza od ekspozycji
na lakozamid (AUC, pole pod krzywa) u ludzi, uzyskiwanej po podaniu maksymalnej zalecane;j
dawki.
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4.7 Wplyw na zdolnos$¢ prowadzenia pojazdow i obslugiwania maszyn

Produkt Vimpat moze mie¢ niewielki lub umiarkowany wplyw na zdolno$¢ prowadzenia pojazdow i
obstugiwania maszyn. Leczenie produktem Vimpat wiazato si¢ z wystepowaniem zawrotow gtowy i
niewyraznego widzenia.

W zwiazku z tym nalezy poinformowac pacjentow, aby nie prowadzili pojazdow ani nie obstugiwali
potencjalnie niebezpiecznych urzadzen mechanicznych, dopdki nie przekonaja sig jak produkt Vimpat
wptywa na ich zdolno$¢ do wykonywania takich czynnosci.

4.8 Dzialania niepozadane

Podsumowanie profilu bezpieczenstwa

Wedlug zbiorczej analizy danych z badan klinicznych kontrolowanych placebo u 1308 pacjentow z
napadami czg§ciowymi 61,9% pacjentow z grupy przyjmujacej lakozamid oraz 35,2% pacjentow z
grupy przyjmujacej placebo zglosito wystapienie co najmniej 1 dziatania niepozadanego. Najczesciej
zglaszanymi dziataniami niepozadanymi podczas leczenia lakozamidem byly: zawroty glowy
(pochodzenia osrodkowego), bole glowy, nudnosci i podwojne widzenie. Nasilenie objawow byto
zwykle agodne do umiarkowanego. Niektoére byty zalezne od dawki i mozna byto je ztagodzi¢
zmniejszajac dawke. Czestos¢ wystgpowania i stopien cigzkosci dziatan niepozadanych OUN i
przewodu pokarmowego zazwyczaj zmniejszaly si¢ z uptywem czasu.

We wszystkich badaniach kontrolowanych placebo odsetek przerywania leczenia z powodu dziatan
niepozadanych wynosit 12,2% u pacjentéw otrzymujacych lakozamid oraz 1,6% u pacjentow
otrzymujacych placebo. Najczgstszym dzialaniem niepozadanym prowadzacym do przerywania
leczenia lakozamidem byty zawroty gtowy (pochodzenia o$rodkowego).

Tabelaryczne zestawienie dzialan niepozadanych

W ponizszej tabeli przedstawiono czgstosci poszczegolnych dziatan niepozadanych zglaszanych w
analizach zbiorczych badan klinicznych kontrolowanych placebo (wymieniono dziatania wystgpujace
z czgstoscia >1% w grupie otrzymujacej lakozamid, ktora to czestos¢ byta >1% wigksza niz w grupie
placebo) oraz dane z okresu po wprowadzeniu produktu do obrotu. Czgstosci zdefiniowano w
nastepujacy sposob: bardzo czesto (>1/10), czesto (od >1/100 do <1/10), niezbyt czesto (od >1/1000
do <1/100). W obrebie kazdej grupy o okreslonej czgsto$ci wystepowania, objawy niepozadane sa
wymienione zgodnie ze zmniejszajacym si¢ nasileniem.

Klasyfikacja uktadow Bardzo czesto | Czesto Niezbyt czgsto
narzadowych
Zaburzenia uktadu Nadwrazliwo$é na lek'”
immunologicznego
Zaburzenia psychiczne Depresja Agresja®
Stany splatania'” Pobudzenie®
Bezsenno$é? Nastr6j euforyczny®

Zaburzenia psychotyczne®

Proby samobéjcze®
Mysli samobojcze'®
Omamy"

Zaburzenia uktadu Zawroty Zaburzenia rownowagi
nerwowego glowy Zaburzenia koordynacji
(pochodzenia | ruchowej
osrodkowego) | Zaburzenia pamigci
Bol glowy Zaburzenia poznawcze
Sennosé

Drzenie

Oczoplas

Hipestezja'”
Dyzartria"
Zaburzenia uwagi'”
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Zaburzenia oka Podwojne Niewyrazne widzenie
widzenie
Zaburzenia ucha i Zawroty glowy
btednika (pochodzenia
btednikowego)
Szumy uszne'"
Zaburzenia serca Blok przesionkowo-
komorowy'?
Bradykardia®
Migotanie przedsionkow®
Trzepotanie
przedsionkow?
Zaburzenia zotadka i Nudnosci Wymioty
jelit Zaparcia
Wzdecia
Niestrawno$¢!”
Suchos¢ w jamie
ustnej'”
Zaburzenia watroby i Nieprawidtowe wyniki
drog zotciowych badan czynnosci watroby ?
Zaburzenia skory i Swiad Obrzek naczynioruchowy™
tkanki podskornej Wysypka® Pokrzywka®
Zaburzenia mi¢sniowo- Bolesne skurcze
szkieletowe i tkanki mieéni"
facznej
Zaburzenia ogdlne i Zaburzenia chodu Rumien®
stany w miejscu podania Ostabienie
Zmeczenie
Drazliwo$¢!"
Bol lub dyskomfort w
miejscu podania®
Podraznienie®”
Urazy, zatrucia i Upadki
powiktania po zabiegach Uszkodzenia skory

) Potencjalnie istotne dziatania niepozadane uzyskane podczas zbiorczej analizy danych z badan
klinicznych wystepujace z czgstoscia niespetniajaca kryteriow wymienionych powyze;j.

@ Dziatania niepozadane zgtoszone po wprowadzeniu produktu do obrotu.

® Miejscowe dziatania niepozadane zwiazane z podaniem dozylnym.

Opis wybranych dziatah niepozadanych

Stosowanie lakozamidu wiaze sig¢ z zaleznym od dawki wydtuzeniem odstepu PR. Moga wystapic
dziatania niepozadane zwiazane z wydtuzeniem odstepu PR (np. blok przedsionkowo-komorowy,
omdlenia, bradykardia).

W badaniach klinicznych z udzialem pacjentdéw z padaczka niezbyt czgsto zglaszano wystgpowanie
dziatan niepozadanych w postaci bloku P-K pierwszego stopnia, odpowiednio: 0,7%; 0%; 0,5 % oraz
0% dla lakozamidu 200 mg, 400 mg, 600 mg i placebo. W badanich tych nie stwierdzano bloku
drugiego ani wyzszego stopnia. Jednakze po dopuszczeniu produktu leczniczego do obrotu, zglaszano
przypadki bloku P-K drugiego i trzeciego stopnia w zwiazku z leczeniem lakozamidem.

W badaniach klinicznych omdlenia wystgpowaty niezbyt czgsto, a ich czgstos¢ w grupie leczonej
lakozamidem (0,1%) oraz w grupie placebo (0,3%) byta podobna.

W krotkookresowych badaniach klinicznych nie opisywano przypadkéw migotania lub trzepotania
przedsionkdw, jednakze obydwa dziatania opisywano w otwartych badaniach dotyczacych padaczki
oraz po wprowadzeniu produktu do obrotu.

Nieprawidtowo$ci w badaniach laboratoryjnych
W kontrolowanych badaniach lakozamidu u dorostych pacjentéw z czg§ciowymi napadami
padaczkowymi przyjmujacych 1 do 3 lekéw przeciwpadaczkowych jednoczesnie, stwierdzano
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nieprawidlowe wyniki badan czynnos$ci watroby. Zwigszenie stezenia ALT do >3x ULN wystapito
u 0,7% (7/935) pacjentow przyjmujacych Vimpat i u 0% (0/356) pacjentéw przyjmujacych placebo.

Wielonarzadowe reakcje nadwrazliwosci

Zgtaszano wielonarzadowe reakcje nadwrazliwosci u pacjentdw leczonych niektorymi lekami
przeciwpadaczkowymi. Niniejsze reakcje roéznia si¢ w zakresie objawow, jednak zazwyczaj wystepuja
goraczka oraz wysypka i moga by¢ zwiazane z udziatem r6éznych uktadéw narzadowych. Mozliwe
przypadki zwiazane z lakozamidem byty rzadko zglaszane. W przypadku podejrzenia
wielonarzadowej reakcji nadwrazliwo$ci nalezy przerwaé leczenie lakozamidem.

4.9 Przedawkowanie
Doswiadczenie kliniczne dotyczace przedawkowania lakozamidu u ludzi jest ograniczone.

Objawy

Objawy kliniczne (zawroty gtowy pochodzenia osrodkowego i nudnosci) wystepujace po podaniu
dawki 1200 mg/dobe dotyczyty glownie osrodkowego uktadu nerwowego i przewodu pokarmowego, i
ustepowaty po dostosowaniu dawki.

w trakcie programu badawczego najwigksza dawka zgtoszona jako przedawkowanie lakozamidu
wynosita 12 g i zostata zastosowana jednoczesnie z toksycznymi dawkami innych lekow
przeciwpadaczkowych. Pacjent byl poczatkowo w stanie $piaczki, ale w petni powrdcit do zdrowia
bez trwatych nastgpstw klinicznych.

Postepowanie
Nie istnieje swoiste antidotum w razie przedawkowania lakozamidu. Leczenie przedawkowania

lakozamidu powinno obejmowac ogodlne srodki podtrzymujace i w razie koniecznosci hemodialize
(patrz punkt 5.2).

5. WEASCIWOSCI FARMAKOLOGICZNE
5.1 Wiasciwosci farmakodynamiczne

Grupa farmakoterapeutyczna: inne leki przeciwpadaczkowe, kod ATC: NO3AX18
Substancja czynna, lakozamid (R-2-acetamido-N-benzyl-3-metoksypropionamid) nalezy do
aminokwasow funkcjonalizowanych.

Mechanizm dzialania

Doktadny mechanizm, dziatania przeciwpadaczkowego lakozamidu, nie zostat w pelni poznany.
Badania elektrofizjologiczne in vitro wykazaly, ze lakozamid wybidrczo nasila powolna inaktywacje
napigciowo-zaleznych kanatow sodowych, co prowadzi do stabilizacji nadmiernie pobudliwych
neuronalnych bton komérkowych.

Dzialania farmakodynamiczne

Lakozamid wykazuje dziatanie przeciwdrgawkowe w wielu zwierzecych modelach napadow
czesciowych i pierwotnie uogolnionych oraz opdznionego rozwoju procesu kindlingu.

W eksperymentach nieklinicznych lakozamid w potaczeniu z lewetyracetamem, karbamazepina,
fenytoina, walproinianem sodu, lamotrygina, topiramatem czy gabapentyna wykazywat
synergistyczne lub addytywne dziatanie przeciwdrgawkowe.

Skutecznos¢ kliniczna i bezpieczenstwo stosowania

Skutecznos¢ dziatania produktu Vimpat w leczeniu uzupetniajacym w zalecanych dawkach

(200 mg/dobg, 400 mg/dobeg) wykazano w 3 wieloosrodkowych, randomizowanych, kontrolowanych
placebo badaniach klinicznych trwajacych 12 tygodni. Vimpat 600 mg/dobe okazal si¢ rowniez
skuteczny w kontrolowanych badaniach w leczeniu uzupetniajacym, jednak skutecznosé¢ byta podobna
do obserwowanej po dawce 400 mg/dobe, a pacjenci gorzej tolerowali dawke 600 mg/dobg z powodu
dziatan niepozadanych dotyczacych OUN i przewodu pokarmowego. Dlatego nie zaleca sig
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stosowania dawki 600 mg/dob¢. Maksymalna zalecana dawka jest 400 mg/dobe. Wymienione badania
z udziatem 1308 pacjentow, u ktorych napady czeSciowe wystgpowaty $rednio od 23 lat, miaty na celu
celu oceng skutecznosci i bezpieczenstwa lakozamidu podawanego jednoczesnie z 1-3 lekami
przeciwpadaczkowymi u pacjentéw z niekontrolowanymi napadami padaczkowymi czesciowymi i
cze$ciowymi wtornie uogolnionymi. Ogolny odsetek pacjentéw z 50% zmniejszeniem czgstosci
napadow wynosit odpowiednio 23%, 34% i 40 % dla placebo, lakozamidu 200 mg/dobg i lakozamidu
400 mg/dobe.

Brak wystarczajacych danych dotyczacych przerwania leczenia stosowanymi jednoczesnie produktami
przeciwpadaczkowymi i stosowania lakozamidu w monoterapii.

5.2 Wiasciwosci farmakokinetyczne

Wchtanianie

W przypadku podania dozylnego C,,.«x jest osiagane pod koniec infuzji. St¢zenie w osoczu zwigksza
si¢ proporcjonalnie do dawki po podaniu doustnym (100-800 mg) i po podaniu dozylnym (50-

300 mg).

Dystrybucja
Objetosé dystrybucji wynosi w przyblizeniu 0,6 1/kg. Lakozamid wiaze si¢ z biatkami osocza w
stopniu mniejszym niz 15%.

Metabolizm

95% podanej dawki wydalane jest z moczem w formie niezmienionej oraz jako metabolity.
Metabolizm lakozamidu nie zostat w pelni scharakteryzowany.

Glownymi zwiazkami wydalanymi z moczem jest niezmieniony lakozamid (okoto 40% dawki) oraz
jego metabolit O-desmetylowy (mniej niz 30% dawki).

Frakcja polarna, bgdaca prawdopodobnie pochodnymi seryny, stanowita okoto 20% zwiazkoéw w
moczu, jednak byla wykrywana jedynie w nieznacznych ilosciach (0-2%) w osoczu niektorych
pacjentow. Niewielkie ilo$ci innych metabolitow byly rowniez wykrywane w moczu (0,5-2%).

Dane z badan in vitro wskazuja, ze enzymy CYP2C9, CYP2C19 i CYP3A4 moga katalizowac
powstawanie metabolitu O-desmetylowego, ale w badaniach in vivo nie potwierdzono, ktdry izoenzym
ma dominujacy udziat.

Nie obserwowano istotnych klinicznie réznic w ekspozycji na lakozamid po poréwnaniu jego
farmakokinetyki u 0séb intensywnie metabolizujacych (z aktywnym enzymem CYP2C19) oraz stabo
metabolizujacych (z nieaktywnym enzymem CYP2C19). Ponadto, badanie interakcji z omeprazolem
(inhibitorem CYP 2C19) nie wykazato istotnych klinicznie zmian st¢zenia lakozamidu w osoczu, co
wskazuje, ze znaczenie tego szlaku metabolicznego jest niewielkieStezenie metabolitu O-
desmetylowego lakozamidu w osoczu, stanowi w przyblizeniu 15% stezenia lakozamidu w osoczu.
Ten gtoéwny metabolit nie ma znanego dziatania farmakologicznego.

Eliminacja

Lakozamid jest wydalany z krazenia ogolnego przede wszystkim droga nerkowa oraz
biotransformacji. Po doustnym i dozylnym podaniu znakowanego radioizotopem lakozamidu wykryto
okoto 95% radioaktywno$ci w moczu oraz ponizej 0,5% w kale. Okres pottrwania w fazie eliminacji
niezmienionego leku wynosi w przyblizeniu 13 godzin. Farmakokinetyka jest proporcjonalna do
dawki i niezmienna w czasie z mala zmiennos$cia migdzy- i wewnatrzosobnicza. Przy dawkowaniu
dwa razy na dobeg stan stacjonarny w osoczu jest uzyskiwany po 3 dniach. Stgzenie w osoczu wzrasta,
przy wspotczynniku kumulacji wynosi okoto 2.

Farmakokinetyka w specjalnych grupach pacjentéw

Pte¢
Badania kliniczne wskazuja, ze pte¢ nie wywiera istotnego klinicznie wptywu na stgzenie lakozamidu
W 0s0CZU.

74



Zaburzenia czynnosci nerek

Warto$¢ AUC dla lakozamidu zwigkszata si¢ o okoto 30% u pacjentéw z tagodnymi i umiarkowanymi
zaburzeniami czynnos$ci nerek oraz o 60% u pacjentow z cigzkimi zaburzeniami czynnosci nerek i
schylkowa niewydolnoscia nerek, ktorzy wymagali hemodializy, w porownaniu do zdrowych
ochotnikdéw. Warto$¢ C.x nie ulegata zmianie.

Lakozamid jest skutecznie usuwany z osocza przy zastosowaniu hemodializy. Po 4-godzinne;j
hemodializie warto$¢ AUC lakozamidu zmniejsza si¢ o okoto 50%. Z tego wzglgdu zaleca sig podanie
dodatkowej dawki leku po hemodializie (patrz punkt 4.2). U pacjentéw z umiarkowanymi lub
cigzkimi zaburzeniami nerek kilkakrotnie wzrastata ekspozycja na metabolit O-desmetylowy. U
pacjentow ze schytkowa niewydolnoscia nerek, ktoérzy nie byli poddawani hemodializom, poziom tego
metabolitu byl podwyzszony i stale wzrastal w 24-godzinnym okresie pobierania probek. Nie
wiadomo, czy wigksza ekspozycja na metabolit u pacjentow ze schytkowa niewydolnoscia nerek moze
przyczyniac si¢ do wystapienia zdarzen niepozadanych, jednak nie wykryto jego aktywnosci
farmakologicznej tego metabolitu.

Zaburzenia czynnosci watroby

U pacjentéw z umiarkowanymi zaburzeniami czynnosci watroby (klasa B wg Child-Pugh)
obserwowano wigksze stezenia lakozamidu w osoczu (wzrost AUC o okoto 50% powyzej normy).
Wicgksza ekspozycja po czesci wynikala z zaburzen czynnosci nerek u tych pacjentéw. Oceniono, ze
spadek klirensu pozanerkowego u pacjentow w tym badaniu odpowiadat za okoto 20% wzrostu
wartosci AUC lakozamidu. Nie oceniano farmakokinetyki lakozamidu u pacjentéw z cigzkimi
zaburzeniami czynnos$ci watroby (patrz punkt 4.2).

Osoby w podesztym wieku (powyzej 65 lat)

W badaniu z udziatem me¢zczyzn i kobiet w podeszlym wieku, w tym 4 pacjentéw w wieku >75 lat,
wartosci AUC byly wyzsze niz u mtodych mezczyzn o odpowiednio okoto 30 i 50%. Jest to
czgsciowo zwigzane z mniejsza masg ciata. Pordwnanie tych warto$ci po znormalizowaniu masy ciata
wykazato réznice odpowiednio o 26 1 23%. Zaobserwowano takze wigksza zmiennos$¢ ekspozycji. U
pacjentow w podesztym wieku, bioracych udziat w tym badaniu, klirens nerkowy lakozamidu byt
tylko nieznacznie zmniejszony.

Ogolnie rzecz biorac, uwaza si¢, ze nie trzeba zmniejsza¢ dawki, chyba ze jest to wskazane z powodu
pogorszenia czynno$ci nerek (patrz punkt 4.2).

53 Przedkliniczne dane o bezpieczenstwie

Stezenia lakozamidu w osoczu uzyskane w badaniach toksycznosci byty podobne lub jedynie
nieznacznie wyzsze od stgzen obserwowanych u pacjentdw, co oznacza, ze margines ekspozycji u
ludzi jest niewielki lub nie istnieje.

Badanie farmakologiczne bezpieczenstwa stosowania lakozamidu podawanego dozylnie
znieczulonym psom wykazalo przejsciowe wydhuzenie odstepu PR i czasu trwania zespotu QRS, a
takze spadek ci$nienia tetniczego krwi, najprawdopodobniej na skutek hamowania czynnosci serca. Te
przej$ciowe zmiany rozpoczely sig, gdy zastosowano stezenia odpowiadajace maksymalnej zalecanej
dawce w warunkach klinicznych. Po podaniu dawek 15-60 mg/kg mc. znieczulonym psom i matpom
Cynomolgus obserwowano zmniejszenie przewodzenia przedsionkowego i komorowego, blok i
rozkojarzenie przedsionkowo-komorowe.

W badaniach toksycznosci dawek wielokrotnych zaobserwowano niewielkie, odwracalne zmiany w
watrobie u szczurdow, co wystapilo po zastosowaniu dawek okoto 3 razy wigkszych niz ekspozycja
kliniczna. Zmiany te obejmowaly zwigkszenie masy narzadu, przerost hepatocytéw, zwigkszenie
stezen enzymow watrobowych w surowicy oraz podwyzszenie poziomu cholesterolu catkowitego 1
trojglicerydow. Poza przerostem hepatocytow nie zaobserwowano innych zmian histopatologicznych.
W badaniach oceniajacych toksyczny wplyw na rozrdd i rozwoj osobniczy u gryzoni i krolikow nie
obserwowano dziatania teratogennego, u szczuréw natomiast odnotowano wzrost liczby martwych
urodzen i zgonoéw potomstwa w okresie okotoporodowym oraz nieznaczny spadek liczebnosci zywego
miotu i masy ciala potomstwa przy dawkach toksycznych dla samicy, odpowiadajacych systemowym
poziomom ekspozycji, ktére byty podobne do spodziewanej ekspozycji klinicznej. Poniewaz nie
mozna bylo zbada¢ wyzszej ekspozycji u zwierzat, w zwiazku z toksycznoscia dla samic, dane sa
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niewystarczajace, aby w petni scharakteryzowaé potencjalng toksycznos¢ dla zarodka i ptodu oraz
dziatanie teratogenne lakozamidu.

Badania u szczuré6w wykazaty, ze lakozamid i (lub) jego metabolity z tatwo$cia przenikaty bariere
lozyskowa.

Ocena ryzyka dla srodowiska
Jest mato prawdopodobne, aby stosowanie produktu Vimpat zgodnie z informacja o produkcie mogto
powodowac niepozadany wptyw na srodowisko.

6. DANE FARMACEUTYCZNE
6.1 Wykaz substancji pomocniczych

woda do wstrzykiwan
sodu chlorek
kwas solny (do uzyskania wtasciwego pH)

6.2 Niezgodnos$ci farmaceutyczne

Produkt leczniczy nie moze by¢ mieszany z innymi produktami leczniczymi, oprécz wymienionych w
punkcie 6.6.

6.3 OKkres waznos$ci
3 lata

Wykazano chemiczng i fizyczna stabilno$¢ produktu rozcienczonego rozpuszczalnikami
wymienionymi w punkcie 6.6 przez 24 godziny w temperaturze ponizej 25°C.

Z mikrobiologicznego punktu widzenia produkt musi by¢ zuzyty natychmiast. Jezeli nie zuzyto
roztworu natychmiast, odpowiedzialnos$¢ za czas i warunki przechowywania roztworu spoczywaja na
uzytkowniku i czas przechowywania nie powinien przekracza¢ 24 godzin, w temperaturze od 2°C do
8°C, chyba ze roztwor przygotowywano w kontrolowanych i walidowanych warunkach aseptycznych.

6.4 Specjalne Srodki ostroznos$ci podczas przechowywania
Nie przechowywac¢ w temperaturze powyzej 25°C.
6.5 Rodzaj i zawarto$¢ opakowania

Fiolki ze szkta bezbarwnego typu I z chlorobutylowa zatyczka pokryta fluoropolimerem.
Opakowania po 1x20 ml i po 5x20 ml.

Nie wszystkie rodzaje opakowan muszg znajdowac si¢ w obrocie.
6.6 Szczegolne Srodki ostroznosci dotyczace usuwania

Niniejszy produkt leczniczy jest przeznaczony do jednorazowego podania, nalezy pozby¢ si¢
pozostatosci niezuzytego roztworu.

Produkt zawierajacy widoczne zmgtnienia lub o zmienionej barwie nie powinien by¢ stosowany.
Vimpat roztwor do infuzji jest fizycznie zgodny i stabilny chemicznie w przypadku zmieszania z
rozcienczalnikami wymienionymi ponizej, przez co najmniej 24 godziny, przy przechowywaniu w
szkle lub torebkach PCV w temperaturze ponizej 25°C.

Rozcienczalniki:

sodu chlorek 9 mg/ml (0,9%) roztwor do wstrzykiwan,

glukoza 50 mg/ml (5%) roztwér do wstrzykiwan,

ptyn Ringera z mleczanami do wstrzykiwan.
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Wszelkie niewykorzystane resztki produktu leczniczego lub jego odpady nalezy usuwac zgodnie z
lokalnymi przepisami.

7. PODMIOT ODPOWIEDZIALNY POSIADAJACY POZWOLENIE NA
DOPUSZCZENIE DO OBROTU

UCB Pharma SA

Allée de la Recherche 60

B-1070 Bruksela

Belgia

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

EU/1/08/470/016-017

9. DATA WYDANIA PIERWSZEGO POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO
OBROTU / DATA PRZEDLUZENIA POZWOLENIA

Data wydania pierwszego pozwolenia: 29 Sierpien 2008

10. DATA ZATWIERDZENIA LUB CZESCIOWEJ ZMIANY TEKSTU
CHARAKTERYSTYKI PRODUKTU LECZNICZEGO

{MM/RRRR}

Szczegdlowe informacje o tym produkcie leczniczym sa dostepne na stronie Europejskiej Agencji
Lekoéwhttp://www.ema.europa.eu.
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ANEKS IT

WYTWORCA ODPOWIEDZIALNY ZA ZWOLNIENIE
SERII

WARUNKI LUB OGRANICZENIA DOTYCZACE
ZAOPATRZENIA I STOSOWANIA

INNE WARUNKI I WYMAGANIA DOTYCZACE
DOPUSZCZENIA DO OBROTU
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A.  WYTWORCA ODPOWIEDZIALNY ZA ZWOLNIENIE SERII

Nazwa i adres wytworcy odpowiedzialnego za zwolnienie serii

Aesica Pharmaceuticals GmbH
Alfred-Nobel Strasse 10
D-40789 Monheim am Rhein
Niemcy

B. WARUNKI LUB OGRANICZENIA DOTYCZACE ZAOPATRZENIA 1
STOSOWANIA

Produkt leczniczy wydawany z przepisu lekarza.

C. INNE WARUNKI I WYMAGANIA DOTYCZACE DOPUSZCZENIA DO
OBROTU

System nadzoru nad bezpieczenstwem stosowania produktéw leczniczych

Podmiot odpowiedzialny musi zapewnic, by system nadzoru nad bezpieczenstwem stosowania
produktéw 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.

Plan Zarzadzania Ryzykiem (RMP)

Podmiot odpowiedzialny podejmie dzialania wyszczegolnione w planie nadzoru nad bezpieczenstwem
stosowania produktow leczniczych zgodnie z wersja RMP (ang. Risk Management Plan)
przedstawiona w module 1.8.2 dokumentacji do pozwolenia na dopuszczenie do obrotu i wszelkimi
jego kolejnymi aktualizacjami uzgodnionymi z Komitetem ds. Produktow Leczniczych Stosowanych
u Ludzi (CHMP, ang. Committee for Medicinal Products for Human Use).

Zgodne z wytycznymi CHMP, dotyczacymi Systemoéw Zarzadzania Ryzykiem dla produktow
leczniczych stosowanych u ludzi, uaktualniony RMP nalezy zlozy¢ jednoczesnie z kolejnym
okresowym raportem o bezpieczenstwie (PSUR, ang. Periodic Safety Update Report).

Ponadto uaktualniony RMP nalezy przedstawié:
° jesli uzyskano nowe informacje, ktore istotnie wptywaja na aktualna specyfikacje
dotyczaca bezpieczenstwa, plan monitorowania bezpieczenstwa lub dziatania stuzace
ograniczeniu ryzyka

° w ciagu 60 dni od uzyskania istotnych informacji dotyczacych bezpieczenstwa
stosowania produktu leczniczego lub odnoszacych si¢ do minimalizacji ryzyka;
° na zadanie Europejskiej Agencji Lekow.
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ANEKS III

OZNAKOWANIE OPAKOWAN I ULOTKA DLA PACJENTA
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A. OZNAKOWANIE OPAKOWAN
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INFORMACJE ZAMIESZCZANE NA OPAKOWANIACH ZEWNETRZNYCH

Pudelko tekturowe

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Vimpat 50 mg tabletki powlekane
Lakozamid

2. ZAWARTOSC SUBSTANCJI CZYNNEJ(YCH)

1 tabletka powlekana zawiera 50 mg lakozamidu.

‘ 3. WYKAZ SUBSTANCJI POMOCNICZYCH

| 4. POSTAC FARMACEUTYCZNA I ZAWARTOSC OPAKOWANIA

14 tabletek powlekanych
56 tabletek powlekanych
168 tabletek powlekanych

5. SPOSOB I DROGA(I) PODANIA

Podanie doustne.
Nalezy zapoznac si¢ z tre$cig ulotki przed zastosowaniem leku.

W MIEJSCU NIEWIDOCZNYM I NIEDOSTEPNYM DLA DZIECI

6. OSTRZEZENIE DOTYCZACE PRZECHOWYWANIA PRODUKTU LECZNICZEGO

Lek przechowywaé w miejscu niewidocznym i niedost¢pnym dla dzieci.

| 7. INNE OSTRZEZENIA SPECJALNE, JESLI KONIECZNE

8. TERMIN WAZNOSCI

Termin waznosci (EXP):

| 9. WARUNKI PRZECHOWYWANIA
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10.  SPECJALNE SRODKI OSTROZNOSCI DOTYCZACE USUWANIA NIEZUZYTEGO
PRODUKTU LECZNICZEGO LUB POCHODZACYCH Z NIEGO ODPADOW, JESLI
WLASCIWE

| 11. NAZWA I ADRES PODMIOTU ODPOWIEDZIALNEGO

UCB Pharma SA

Allée de la Recherche 60
B-1070 Bruksela

Belgia

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

EU/1/08/470/001 14 tabletek powlekanych
EU/1/08/470/002 56 tabletek powlekanych
EU/1/08/470/003 168 tabletek powlekanych

[13.  NUMER SERII

Nr Serii (Lot):

[14.  KATEGORIA DOSTEPNOSCI

Produkt leczniczy wydawany z przepisu lekarza.

[15. INSTRUKCJA UZYCIA

‘ 16. INFORMACJA PODANA SYSTEMEM BRAILLE’A

Vimpat 50 mg

83



MINIMUM INFORMACJI ZAMIESZCZANYCH NA BLISTRACH LUB OPAKOWANIACH
FOLIOWYCH

Etykieta na blistrze

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO
Vimpat 50 mg tabletki powlekane
Lakozamid
| 2. NAZWA PODMIOTU ODPOWIEDZIALNEGO
UCB Pharma SA
3. TERMIN WAZNOSCI
EXP

4. NUMER SERII

Lot

5. INNE
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INFORMACJE ZAMIESZCZANE NA OPAKOWANIACH ZEWNETRZNYCH

Pudelko tekturowe

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Vimpat 100 mg tabletki powlekane
Lakozamid

2. ZAWARTOSC SUBSTANCJI CZYNNEJ(YCH)

1 tabletka powlekana zawiera 100 mg lakozamidu.

‘ 3. WYKAZ SUBSTANCJI POMOCNICZYCH

| 4. POSTAC FARMACEUTYCZNA I ZAWARTOSC OPAKOWANIA

14 tabletek powlekanych
56 tabletek powlekanych
168 tabletek powlekanych

5. SPOSOB I DROGA(I) PODANIA

Podanie doustne.
Nalezy zapoznac si¢ z tre$cig ulotki przed zastosowaniem leku.

W MIEJSCU NIEWIDOCZNYM I NIEDOSTEPNYM DLA DZIECI

6. OSTRZEZENIE DOTYCZACE PRZECHOWYWANIA PRODUKTU LECZNICZEGO

Lek przechowywaé w miejscu niewidocznym i niedost¢pnym dla dzieci.

| 7. INNE OSTRZEZENIA SPECJALNE, JESLI KONIECZNE

8. TERMIN WAZNOSCI

Termin waznosci (EXP):

| 9. WARUNKI PRZECHOWYWANIA
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10.  SPECJALNE SRODKI OSTROZNOSCI DOTYCZACE USUWANIA NIEZUZYTEGO
PRODUKTU LECZNICZEGO LUB POCHODZACYCH Z NIEGO ODPADOW, JESLI
WLASCIWE

| 11. NAZWA I ADRES PODMIOTU ODPOWIEDZIALNEGO

UCB Pharma SA

Allée de la Recherche 60
B-1070 Bruksela

Belgia

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

EU/1/08/470/004 14 tabletek powlekanych
EU/1/08/470/005 56 tabletek powlekanych
EU/1/08/470/006 168 tabletek powlekanych

[13.  NUMER SERII

Nr Serii (Lot):

[14.  KATEGORIA DOSTEPNOSCI

Produkt leczniczy wydawany z przepisu lekarza.

[15. INSTRUKCJA UZYCIA

‘ 16. INFORMACJA PODANA SYSTEMEM BRAILLE’A

Vimpat 100 mg
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MINIMUM INFORMACJI ZAMIESZCZANYCH NA BLISTRACH LUB OPAKOWANIACH
FOLIOWYCH

Etykieta na blistrze

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO
Vimpat 100 mg tabletki powlekane
Lakozamid
| 2. NAZWA PODMIOTU ODPOWIEDZIALNEGO
UCB Pharma SA
3. TERMIN WAZNOSCI
EXP

4. NUMER SERII

Lot

5. INNE
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INFORMACJE ZAMIESZCZANE NA OPAKOWANIACH ZEWNETRZNYCH

Pudelko tekturowe

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Vimpat 150 mg tabletki powlekane
Lakozamid

2. ZAWARTOSC SUBSTANCJI CZYNNEJ(YCH)

1 tabletka powlekana zawiera 150 mg lakozamidu.

‘ 3. WYKAZ SUBSTANCJI POMOCNICZYCH

| 4. POSTAC FARMACEUTYCZNA I ZAWARTOSC OPAKOWANIA

14 tabletek powlekanych
56 tabletek powlekanych

5. SPOSOB I DROGA(I) PODANIA

Podanie doustne.
Nalezy zapozna¢ sig z trescia ulotki przed zastosowaniem leku.

6. OSTRZEZENIE DOTYCZACE PRZECHOWYWANIA PRODUKTU LECZNICZEGO
W MIEJSCU NIEWIDOCZNYM I NIEDOSTEPNYM DLA DZIECI

Lek przechowywa¢ w miejscu niewidocznym i niedostepnym dla dzieci.

| 7. INNE OSTRZEZENIA SPECJALNE, JESLI KONIECZNE

8. TERMIN WAZNOSCI

Termin waznos$ci (EXP):

| 9. WARUNKI PRZECHOWYWANIA
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10.  SPECJALNE SRODKI OSTROZNOSCI DOTYCZACE USUWANIA NIEZUZYTEGO
PRODUKTU LECZNICZEGO LUB POCHODZACYCH Z NIEGO ODPADOW, JESLI
WLASCIWE

| 11. NAZWA I ADRES PODMIOTU ODPOWIEDZIALNEGO

UCB Pharma SA

Allée de la Recherche 60
B-1070 Bruksela

Belgia

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

EU/1/08/470/007 14 tabletek powlekanych
EU/1/08/470/008 56 tabletek powlekanych

[13.  NUMER SERII

Nr Serii (Lot):

|14. KATEGORIA DOSTEPNOSCI

Produkt leczniczy wydawany z przepisu lekarza.

[15. INSTRUKCJA UZYCIA

‘ 16. INFORMACJA PODANA SYSTEMEM BRAILLE’A

Vimpat 150 mg
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INFORMACJE ZAMIESZCZANE NA OPAKOWANIACH ZEWNETRZNYCH

TYLKO OPAKOWANIA ZBIORCZE

Pudelko z 168 tabletkami powlekanymi zawierajace 3 pudelka z 56 tabletkami powlekanymi (z
Blue box)

| 1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Vimpat 150 mg tabletki powlekane
Lakozamid

2.  ZAWARTOSC SUBSTANCJI CZYNNEJ (YCH)

1 tabletka powlekana zawiera 150 mg lakozamidu.

| 3. WYKAZ SUBSTANCJI POMOCNICZYCH

| 4.  POSTAC FARMACEUTYCZNA I ZAWARTOSC OPAKOWANIA

168 tabletek powlekanych

[5. SPOSOB I DROGA (I) PODANIA

Podanie doustne.
Nalezy zapoznac si¢ z tre$cig ulotki przed zastosowaniem leku.

6. OSTRZEZENIE DOTYCZACE PRZECHOWYWANIA PRODUKTU LECZNICZEGO
W MIEJSCU NIEWIDOCZNYM I NIEDOSTEPNYM DLA DZIECI

Lek przechowywaé w miejscu niewidocznym i niedost¢gpnym dla dzieci.

| 7. INNE OSTRZEZENIA SPECJALNE, JESLI KONIECZNE

. TERMIN WAZNOSCI

Termin waznosci (EXP):

| 9. WARUNKI PRZECHOWYWANIA
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10.

SPECJALNE SRODKI OSTROZNOSCI DOTYCZACE USUWANIA NIEZUZYTEGO
PRODUKTU LECZNICZEGO LUB POCHODZACYCH Z NIEGO ODPADOW, JESLI
WLASCIWE

| 11.

NAZWA I ADRES PODMIOTU ODPOWIEDZIALNEGO

UCB Pharma SA

Allée de la Recherche 60
B-1070 Bruksela

Belgia

| 12.

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

EU/1/08/470/009

| 13.

NUMER SERII

Nr serii (Lot):

| 14.

KATEGORIA DOSTEPNOSCI

Produkt leczniczy wydawany z przepisu lekarza.

| 15.

INSTRUKCJA UZYCIA

| 16.

INFORMACJA PODANA SYSTEMEM BRAILLE’A

Vimpat 150 mg
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INFORMACJE ZAMIESZCZANE NA OPAKOWANIACH ZEWNETRZNYCH
TYLKO OPAKOWANIA ZBIORCZE

Pudelko posrednie

Pudelko z 56 tabletkami powlekanymi 150 mg (bez Blue box)

| 1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Vimpat 150 mg tabletki powlekane
Lakozamid

2.  ZAWARTOSC SUBSTANCJI CZYNNEJ (YCH)

1 tabletka powlekana zawiera 150 mg lakozamidu.

| 3. WYKAZ SUBSTANCJI POMOCNICZYCH

| 4.  POSTAC FARMACEUTYCZNA I ZAWARTOSC OPAKOWANIA

56 tabletek powlekanych

[5. SPOSOB I DROGA (I) PODANIA

Podanie doustne.
Nalezy zapoznac si¢ z tre$cig ulotki przed zastosowaniem leku.

6. OSTRZEZENIE DOTYCZACE PRZECHOWYWANIA PRODUKTU LECZNICZEGO
W MIEJSCU NIEWIDOCZNYM I NIEDOSTEPNYM DLA DZIECI

Lek przechowywaé w miejscu niewidocznym i niedost¢gpnym dla dzieci.

| 7. INNE OSTRZEZENIA SPECJALNE, JESLI KONIECZNE

(8. TERMIN WAZNOSCI

Termin waznosci (EXP):

| 9. WARUNKI PRZECHOWYWANIA
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10.

SPECJALNE SRODKI OSTROZNOSCI DOTYCZACE USUWANIA NIEZUZYTEGO
PRODUKTU LECZNICZEGO LUB POCHODZACYCH Z NIEGO ODPADOW, JESLI
WLASCIWE

| 11.

NAZWA I ADRES PODMIOTU ODPOWIEDZIALNEGO

UCB Pharma SA

Allée de la Recherche 60
B-1070 Bruksela

Belgia

| 12.

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

EU/1/08/470/009

| 13.

NUMER SERII

Nr serii (Lot):

| 14.

KATEGORIA DOSTEPNOSCI

Produkt leczniczy wydawany z przepisu lekarza.

| 15.

INSTRUKCJA UZYCIA

| 16.

INFORMACJA PODANA SYSTEMEM BRAILLE’A

Vimpat 150 mg
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MINIMUM INFORMACJI ZAMIESZCZANYCH NA BLISTRACH LUB OPAKOWANIACH
FOLIOWYCH

Etykieta na blistrze

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO
Vimpat 150 mg tabletki powlekane
Lakozamid
| 2. NAZWA PODMIOTU ODPOWIEDZIALNEGO
UCB Pharma SA
3. TERMIN WAZNOSCI
EXP

4. NUMER SERII

Lot

5. INNE

94



INFORMACJE ZAMIESZCZANE NA OPAKOWANIACH ZEWNETRZNYCH

Pudelko tekturowe

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Vimpat 200 mg tabletki powlekane
Lakozamid

2. ZAWARTOSC SUBSTANCJI CZYNNEJ(YCH)

1 tabletka powlekana zawiera 200 mg lakozamidu.

‘ 3. WYKAZ SUBSTANCJI POMOCNICZYCH

| 4. POSTAC FARMACEUTYCZNA I ZAWARTOSC OPAKOWANIA

14 tabletek powlekanych
56 tabletek powlekanych

5. SPOSOB I DROGA(I) PODANIA

Podanie doustne.
Nalezy zapozna¢ sig z trescia ulotki przed zastosowaniem leku.

6. OSTRZEZENIE DOTYCZACE PRZECHOWYWANIA PRODUKTU LECZNICZEGO
W MIEJSCU NIEWIDOCZNYM I NIEDOSTEPNYM DLA DZIECI

Lek przechowywa¢ w miejscu niewidocznym i niedostepnym dla dzieci.

| 7. INNE OSTRZEZENIA SPECJALNE, JESLI KONIECZNE

8. TERMIN WAZNOSCI

Termin waznos$ci (EXP):

| 9. WARUNKI PRZECHOWYWANIA
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10.  SPECJALNE SRODKI OSTROZNOSCI DOTYCZACE USUWANIA NIEZUZYTEGO
PRODUKTU LECZNICZEGO LUB POCHODZACYCH Z NIEGO ODPADOW, JESLI
WLASCIWE

| 11. NAZWA I ADRES PODMIOTU ODPOWIEDZIALNEGO

UCB Pharma SA

Allée de la Recherche 60
B-1070 Bruksela

Belgia

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

EU/1/08/470/010 14 tabletek powlekanych
EU/1/08/470/011 56 tabletek powlekanych

[13.  NUMER SERII

Nr Serii (Lot):

|14. KATEGORIA DOSTEPNOSCI

Produkt leczniczy wydawany z przepisu lekarza.

[15. INSTRUKCJA UZYCIA

‘ 16. INFORMACJA PODANA SYSTEMEM BRAILLE’A

Vimpat 200 mg
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INFORMACJE ZAMIESZCZANE NA OPAKOWANIACH ZEWNETRZNYCH

TYLKO OPAKOWANIA ZBIORCZE

Pudelko z 168 tabletkami powlekanymi zawierajace 3 pudelka z 56 tabletkami powlekanymi (z
Blue box)

| 1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Vimpat 200 mg tabletki powlekane
Lakozamid

2.  ZAWARTOSC SUBSTANCJI CZYNNEJ (YCH)

1 tabletka powlekana zawiera 200 mg lakozamidu.

| 3. WYKAZ SUBSTANCJI POMOCNICZYCH

| 4.  POSTAC FARMACEUTYCZNA I ZAWARTOSC OPAKOWANIA

168 tabletek powlekanych

[5. SPOSOB I DROGA (I) PODANIA

Podanie doustne.
Nalezy zapoznac si¢ z tre$cig ulotki przed zastosowaniem leku.

6. OSTRZEZENIE DOTYCZACE PRZECHOWYWANIA PRODUKTU LECZNICZEGO
W MIEJSCU NIEWIDOCZNYM I NIEDOSTEPNYM DLA DZIECI

Lek przechowywaé w miejscu niewidocznym i niedost¢gpnym dla dzieci.

| 7. INNE OSTRZEZENIA SPECJALNE, JESLI KONIECZNE

. TERMIN WAZNOSCI

Termin waznosci (EXP):

| 9. WARUNKI PRZECHOWYWANIA
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10.

SPECJALNE SRODKI OSTROZNOSCI DOTYCZACE USUWANIA NIEZUZYTEGO
PRODUKTU LECZNICZEGO LUB POCHODZACYCH Z NIEGO ODPADOW, JESLI
WLASCIWE

| 11.

NAZWA I ADRES PODMIOTU ODPOWIEDZIALNEGO

UCB Pharma SA

Allée de la Recherche 60
B-1070 Bruksela

Belgia

| 12.

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

EU/1/08/470/012

| 13.

NUMER SERII

Nr serii (Lot):

| 14.

KATEGORIA DOSTEPNOSCI

Produkt leczniczy wydawany z przepisu lekarza.

| 15.

INSTRUKCJA UZYCIA

| 16.

INFORMACJA PODANA SYSTEMEM BRAILLE’A

Vimpat 200 mg
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INFORMACJE ZAMIESZCZANE NA OPAKOWANIACH ZEWNETRZNYCH
TYLKO OPAKOWANIA ZBIORCZE

Pudelko posrednie

Pudelko z 56 tabletkami powlekanymi 200 mg (bez Blue box)

| 1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Vimpat 200 mg tabletki powlekane
Lakozamid

2.  ZAWARTOSC SUBSTANCJI CZYNNEJ (YCH)

1 tabletka powlekana zawiera 200 mg lakozamidu.

| 3. WYKAZ SUBSTANCJI POMOCNICZYCH

| 4.  POSTAC FARMACEUTYCZNA I ZAWARTOSC OPAKOWANIA

56 tabletek powlekanych

[5. SPOSOB I DROGA (I) PODANIA

Podanie doustne.
Nalezy zapoznac si¢ z tre$cig ulotki przed zastosowaniem leku.

6. OSTRZEZENIE DOTYCZACE PRZECHOWYWANIA PRODUKTU LECZNICZEGO
W MIEJSCU NIEWIDOCZNYM I NIEDOSTEPNYM DLA DZIECI

Lek przechowywaé w miejscu niewidocznym i niedost¢gpnym dla dzieci.

| 7. INNE OSTRZEZENIA SPECJALNE, JESLI KONIECZNE

(8. TERMIN WAZNOSCI

Termin waznosci (EXP):

| 9. WARUNKI PRZECHOWYWANIA
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10.

SPECJALNE SRODKI OSTROZNOSCI DOTYCZACE USUWANIA NIEZUZYTEGO
PRODUKTU LECZNICZEGO LUB POCHODZACYCH Z NIEGO ODPADOW, JESLI
WLASCIWE

| 11.

NAZWA I ADRES PODMIOTU ODPOWIEDZIALNEGO

UCB Pharma SA

Allée de la Recherche 60
B-1070 Bruksela

Belgia

| 12.

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

EU/1/08/470/012

| 13.

NUMER SERII

Nr serii (Lot):

| 14.

KATEGORIA DOSTEPNOSCI

Produkt leczniczy wydawany z przepisu lekarza.

| 15.

INSTRUKCJA UZYCIA

| 16.

INFORMACJA PODANA SYSTEMEM BRAILLE’A

Vimpat 200 mg
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MINIMUM INFORMACJI ZAMIESZCZANYCH NA BLISTRACH LUB OPAKOWANIACH
FOLIOWYCH

Etykieta na blistrze

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO
Vimpat 200 mg tabletki powlekane
Lakozamid
| 2. NAZWA PODMIOTU ODPOWIEDZIALNEGO
UCB Pharma SA
3. TERMIN WAZNOSCI
EXP

4. NUMER SERII

Lot

5. INNE
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INFORMACJE ZAMIESZCZANE NA OPAKOWANIACH ZEWNETRZNYCH

TYLKO OPAKOWANIA Z ZESTAWAMI DO ROZPOCZYNANIA LECZENIA

Pudelko zewngtrzne — zestaw do rozpoczynania leczenia zawierajacy 4 pudelka tekturowe po 14
tabletek powlekanych

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Vimpat 50 mg
Vimpat 100 mg
Vimpat 150 mg
Vimpat 200 mg
tabletki powlekane
Lakozamid

2.  ZAWARTOSC SUBSTANCJI CZYNNEJ (YCH)

Vimpat 50 mg

1 tabletka powlekana zawiera 50 mg lakozamidu.
Vimpat 100 mg

1 tabletka powlekana zawiera 100 mg lakozamidu.
Vimpat 150 mg

1 tabletka powlekana zawiera 150 mg lakozamidu.
Vimpat 200 mg

1 tabletka powlekana zawiera 200 mg lakozamidu.

| 3. WYKAZ SUBSTANCJI POMOCNICZYCH

| 4. POSTAC FARMACEUTYCZNA I ZAWARTOSC OPAKOWANIA

Zestaw do rozpoczynania leczenia z 56 tabletkami powlekanymi na 4 tygodnie leczenia zawiera:
14 tabletek powlekanych Vimpat 50 mg

14 tabletek powlekanych Vimpat 100 mg

14 tabletek powlekanych Vimpat 150 mg

14 tabletek powlekanych Vimpat 200 mg

| 5. SPOSOB I DROGA (I) PODANIA

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

6. OSTRZEZENIE DOTYCZACE PRZECHOWYWANIA PRODUKTU LECZNICZEGO
W MIEJSCU NIEWIDOCZNYM I NIEDOSTEPNYM DLA DZIECI

Lek przechowywa¢ w miejscu niewidocznym i niedostgpnym dla dzieci.
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| 7. INNE OSTRZEZENIA SPECJALNE, JESLI KONIECZNE

(8. TERMIN WAZNOSCI

Termin waznosci (EXP):

| 9. WARUNKI PRZECHOWYWANIA

10. SPECJALNE SRODKI OSTROZNOSCI DOTYCZACE USUWANIA NIEZUZYTEGO
PRODUKTU LECZNICZEGO LUB POCHODZACYCH Z NIEGO ODPADOW, JESLI
WLASCIWE

| 11. NAZWA 1 ADRES PODMIOTU ODPOWIEDZIALNEGO

UCB Pharma SA

Allée de la Recherche 60
B-1070 Bruksela

Belgia

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

EU/1/08/470/013

| 13. NUMER SERII

Nr serii (Lot):

[14. KATEGORIA DOSTEPNOSCI

Produkt leczniczy wydawany z przepisu lekarza.

| 15. INSTRUKCJA UZYCIA

| 16. INFORMACJA PODANA SYSTEMEM BRAILLE’A

Vimpat 50 mg

Vimpat 100 mg
Vimpat 150 mg
Vimpat 200 mg
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TYLKO OPAKOWANIA Z ZESTAWAMI DO ROZPOCZYNANIA LECZENIA
INFORMACJE ZAMIESZCZANE NA OPAKOWANIACH ZEWNETRZNYCH
Opakowanie posrednie

Pudelko tekturowe po 14 tabletek - tydzien 1

| 1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Vimpat 50 mg tabletki powlekane
Lakozamid

2.  ZAWARTOSC SUBSTANCJI CZYNNEJ (YCH)

1 tabletka powlekana zawiera 50 mg lakozamidu.

| 3. WYKAZ SUBSTANCJI POMOCNICZYCH

| 4.  POSTAC FARMACEUTYCZNA I ZAWARTOSC OPAKOWANIA

14 tabletek powlekanych.
Tydzien 1

5. SPOSOB 1 DROGA (I) PODANIA

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

6. OSTRZEZENIE DOTYCZACE PRZECHOWYWANIA PRODUKTU LECZNICZEGO
W MIEJSCU NIEWIDOCZNYM I NIEDOSTEPNYM DLA DZIECI

Lek przechowywa¢ w miejscu niewidocznym i niedostgpnym dla dzieci.

| 7. INNE OSTRZEZENIA SPECJALNE, JESLI KONIECZNE

| 8.  TERMIN WAZNOSCI

Termin waznosci (EXP):

| 9. WARUNKI PRZECHOWYWANIA
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10.

SPECJALNE SRODKI OSTROZNOSCI DOTYCZACE USUWANIA NIEZUZYTEGO
PRODUKTU LECZNICZEGO LUB POCHODZACYCH Z NIEGO ODPADOW, JESLI
WLASCIWE

| 11.

NAZWA I ADRES PODMIOTU ODPOWIEDZIALNEGO

UCB Pharma SA

Allée de la Recherche 60
B-1070 Bruksela

Belgia

| 12.

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

EU/1/08/470/013

| 13.

NUMER SERII

Nr serii (Lot):

| 14.

KATEGORIA DOSTEPNOSCI

Produkt leczniczy wydawany z przepisu lekarza.

| 15.

INSTRUKCJA UZYCIA

| 16.

INFORMACJA PODANA SYSTEMEM BRAILLE’A

Vimpat 50 mg

105




TYLKO OPAKOWANIA Z ZESTAWAMI DO ROZPOCZYNANIA LECZENIA

MINIMUM INFORMACJI ZAMIESZCZANYCH NA BLISTRACH LUB OPAKOWANIACH
FOLIOWYCH

Etykieta na blistrze — tydzien 1

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO
Vimpat 50 mg tabletki powlekane
Lakozamid
| 2. NAZWA PODMIOTU ODPOWIEDZIALNEGO
UCB Pharma SA
3. TERMIN WAZNOSCI
EXP

4. NUMER SERII

Lot

5. INNE

Tydzien 1
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TYLKO OPAKOWANIA Z ZESTAWAMI DO ROZPOCZYNANIA LECZENIA
INFORMACJE ZAMIESZCZANE NA OPAKOWANIACH ZEWNETRZNYCH
Opakowanie posrednie

Pudelko tekturowe po 14 tabletek - tydzien 2

| 1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Vimpat 100 mg tabletki powlekane
Lakozamid

2.  ZAWARTOSC SUBSTANCJI CZYNNEJ (YCH)

1 tabletka powlekana zawiera 100 mg lakozamidu.

| 3. WYKAZ SUBSTANCJI POMOCNICZYCH

| 4.  POSTAC FARMACEUTYCZNA I ZAWARTOSC OPAKOWANIA

14 tabletek powlekanych.
Tydzien 2

5. SPOSOB 1 DROGA (I) PODANIA

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

6. OSTRZEZENIE DOTYCZACE PRZECHOWYWANIA PRODUKTU LECZNICZEGO
W MIEJSCU NIEWIDOCZNYM I NIEDOSTEPNYM DLA DZIECI

Lek przechowywa¢ w miejscu niewidocznym i niedostgpnym dla dzieci.

| 7. INNE OSTRZEZENIA SPECJALNE, JESLI KONIECZNE

| 8.  TERMIN WAZNOSCI

Termin waznosci (EXP):

| 9. WARUNKI PRZECHOWYWANIA
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10.

SPECJALNE SRODKI OSTROZNOSCI DOTYCZACE USUWANIA NIEZUZYTEGO
PRODUKTU LECZNICZEGO LUB POCHODZACYCH Z NIEGO ODPADOW, JESLI
WLASCIWE

| 11.

NAZWA I ADRES PODMIOTU ODPOWIEDZIALNEGO

UCB Pharma SA

Allée de la Recherche 60
B-1070 Bruksela

Belgia

| 12.

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

EU/1/08/470/0013

| 13.

NUMER SERII

Nr serii (Lot):

| 14.

KATEGORIA DOSTEPNOSCI

Produkt leczniczy wydawany z przepisu lekarza.

| 15.

INSTRUKCJA UZYCIA

| 16.

INFORMACJA PODANA SYSTEMEM BRAILLE’A

Vimpat 100 mg
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TYLKO OPAKOWANIA Z ZESTAWAMI DO ROZPOCZYNANIA LECZENIA

MINIMUM INFORMACJI ZAMIESZCZANYCH NA BLISTRACH LUB OPAKOWANIACH
FOLIOWYCH

Etykieta na blistrze — tydzien 2

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO
Vimpat 100 mg tabletki powlekane
Lakozamid
| 2. NAZWA PODMIOTU ODPOWIEDZIALNEGO
UCB Pharma SA
3. TERMIN WAZNOSCI
EXP

4. NUMER SERII

Lot

5. INNE

Tydzien 2
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TYLKO OPAKOWANIA Z ZESTAWAMI DO ROZPOCZYNANIA LECZENIA
INFORMACJE ZAMIESZCZANE NA OPAKOWANIACH ZEWNETRZNYCH
Opakowanie posrednie

Pudelko tekturowe po 14 tabletek - tydzien 3

| 1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Vimpat 150 mg tabletki powlekane
Lakozamid

2.  ZAWARTOSC SUBSTANCJI CZYNNEJ (YCH)

1 tabletka powlekana zawiera 150 mg lakozamidu.

| 3. WYKAZ SUBSTANCJI POMOCNICZYCH

| 4.  POSTAC FARMACEUTYCZNA I ZAWARTOSC OPAKOWANIA

14 tabletek powlekanych.
Tydzien 3

5. SPOSOB 1 DROGA (I) PODANIA

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

6. OSTRZEZENIE DOTYCZACE PRZECHOWYWANIA PRODUKTU LECZNICZEGO
W MIEJSCU NIEWIDOCZNYM I NIEDOSTEPNYM DLA DZIECI

Lek przechowywa¢ w miejscu niewidocznym i niedostgpnym dla dzieci.

| 7. INNE OSTRZEZENIA SPECJALNE, JESLI KONIECZNE

| 8.  TERMIN WAZNOSCI

Termin waznosci (EXP):

| 9. WARUNKI PRZECHOWYWANIA

110



10.

SPECJALNE SRODKI OSTROZNOSCI DOTYCZACE USUWANIA NIEZUZYTEGO
PRODUKTU LECZNICZEGO LUB POCHODZACYCH Z NIEGO ODPADOW, JESLI
WLASCIWE

| 11.

NAZWA I ADRES PODMIOTU ODPOWIEDZIALNEGO

UCB Pharma SA

Allée de la Recherche 60
B-1070 Bruksela

Belgia

| 12.

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

EU/1/08/470/013

| 13.

NUMER SERII

Nr serii (Lot):

| 14.

KATEGORIA DOSTEPNOSCI

Produkt leczniczy wydawany z przepisu lekarza.

| 15.

INSTRUKCJA UZYCIA

| 16.

INFORMACJA PODANA SYSTEMEM BRAILLE’A

Vimpat 150 mg

111




TYLKO OPAKOWANIA Z ZESTAWAMI DO ROZPOCZYNANIA LECZENIA

MINIMUM INFORMACJI ZAMIESZCZANYCH NA BLISTRACH LUB OPAKOWANIACH
FOLIOWYCH

Etykieta na blistrze — tydzien 3

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO
Vimpat 150 mg tabletki powlekane
Lakozamid
| 2. NAZWA PODMIOTU ODPOWIEDZIALNEGO
UCB Pharma SA
3. TERMIN WAZNOSCI
EXP

4. NUMER SERII

Lot

5. INNE

Tydzien 3
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TYLKO OPAKOWANIA Z ZESTAWAMI DO ROZPOCZYNANIA LECZENIA
INFORMACJE ZAMIESZCZANE NA OPAKOWANIACH ZEWNETRZNYCH
Opakowanie posrednie

Pudelko tekturowe po 14 tabletek - tydzien 4

| 1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Vimpat 200 mg tabletki powlekane
Lakozamid

2.  ZAWARTOSC SUBSTANCJI CZYNNEJ (YCH)

1 tabletka powlekana zawiera 200 mg lakozamidu.

| 3. WYKAZ SUBSTANCJI POMOCNICZYCH

| 4.  POSTAC FARMACEUTYCZNA I ZAWARTOSC OPAKOWANIA

14 tabletek powlekanych.
Tydzien 4

5. SPOSOB 1 DROGA (I) PODANIA

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

6. OSTRZEZENIE DOTYCZACE PRZECHOWYWANIA PRODUKTU LECZNICZEGO
W MIEJSCU NIEWIDOCZNYM I NIEDOSTEPNYM DLA DZIECI

Lek przechowywa¢ w miejscu niewidocznym i niedostgpnym dla dzieci.

| 7. INNE OSTRZEZENIA SPECJALNE, JESLI KONIECZNE

| 8.  TERMIN WAZNOSCI

Termin waznosci (EXP):

| 9. WARUNKI PRZECHOWYWANIA
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10.

SPECJALNE SRODKI OSTROZNOSCI DOTYCZACE USUWANIA NIEZUZYTEGO
PRODUKTU LECZNICZEGO LUB POCHODZACYCH Z NIEGO ODPADOW, JESLI
WLASCIWE

| 11.

NAZWA I ADRES PODMIOTU ODPOWIEDZIALNEGO

UCB Pharma SA

Allée de la Recherche 60
B-1070 Bruksela

Belgia

| 12.

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

EU/1/08/470/013

| 13.

NUMER SERII

Nr serii (Lot):

| 14.

KATEGORIA DOSTEPNOSCI

Produkt leczniczy wydawany z przepisu lekarza.

| 15.

INSTRUKCJA UZYCIA

| 16.

INFORMACJA PODANA SYSTEMEM BRAILLE’A

Vimpat 200 mg
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TYLKO OPAKOWANIA Z ZESTAWAMI DO ROZPOCZYNANIA LECZENIA

MINIMUM INFORMACJI ZAMIESZCZANYCH NA BLISTRACH LUB OPAKOWANIACH
FOLIOWYCH

Etykieta na blistrze — tydzien 4

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO
Vimpat 200 mg tabletki powlekane
Lakozamid
| 2. NAZWA PODMIOTU ODPOWIEDZIALNEGO
UCB Pharma SA
3. TERMIN WAZNOSCI
EXP

4. NUMER SERII

Lot

5. INNE

Tydzien 4
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INFORMACJE ZAMIESZCZANE NA OPAKOWANIACH ZEWNETRZNYCH ORAZ
OPAKOWANAICH BEZPOSREDNICH

Pudelko tekturowe / butelka

| 1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Vimpat 10 mg/ml syrop
Lakozamid

2.  ZAWARTOSC SUBSTANCJI CZYNNEJ (YCH)

Kazdy 1 ml syropu zawiera 10 mg lakozamidu.
1 butelka 200 ml zawiera 2000 mg lakozamidu.
1 butelka 465 ml zawiera 4650 mg lakozamidu.

| 3. WYKAZ SUBSTANCJI POMOCNICZYCH

Zawiera E420, E219 1 E951, s6d. Dodatkowe informacje w ulotce dla pacjenta.

| 4. POSTAC FARMACEUTYCZNA I ZAWARTOSC OPAKOWANIA

Syrop 200 ml
Syrop 465 ml

| 5.  SPOSOB I DROGA (I) PODANIA

Podanie doustne.
Nalezy zapoznac sig z trescig ulotki przed zastosowaniem leku.
Przed uzyciem wstrzasnac.

W MIEJSCU NIEWIDOCZNYM I NIEDOSTEPNYM DLA DZIECI

6. OSTRZEZENIE DOTYCZACE PRZECHOWYWANIA PRODUKTU LECZNICZEGO

Lek przechowywa¢ w miejscu niewidocznym i niedostgpnym dla dzieci.

| 7. INNE OSTRZEZENIA SPECJALNE, JESLI KONIECZNE

| 8. TERMIN WAZNOSCI

Termin waznosci:
Po otwarciu zawartos$¢ butelki nalezy zuzy¢ w ciagu 4 tygodni.

116



| 9. WARUNKI PRZECHOWYWANIA

Nie przechowywa¢ w lodoéwce.

10. SPECJALNE SRODKI OSTROZNOSCI DOTYCZACE USUWANIA NIEZUZYTEGO
PRODUKTU LECZNICZEGO LUB POCHODZACYCH Z NIEGO ODPADOW, JESLI
WEASCIWE

| 11. NAZWA 1 ADRES PODMIOTU ODPOWIEDZIALNEGO

UCB Pharma SA

Allée de la Recherche 60
B-1070 Bruksela

Belgia

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

EU/1/08/470/018
EU/1/08/470/019

| 13. NUMER SERII

Nr serii:

[14. KATEGORIA DOSTEPNOSCI

Produkt leczniczy wydawany z przepisu lekarza.

[15. INSTRUKCJA UZYCIA

Nalezy stosowac wylacznie kieliszek do odmierzania dawki dotaczony do opakowania.

| 16. INFORMACJA PODANA SYSTEMEM BRAILLE’A

Vimpat 10 mg/ml (#ylko na opakowaniu zewnetrznym).
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INFORMACJE ZAMIESZCZANE NA OPAKOWANIACH ZEWNETRZNYCH

Pudelko tekturowe

| 1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Vimpat 10 mg/ml roztwor do infuzji
Lakozamid

| 2. ZAWARTOSC SUBSTANCJI CZYNNEJ (YCH)

Kazdy 1 ml roztworu zawiera 10 mg lakozamidu.
1 fiolka 20 ml zawiera 200 mg lacozamidu.
200 mg/20 ml

| 3. WYKAZ SUBSTANCJI POMOCNICZYCH

Sodu chlorek, kwas solny, woda do wstrzykiwan.

| 4. POSTAC FARMACEUTYCZNA I ZAWARTOSC OPAKOWANIA

1x20 ml roztworu do infuzji
5x20 ml roztworu do infuzji

[5. SPOSOB I DROGA (I) PODANIA

Podanie dozylne.
Do jednorazowego uzytku.
Nalezy zapoznac¢ si¢ z trescia ulotki przed zastosowaniem leku.

6. OSTRZEZENIE DOTYCZACE PRZECHOWYWANIA PRODUKTU LECZNICZEGO
W MIEJSCU NIEWIDOCZNYM I NIEDOSTEPNYM DLA DZIECI

Lek przechowywac¢ w miejscu niewidocznym i niedostgpnym dla dzieci.

| 7. INNE OSTRZEZENIA SPECJALNE, JESLI KONIECZNE

| 8.  TERMIN WAZNOSCI

Termin waznosci (EXP):
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| 9. WARUNKI PRZECHOWYWANIA

Nie przechowywaé w temperaturze powyzej 25°C.

10. SPECJALNE SRODKI OSTROZNOSCI DOTYCZACE USUWANIA NIEZUZYTEGO
PRODUKTU LECZNICZEGO LUB POCHODZACYCH Z NIEGO ODPADOW, JESLI
WEASCIWE

Nalezy usuna¢ resztki niewykorzystanego roztworu.

| 11. NAZWA 1 ADRES PODMIOTU ODPOWIEDZIALNEGO

UCB Pharma SA

Allée de la Recherche 60
B-1070 Bruksela

Belgia

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

EU/1/08/470/016
EU/1/08/470/017

| 13. NUMER SERII

Nr serii (Lot):

| 14. KATEGORIA DOSTEPNOSCI

Produkt leczniczy wydawany z przepisu lekarza.

[15. INSTRUKCJA UZYCIA

| 16. INFORMACJA PODANA SYSTEMEM BRAILLE’A

Zaakceptowano uzasadnienie braku podania informacji brajlem.
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INFORMACJE ZAMIESZCZANE NA OPAKOWANIACH BEZPOSREDNICH

Fiolka

| 1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Vimpat 10 mg/ml roztwor do infuzji
Lakozamid

(2. ZAWARTOSC SUBSTANCJI CZYNNEJ (YCH)

Kazdy 1 ml roztworu zawiera 10 mg lakozamidu.
1 fiolka 20 ml zawiera 200 mg lakozamidu.
200 mg/20 ml

| 3. WYKAZ SUBSTANCJI POMOCNICZYCH

Sodu chlorek, kwas solny, woda do wstrzykiwan.

| 4. POSTAC FARMACEUTYCZNA I ZAWARTOSC OPAKOWANIA

20 ml roztworu do infuzji

| 5. SPOSOB I DROGA (I) PODANIA

Podanie i.v.
Do jednorazowego uzytku.
Nalezy zapozna¢ sig z trescia ulotki przed zastosowaniem leku.

6. OSTRZEZENIE DOTYCZACE PRZECHOWYWANIA PRODUKTU LECZNICZEGO
W MIEJSCU NIEWIDOCZNYM I NIEDOSTEPNYM DLA DZIECI

Lek przechowywa¢ w miejscu niewidocznym i niedostgpnym dla dzieci.

| 7. INNE OSTRZEZENIA SPECJALNE, JESLI KONIECZNE

| 8. TERMIN WAZNOSCI

Termin waznosci (EXP):

| 9. WARUNKI PRZECHOWYWANIA

Nie przechowywaé w temperaturze powyzej 25°C.
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10. SPECJALNE SRODKI OSTROZNOSCI DOTYCZACE USUWANIA NIEZUZYTEGO
PRODUKTU LECZNICZEGO LUB POCHODZACYCH Z NIEGO ODPADOW, JESLI
WLASCIWE

| 11. NAZWA I ADRES PODMIOTU ODPOWIEDZIALNEGO
UCB Pharma SA

Allée de la Recherche 60
B-1070 Bruksela
Belgia

| 12.

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

EU/1/08/470/016
EU/1/08/470/017

| 13.

NUMER SERII

Nr serii (Lot):

| 14.

KATEGORIA DOSTEPNOSCI

Produkt leczniczy wydawany z przepisu lekarza.

| 15.

INSTRUKCJA UZYCIA

| 16.

INFORMACJA PODANA SYSTEMEM BRAILLE’A

Zaakceptowano uzasadnienie braku podania informacji brajlem.
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B. ULOTKA DLA PACJENTA
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Ulotka dolaczona do opakowania: informacja dla pacjenta

Vimpat 50 mg, tabletki powlekane
Vimpat 100 mg, tabletki powlekane
Vimpat 150 mg, tabletki powlekane
Vimpat 200 mg, tabletki powlekane

Lakozamid

Nalezy uwaznie zapoznac si¢ z treScia ulotki przed zastosowaniem leku, poniewaz zawiera ona
informacje wazne dla pacjenta.

. Nalezy zachowa¢ t¢ ulotke, aby w razie potrzeby moc ja ponownie przeczytac.

. Nalezy zwrocic sig do lekarza lub farmaceuty w razie jakichkolwiek watpliwosci.

. Lek ten przepisano $cisle okreslonej osobie. Nie nalezy go przekazywaé innym. Lek moze
zaszkodzi¢ innej osobie, nawet jesli objawy jej choroby sa takie same.

o Jesli wystapia jakiekolwiek objawy niepozadane, w tym wszelkie mozliwe objawy

niepozadane niewymienione w ulotce, nalezy powiedzie¢ o tym lekarzowi lub farmaceucie.

Spis tresci ulotki

Co to jest lek Vimpat i w jakim celu si¢ go stosuje
Informacje wazne przed zastosowaniem leku Vimpat
Jak stosowac lek Vimpat

Mozliwe dziatania niepozadane

Jak przechowywac lek Vimpat

Zawartos¢ opakowania i inne informacje

AN

1. Co to jestlek Vimpat i w jakim celu si¢ go stosuje

Lek Vimpat jest stosowany w leczeniu pewnej postaci padaczki (patrz ponizej) u pacjentow w wieku
od 16 lat.

Lek Vimpat jest stosowany jako terapia wspomagajaca z innymi lekami przeciwpadaczkowymi.
Padaczka to stan, w ktorym u pacjenta wystepuja powtarzajace si¢ napady (drgawki). Lek Vimpat jest
stosowany w leczeniu takiej postaci padaczki, w ktorej napady poczatkowo dotycza tylko jedne;
strony mézgu, ale moga nastepnie rozszerzy¢ si¢ na inne obszary po obu stronach mézgu (napady
czesciowe 1 czesciowe wtornie uogdlnione).

2. Informacje wazne przed zastosowaniem leku Vimpat

Kiedy nie stosowa¢ leku Vimpat

o jesli pacjent ma uczulenie (nadwrazliwo$¢) na lakozamid lub ktorykolwiek z pozostatych
sktadnikoéw tego leku (wymienione w punkcie 6).W razie watpliwosci co do istnienia
uczulenia, nalezy skonsultowac¢ si¢ z lekarzem

o jesli u pacjenta wystepuje pewien rodzaj zaburzen rytmu serca (blok przedsionkowo-
komorowy II lub III stopnia)

Ostrzezenia i Srodki ostroznosci
Przed rozpoczgciem stosowania leku Vimpat nalezy zwroci¢ sig do lekarza:

o jesli pacjent przyjmuje jakikolwiek lek, ktory moze spowodowac nieprawidlowosci zapisu
EKG (elektrokardiogramu) okreslane jako wydhuzenie odstgpu PR, na przyktad leki
stosowane w terapii niektorych rodzajow zaburzen rytmu serca lub w niewydolnosci serca. W
razie watpliwosci, czy przyjmowane leki moga mie¢ takie dziatanie, nalezy skonsultowac si¢ z
lekarzem.

. jesli u pacjenta wystepuje stan zwigzany z zaburzeniami przewodzenia w sercu lub cigzka
choroba serca, taka jak: niewydolnosc¢ serca lub zawat serca.
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Lek Vimpat moze powodowaé zawroty gtowy, ktore moga zwigkszaé ryzyko przypadkowego urazu
lub upadku. Z tego wzgledu nalezy zachowac ostrozno$¢ do czasu przekonania sig, jak organizm
reaguje na lek.

U niektorych pacjentow leczonych lekami przeciwpadaczkowymi, takimi jak lakozamid, wystgpowaty
mys$li o samookaleczeniu lub mysli samobojcze. Jesli kiedykolwiek wystapia takie mysli, nalezy
natychmiast skontaktowac¢ si¢ z lekarzem.

Inne leki i Vimpat

Nalezy powiedzie¢ lekarzowi o wszystkich lekach przyjmowanych obecnie lub ostatnio, a takze o
lekach ktore pacjent planuje przyjmowac. Jest to szczegolnie istotne w razie przyjmowania lekow
stosowanych w chorobach serca (patrz rowniez punkt ,,Ostrzezenia i $rodki ostroznosci” powyzej).

Vimpat z jedzeniem, piciem i alkoholem

Lek Vimpat mozna przyjmowac z pokarmem lub bez pokarmu.

Nie zaleca si¢ picia alkoholu podczas stosowania leku Vimpat, poniewaz Vimpat moze powodowac
uczucie zmegczenia i zawroty gtowy. Picie alkoholu moze nasili¢ te dzialania.

Ciaza i karmienie piersia

Nie zaleca sig¢ przyjmowania leku Vimpat w czasie ciazy, poniewaz wpltyw tego leku na jej przebieg i
nienarodzone dziecko nie jest znany. Jesli pacjentka zajdzie w ciazg¢ lub planuje ciaze, nalezy
natychmiast skontaktowac si¢ z lekarzem; lekarz zdecyduje, czy nalezy przyjmowac lek Vimpat.

Nie zaleca si¢ karmienia piersia w okresie przyjmowania leku Vimpat, poniewaz nie wiadomo, czy lek
Vimpat nie przenika do mleka matki. W razie karmienia piersia nalezy natychmiast skonsultowac si¢ z
lekarzem; lekarz zdecyduje, czy nalezy przyjmowac lek Vimpat.

Badania wykazaly zwigkszone ryzyko wad urodzeniowych u dzieci kobiet, ktore stosowaty leki
przeciwpadaczkowe. Jednak nie wolno przerywaé skutecznego leczenia przeciwpadaczkowego,
poniewaz nasilenie objawow choroby jest szkodliwe dla matki i nienarodzonego dziecka.

W ciazy i w okresie karmienia piersia lub gdy istnieje podejrzenie, Ze kobieta jest w ciazy, lub gdy
planuje ciazeg, przed zastosowaniem tego leku nalezy poradzi¢ si¢ lekarza lub farmaceuty.

Prowadzenie pojazdow i obstuga maszyn

Lek Vimpat moze powodowac zawroty glowy lub niewyrazne widzenie. Moze to wplywac na
zdolnos¢ prowadzenia pojazdow i obstugi narzedzi lub maszyn. Nie nalezy prowadzi¢ pojazddéw ani
obstugiwa¢ maszyn do momentu upewnienia sig, jak lek wplywa na zdolnos¢ pacjenta do
wykonywania tych czynnosci.

3. Jak stosowa¢ lek Vimpat

Ten lek nalezy zawsze stosowaé zgodnie z zaleceniami lekarza lub farmaceuty. W razie watpliwosci,
nalezy zwroci¢ si¢ do lekarza lub farmaceuty.

Dawkowanie
Lek Vimpat musi by¢ przyjmowany dwa razy na dobg, raz rano i raz wieczorem, mniej wigcej o tej
samej porze kazdego dnia. Vimpat stosuje si¢ w leczeniu dtugotrwatym.

Przecigtna dawka poczatkowa leku Vimpat wynosi 100 mg na dobg — podawane w dwoch dawkach na
dobg - 50 mg rano i 50 mg wieczorem. Lekarz moze zwigksza¢ stosowana dawke dobowa co tydzien o
100 mg, az do osiagnigcia tak zwanej dawki podtrzymujacej, wynoszacej miedzy 200 mg i 400 mg na
dobe, podawanej w dwoch dawkach na dobe. Dawke podtrzymujaca stosuje si¢ w leczeniu
dhugotrwatym.
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W razie wystgpowania zaburzen nerek lekarz moze przepisa¢ inna dawke.

Jak przyjmowac tabletki leku Vimpat
Tabletki leku Vimpat nalezy polykaé, popijajac je szklanka wody. Lek Vimpat mozna przyjmowac z
pokarmem lub bez pokarmu.

Czas trwania stosowania leku Vimpat
Vimpat stosuje si¢ w leczeniu dhugotrwatym. Nalezy kontynuowac¢ przyjmowanie leku Vimpat,
dopdki lekarz nie zaleci jego zaprzestania.

Zastosowanie wigkszej niz zalecana dawki leku Vimpat
W razie zastosowania wigkszej niz zalecana dawki leku Vimpat nalezy skontaktowac si¢ z lekarzem.

Pominigcie zastosowania leku Vimpat

W razie opdznienia przyjecia leku o kilka godzin nalezy jak najszybciej przyja¢ opuszczong dawke.
Jezeli zbliza sig¢ pora przyjegcia kolejnej dawki, nie nalezy przyjmowac pominigtej dawki. Nalezy
przyjac nastgpna dawke leku Vimpat o zwyklej porze. Nie nalezy stosowa¢ dawki podwdjnej w celu
uzupetnienia pominigtej dawki.

Przerwanie stosowania leku Vimpat

Nie nalezy przerywac¢ stosowania leku Vimpat bez konsultacji z lekarzem, poniewaz objawy choroby
moga powrocic lub sig nasilic.

Jezeli lekarz zdecyduje zakonczy¢ stosowanie leku Vimpat, udzieli pacjentowi instrukcji, jak nalezy
stopniowo zmniejsza¢ dawkowanie.

W razie watpliwosci zwiazanych ze stosowaniem tego leku nalezy zwrocic si¢ do lekarza lub
farmaceuty.

4. Mozliwe dzialania niepozadane

Jak kazdy lek, lek ten moze powodowac dziatania niepozadane, chociaz nie u kazdego one wystapia.

Bardzo czgsto: mogace wystapic¢ czgéciej niz u 1 na 10 pacjentow

o Zawroty glowy, bol glowy
. Nudnosci (mdtosci)
o Podwojne widzenie

Czgsto: mogace wystapi¢ u 1 do 10 na 100 pacjentow

o Zaburzenia rownowagi, trudnosci z koordynacja ruchéw, zaburzenia pamigci, sennosc,
drzenie, zaburzenia mys$lenia lub problemy ze znalezieniem stow, szybkie i niekontrolowane
ruchy galek ocznych (oczoplas)

Niewyrazne widzenie

Uczucie wirowania

Wymioty, zaparcia, nadmiar gazéw w zotadku lub jelitach (wzdgcia)

Swiad

Upadki

Zmeczenie, zaburzenia chodu, zmeczenie i ostabienie (astenia)

Depresja

Splatanie

Zaburzenia czucia (ostabienie czucia), zaburzenia mowy (zaburzenia artykulacji), zaburzenia
uwagi

Szumy uszne (slyszenie dzwigkow, takich jak bzyczenie, dzwonienie czy §wisty)
Niestrawnos¢, sucho$¢ w ustach

Drazliwo$¢

Bolesne skurcze mig$ni
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o Wysypka
o Trudnosci w zasypianiu

Niezbyt czgsto: mogace wystapi¢ u 1 do 10 na 1000 pacjentow

Zwolnienie pracy serca

Zaburzenia przewodnictwa serca

Nadmiernie dobre samopoczucie

Reakcja alergiczna po przyjeciu leku

Nieprawidtowe wyniki badan czynnos$ci watroby

Préba popetnienia samobojstwa

Mysli samobojcze lub dotyczace samookaleczenia

Kotatanie serca i (lub) szybkie lub nieregularne t¢tno

Agresja

Pobudzenie

Zaburzenia myslenia i (lub) utrata kontaktu z rzeczywistos$cia

Cigzkie reakcje nadwrazliwosci powodujace obrzegk twarzy, gardta, rak, stop, kostek lub
dolnej czgsci nog

Pokrzywka

o Omamy (falszywe doznania zmystowe, widzenie, styszenie, czucie nieistniejacych rzeczy)

Jesli wystapia jakiekolwiek objawy niepozadane, w tym wszelkie mozliwe objawy niepozadane
niewymienione w ulotce, nalezy zwrocic si¢ do lekarza lub farmaceuty.

5. Jak przechowywac lek Vimpat

Lek nalezy przechowywa¢ w miejscu niewidocznym i niedostepnym dla dzieci.

Nie stosowac tego leku po uptywie terminu wazno$ci zamieszczonego na pudetku tekturowym i
blistrze. Termin wazno$ci oznacza ostatni dzien podanego miesiaca.

Lek nie wymaga specjalnych warunkéw przechowywania.

Lekow nie nalezy wyrzucaé do kanalizacji ani domowych pojemnikéw na odpadki. Nalezy zapytaé
farmaceute, jak usuna¢ leki, ktorych si¢ juz nie uzywa. Takie postgpowanie pomoze chroni¢
srodowisko.

6. Zawarto$¢ opakowania i inne informacje

Co zawiera lek Vimpat

Substancja czynna jest lakozamid.

Jedna tabletka leku Vimpat 50 mg zawiera 50 mg lakozamidu.
Jedna tabletka leku Vimpat 100 mg zawiera 100 mg lakozamidu.
Jedna tabletka leku Vimpat 150 mg zawiera 150 mg lakozamidu.
Jedna tabletka leku Vimpat 200 mg zawiera 200 mg lakozamidu.

Pozostate sktadniki to:

Rdzen tabletki: celuloza mikrokrystaliczna, hydroksypropyloceluloza, hydroksypropyloceluloza (o
niskim stopniu podstawienia), krzemionka koloidalna bezwodna, krospowidon, magnezu stearynian
Powloka tabletki: alkohol poliwinylowy, glikol polietylenowy, talk, tytanu dwutlenek (E171),
barwniki*

* Barwnikami sg:

Tabletka 50 mg: tlenek zelaza czerwony (E172), tlenek zelaza czarny (E172), indygotyna (E132)
Tabletka 100 mg: tlenek zelaza zotty (E172)

Tabletka 150 mg: tlenek zelaza zotty (E172), tlenek zelaza czerwony (E172), tlenek zelaza czarny
(E172)

Tabletka 200 mg: indygotyna (E132)
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Jak wyglada lek Vimpat i co zawiera opakowanie

Vimpat 50 mg: r6zowawe, owalne tabletki powlekane oznakowane literami ,,SP” po jednej stronie
oraz liczba ,,50” po drugiej stronie.

Vimpat 100 mg: ciemnozoélte, owalne tabletki powlekane oznakowane literami ,,SP” po jednej stronie
oraz liczba ,,100” po drugiej stronie.

Vimpat 150 mg: tososiowe, owalne tabletki powlekane oznakowane literami ,,SP” po jednej stronie
oraz liczba ,,150” po drugiej stronie.

Vimpat 200 mg: niebieskie, owalne tabletki powlekane oznakowane literami ,,SP” po jednej stronie
oraz liczba ,,200” po drugiej stronie.

Vimpat jest dostepny w opakowaniach po 14, 56 i 168 tabletek powlekanych. Nie wszystkie rodzaje
opakowan musza znajdowac si¢ w obrocie.

Podmiot odpowiedzialny i wytwdrca
Podmiot odpowiedzialny: UCB Pharma SA, Allée de la Recherche 60, B-1070 Bruxelles, Belgia.
Wytworca: Aesica Pharmaceuticals GmbH, Alfred-Nobel Strasse 10, D-40789 Monheim amRhein,

Niemcy.

W celu uzyskania bardziej szczegdtowych informacji nalezy zwrécic si¢ do miejscowego
przedstawiciela podmiotu odpowiedzialnego.

Belgié/Belgique/Belgien Luxembourg/Luxemburg
UCB Pharma SA/NV UCB Pharma SA/NV
Tel/Tél: + 32/ (0)2 559 92 00 Tél/Tel: + 32 /(0)2 559 92 00
Bovarapus Magyarorszag

10 C1 BU Bearapus EOO/ UCB Magyarorszag Kft.
Temn.: +359 (0) 2 962 30 49 Tel.: +36-(1) 391 0060
Ceska republika Malta

UCB s.r.0. Pharmasud Ltd.

Tel: +420 221 773 411 Tel: + 356 /21 37 64 36
Danmark Nederland

UCB Nordic A/S UCB Pharma B.V.

TIf: +45/32 46 24 00 Tel.: +31/(0)76-573 11 40
Deutschland Norge

UCB Pharma GmbH UCB Nordic A/S

Tel: +49 /(0) 2173 48 4848 TIf: +45/32 46 24 00
Eesti Osterreich

UCB Pharma Oy Finland UCB Pharma GmbH

Tel: + 358 10 234 6800 (Soome) Tel: +43 (1) 291 80 00
EXAGda Polska

UCB A.E. UCB Pharma Sp. z o.0.
TnA: +30 /2109974000 Tel.: + 48 22 696 99 20
Espafia Portugal

UCB Pharma, S.A. UCB Pharma (Produtos Farmacéuticos), Lda
Tel: +34/91 570 34 44 Tel: +351 /21302 5300
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France
UCB Pharma S.A.
Tél: + 33/ (0)1 47 29 44 35

Ireland
UCB (Pharma) Ireland Ltd.
Tel: + 353/ (0)1-46 37 395

Island
Vistor hf.
Tel: + 354 535 7000

Italia
UCB Pharma S.p.A.
Tel: +39 /02 300 791

Kvnpog
Lifepharma (Z.A.M.) Ltd
TnA: + 357 22 3474 40

Latvija
UCB Pharma Oy Finland

Tel: + 358 10 234 6800 (Somija)

Lietuva
UCB Pharma Oy Finland

Romania
UCB Pharma Romania S.R.L.
Tel: +40 21 300 29 04

Slovenija
Medis, d.o.o.
Tel: +386 1 589 69 00

Slovenska republika
UCB s.r.0., organiza¢na zlozka
Tel: +421 (0) 2 5920 2020

Suomi/Finland
UCB Pharma Oy Finland
Puh/Tel: + 358 10 234 6800

Sverige
UCB Nordic A/S
Tel: + 46/ (0) 40 29 49 00

United Kingdom
UCB Pharma Ltd.
Tel : +44/(0)1753 534 655

Tel: + 358 10 234 6800 (Suomija)

Data ostatniej aktualizacji ulotki {miesiac/RRRR}
Inne zrédla informacji

Szczegbélowe informacje o tym leku znajduja sig na stronie internetowej Europejskiej Agencji Lekow
http://www.ema.europa.cu/.

Ta ulotka jest dostepna we wszystkich jezykach UE/EOG na stronie internetowej Europejskiej Agencji
Lekow.
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Ulotka dolaczona do opakowania: informacja dla pacjenta

Vimpat 50 mg, tabletki powlekane
Vimpat 100 mg, tabletki powlekane
Vimpat 150 mg, tabletki powlekane
Vimpat 200 mg, tabletki powlekane

Lakozamid

Nalezy uwaznie zapoznac si¢ z treScia ulotki przed zastosowaniem leku, poniewaz zawiera ona
informacje wazne dla pacjenta.

. Nalezy zachowac t¢ ulotke, aby w razie potrzeby moc ja ponownie przeczytac.

. Nalezy zwroci¢ si¢ do lekarza lub farmaceuty w razie jakichkolwiek watpliwosci.

. Lek ten przepisano $cisle okreslonej osobie. Nie nalezy go przekazywa¢ innym. Lek moze
zaszkodzi¢ innej osobie, nawet jesli objawy jej choroby sa takie same.

o Jesli wystapia jakiekolwiek objawy niepozadane, w tym wszelkie mozliwe objawy

niepozadane niewymienione w ulotce, nalezy powiedzie¢ o tym lekarzowi lub farmaceucie.

Spis tresci ulotki:

Co to jest lek Vimpat i w jakim celu si¢ go stosuje
Informacje wazne przed zastosowaniem leku Vimpat
Jak stosowac¢ lek Vimpat

Mozliwe dziatania niepozadane

Jak przechowywac¢ lek Vimpat

Zawartos¢ opakowania i inne informacje

AN

1. Coto jestlek Vimpat i w jakim celu si¢ go stosuje

Lek Vimpat jest stosowany w leczeniu pewnej postaci padaczki (patrz ponizej) u pacjentow w wieku
od 16 lat.

Lek Vimpat jest stosowany jako terapia wspomagajaca z innymi lekami przeciwpadaczkowymi.
Padaczka to stan, w ktorym u pacjenta wystgpuja powtarzajace si¢ napady (drgawki). Lek Vimpat jest
stosowany w leczeniu takiej postaci padaczki, w ktorej napady poczatkowo dotycza tylko jedne;
strony mdzgu, ale moga nastepnie rozszerzy¢ si¢ na inne obszary po obu stronach mézgu (napady
czesciowe i1 czesciowe wtornie uogdlnione).

2. Informacje wazne przed zastosowaniem Vimpat

Kiedy nie stosowa¢ leku Vimpat

o jesli pacjent ma uczulenie (nadwrazliwo$¢) na lakozamid, lub ktérykolwiek z pozostatych
sktadnikow tego leku (wymienione w punkcie 6).W razie watpliwosci co do istnienia
uczulenia, nalezy skonsultowac¢ si¢ z lekarzem

o jesli u pacjenta wystepuja pewien rodzaj zaburzen rytmu serca (blok przedsionkowo-
komorowy II lub III stopnia)

Ostrzezenia i Srodki ostroznoSci

Przed rozpoczgciem stosowania leku Vimpat nalezy zwrocic¢ sig do lekarza

o jesli pacjent przyjmuje jakikolwiek lek, ktory moze spowodowac nieprawidlowosci zapisu
EKG (elektrokardiogramu) okreslane jako wydtuzenie odstepu PR, na przyktad leki
stosowane w terapii niektorych rodzajow zaburzen rytmu serca lub w niewydolnos$ci serca. W
razie watpliwosci, czy przyjmowane leki moga mie¢ takie dziatanie, nalezy skonsultowac sig z
lekarzem.

o jesli u pacjenta wystgpuje stan zwiazany z zaburzeniami przewodzenia w sercu lub cigzka
choroba serca, taka jak: niewydolnos¢ serca lub zawat serca.
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Lek Vimpat moze powodowac zawroty glowy, ktore moga zwigkszaé ryzyko przypadkowego urazu
lub upadku. Z tego wzgledu nalezy zachowac ostrozno$¢ do czasu przekonania sig, jak organizm
reaguje na lek.

U niektorych pacjentdw leczonych lekami przeciwpadaczkowymi, takimi jak lakozamid, wystepowaty
mysli o samookaleczeniu lub mysli samobojcze. Jesli kiedykolwiek wystapia takie mysli, nalezy
natychmiast skontaktowac sig z lekarzem.

Inne leki i Vimpat

Nalezy powiedzie¢ lekarzowi o wszystkich lekach przyjmowanych obecnie lub ostatnio, a takze o
lekach, ktoére pacjent planuje przyjmowac. Jest to szczegolnie istotne w razie przyjmowania lekow
stosowanych w chorobach serca (patrz rowniez punkt ,,Ostrzezenia i $rodki ostroznosci” powyzej).

Vimpat z jedzeniem, piciem i alkoholem

Lek Vimpat mozna przyjmowaé z pokarmem lub bez pokarmu.

Nie zaleca sig¢ picia alkoholu podczas stosowania leku Vimpat, poniewaz Vimpat moze powodowac
uczucie zmegczenia i zawroty glowy. Picie alkoholu moze nasili¢ te dziatania.

Ciaza i karmienie piersia

Nie zaleca si¢ przyjmowania leku Vimpat w czasie cigzy, poniewaz wplyw tego leku na jej przebieg i
nienarodzone dziecko nie jest znany. Jesli pacjentka zajdzie w ciaze lub planuje ciaze, nalezy
natychmiast skontaktowac si¢ z lekarzem; lekarz zdecyduje, czy nalezy przyjmowac lek Vimpat.

Nie zaleca si¢ karmienia piersia w okresie przyjmowania leku Vimpat, poniewaz nie wiadomo, czy lek
Vimpat nie przenika do mleka matki. W razie karmienia piersia nalezy natychmiast skonsultowac si¢ z
lekarzem; lekarz zdecyduje, czy nalezy przyjmowac lek Vimpat.

Badania wykazaty zwigkszone ryzyko wad urodzeniowych u dzieci kobiet, ktére stosowaty leki
przeciwpadaczkowe. Jednak nie wolno przerywac skutecznego leczenia przeciwpadaczkowego,
poniewaz nasilenie objawow choroby jest szkodliwe dla matki i nienarodzonego dziecka.

W ciazy i w okresie karmienia piersia lub gdy istnieje podejrzenie, ze kobieta jest w ciazy, lub gdy
planuje ciaze, przed zastosowaniem tego leku nalezy poradzi¢ sig lekarza lub farmaceuty.

Prowadzenie pojazdow i obstuga maszyn

Lek Vimpat moze powodowaé zawroty gtowy lub niewyrazne widzenie. Moze to wptywac na
zdolno$¢ prowadzenia pojazdow i obstugi narzedzi lub maszyn. Nie nalezy prowadzi¢ pojazdow ani
obstugiwaé maszyn do momentu upewnienia si¢, jak lek wptywa na zdolno$¢ pacjenta do
wykonywania tych czynnosci.

3. Jak stosowac lek Vimpat

Ten lek nalezy zawsze stosowac zgodnie z zaleceniami lekarza lub farmaceuty. W razie watpliwosci,
nalezy zwroci¢ si¢ do lekarza lub farmaceuty.

Dawkowanie
Lek Vimpat musi by¢ przyjmowany dwa razy na dobeg, raz rano i raz wieczorem, mniej wigcej o tej
samej porze kazdego dnia. Vimpat stosuje si¢ w leczeniu dtugotrwatym.

Rozpoczynanie leczenia (pierwsze 4 tygodnie)

Ten zestaw (zestaw do rozpoczynania leczenia) jest stosowany, kiedy rozpoczynamy leczenie lekiem
Vimpat.

Zestaw zawiera 4 r6zne opakowania przeznaczone na 4 pierwsze tygodnie leczenia, jedno opakowanie
na kazdy tydzien. Kazde opakowanie zawiera 14 tabletek, co odpowiada 2 tabletkom na dobg przez 7
dni.
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Kazde opakowanie zawiera inng dawke leku Vimpat, co pozwala na stopniowe zwigkszanie
przyjmowanej dawki leku.
Leczenie nalezy rozpocza¢ od malej dawki leku Vimpat, zazwyczaj 50 mg dwa razy na dobg,
nastepnie dawke zwigksza si¢ w odstepach tygodniowych. Stosowane zazwyczaj dawki, ktore sa
podawane w ciagu doby w kazdym z 4 pierwszych tygodni leczenia, przedstawiono w ponizszej tabeli.
Lekarz poinformuje pacjenta, czy potrzebne bgda wszystkie 4 opakowania.

Tabela: rozpoczynanie leczenia (pierwsze 4 tygodnie)

Tydzien Stosowane Pierwsza dawka Druga dawka CALKOWITA
opakowanie (rano) (wieczorem) dawka dobowa

Tydzien 1 | Opakowanie 50 mg 50 mg 100 mg
oznaczone ,,Tydzien | (1 tabletka leku (1 tabletka lekuVimpat
1” Vimpat 50 mg) 50 mg)

Tydzien 2 | Opakowanie 100 mg 100 mg 200 mg
oznaczone ,,I'ydzien | (1 tabletka Vimpat (1 tabletka lekuVimpat
27 100 mg) 100 mg)

Tydzien 3 | Opakowanie 150 mg 150 mg 300 mg
oznaczone ,,Tydzien | (1 tabletka leku (1 tabletka leku
3” Vimpat 150 mg) Vimpat 150 mg)

Tydzien 4 | Opakowanie 200 mg 200 mg 400 mg
oznaczone ,,Tydzien | (1 tabletka leku (1 tabletka leku
47 Vimpat 200 mg) Vimpat 200 mg)

Leczenie podtrzymujace (po pierwszych 4 tygodniach)

Po uptywie pierwszych 4 tygodni leczenia lekarz moze skorygowa¢ dawke przeznaczona do
dhugotrwatego stosowania. Dawka ta jest okreslana jako dawka podtrzymujaca i zalezy od odpowiedzi
pacjenta na leczenie lekiem Vimpat. U wigkszosci pacjentow dawka ta wynosi miedzy 200 mg a

400 mg na dobg.

W razie wystepowania zaburzen pracy nerek lekarz moze przepisa¢ inna dawke.

Jak przyjmowa¢ tabletki leku Vimpat
Tabletki leku Vimpat nalezy polykac, popijajac je szklanka wody. Lek Vimpat mozna przyjmowac z
pokarmem lub bez pokarmu.

Czas trwania stosowania leku Vimpat
Vimpat stosuje si¢ w leczeniu dtugotrwatym. Nalezy kontynuowac¢ przyjmowanie leku Vimpat,
dopoki lekarz nie zaleci jego zaprzestania.

Zastosowanie wigkszej niz zalecana dawki leku Vimpat
W razie zastosowania wigkszej niz zalecana dawki leku Vimpat nalezy skontaktowac sig z lekarzem.

Pominigcie zastosowania leku Vimpat

W razie opdznienia przyjecia leku o kilka godzin nalezy jak najszybciej przyja¢ opuszczona dawke.
Jezeli zbliza sig pora przyjegcia kolejnej dawki, nie nalezy przyjmowac¢ pominigtej dawki. Nalezy
przyjac nastgpna dawke leku Vimpat o zwyktej porze. Nie nalezy stosowa¢ dawki podwdjnej w celu
uzupelnienia pominigtej dawki.

Przerwanie stosowania leku Vimpat

Nie nalezy przerywac¢ stosowania leku Vimpat bez konsultacji z lekarzem, poniewaz objawy choroby
moga powrocic lub sig nasilic.

Jezeli lekarz zdecyduje zakonczy¢ stosowanie leku Vimpat, udzieli pacjentowi instrukcji, jak nalezy
stopniowo zmniejsza¢ dawkowanie.

W razie watpliwosci zwigzanych ze stosowaniem tego leku, nalezy zwrdci¢ si¢ do lekarza lub
farmaceuty.
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4. Mozliwe dzialania niepozadane

Jak kazdy lek, lek ten moze powodowa¢ dziatania niepozadane, chociaz nie u kazdego one wystapia.

Bardzo czgsto: mogace wystapi¢ czeséciej niz u 1 na 10 pacjentow

Czesto:

Zawroty gltowy, bol glowy
Nudnosci (mdtosci)
Podwojne widzenie

mogace wystapi¢ u 1 do 10 na 100 pacjentow

Zaburzenia rownowagi, trudnosci z koordynacja ruchdéw, zaburzenia pamigci, sennosc,
drzenie, zaburzenia my$lenia lub problemy ze znalezieniem stow, szybkie i niekontrolowane
ruchy gatek ocznych (oczoplas)

Niewyrazne widzenie

Uczucie wirowania

Wymioty, zaparcia, nadmiar gazow w zotadku lub jelitach (wzdgcia)

Swiad

Upadki

Zmeczenie, zaburzenia chodu, zmgczenie i ostabienie (astenia)

Depresja

Splatanie

Zaburzenia czucia (ostabienie czucia), zaburzenia mowy (zaburzenia artykulacji), zaburzenia
uwagi

Szumy uszne (slyszenie dzwickow takich jak bzyczenie, dzwonienie czy Swisty)
Niestrawnos¢, suchos¢ w ustach

Drazliwos$¢

Bolesne skurcze migsni

Wysypka

Trudno$ci w zasypianiu

Niezbyt czesto: mogace wystapi¢ u 1 do 10 na 1000 pacjentéw

Zwolnienie pracy serca
Zaburzenia przewodnictwa serca
Nadmiernie dobre samopoczucie
Reakcja alergiczna po przyjeciu leku
Nieprawidtowe wyniki badan czynno$ci watroby
Proba popehienia samobdjstwa
Mysli samobojcze lub dotyczace samookaleczenia
Kotatanie serca i (lub) szybkie lub nieregularne tetno
Agresja
Pobudzenie
Zaburzenia myslenia i (lub) utrata kontaktu z rzeczywisto$cia
Cigzkie reakcje nadwrazliwosci powodujace obrzek twarzy, gardia, rak, stop, kostek lub
dolnej czesci nog
Pokrzywka
Omamy (falszywe doznania zmystowe, widzenie, slyszenie, czucie nieistniejacych rzeczy)

Jesli wystapia jakiekolwiek objawy niepozadane, w tym wszelkie mozliwe objawy niepozadane
niewymienione w ulotce, nalezy zwrécié si¢ do lekarza lub farmaceuty.
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5. Jak przechowywa¢ lek Vimpat

Lek nalezy przechowywa¢ w miejscu niewidocznym i niedostgpnym dla dzieci.

Nie stosowac tego leku po uptywie terminu waznos$ci zamieszczonego na pudetku tekturowym i
blistrze. Termin waznos$ci oznacza ostatni dzien podanego miesiaca.

Lek nie wymaga specjalnych warunkow przechowywania.

Lekow nie nalezy wyrzuca¢ do kanalizacji ani domowych pojemnikow na odpadki. Nalezy zapyta¢
farmaceute, jak usuna¢ leki, ktorych si¢ juz nie uzywa. Takie postepowanie pomoze chronic¢
srodowisko.

6. Zawartos$¢ opakowania i inne informacje

Co zawiera lek Vimpat

Substancja czynna jest lakozamid.

Jedna tabletka leku Vimpat 50 mg zawiera 50 mg lakozamidu.
Jedna tabletka leku Vimpat 100 mg zawiera 100 mg lakozamidu.
Jedna tabletka leku Vimpat 150 mg zawiera 150 mg lakozamidu.
Jedna tabletka leku Vimpat 200 mg zawiera 200 mg lakozamidu.

Pozostate sktadniki to:

Rdzen tabletki: celuloza mikrokrystaliczna, hydroksypropyloceluloza, hydroksypropyloceluloza (o
niskim stopniu podstawienia), krzemionka koloidalna bezwodna, krospowidon, magnezu stearynian
Powloka tabletki: alkohol poliwinylowy, glikol polietylenowy, talk, tytanu dwutlenek (E171),
barwniki*

* Barwnikami sg:

Tabletka 50 mg: tlenek zelaza czerwony (E172), tlenek zelaza czarny (E172), indygotyna (E132)
Tabletka 100 mg: tlenek zelaza zotty (E172)

Tabletka 150 mg: tlenek zelaza zotty (E172), tlenek zelaza czerwony (E172), tlenek zelaza czarny
(E172)

Tabletka 200 mg: indygotyna (E132)

Jak wyglada lek Vimpat i co zawiera opakowanie

Vimpat 50 mg: r6zowawe, owalne tabletki powlekane oznakowane literami ,,SP” po jednej stronie
oraz liczba ,,50” po drugiej stronie.

Vimpat 100 mg: ciemnozoétte, owalne tabletki powlekane oznakowane literami ,,SP” po jednej stronie
oraz liczba ,,100” po drugiej stronie.

Vimpat 150 mg: tososiowe, owalne tabletki powlekane oznakowane literami ,,SP” po jednej stronie
oraz liczba ,,150” po drugiej stronie.

Vimpat 200 mg: niebieskie, owalne tabletki powlekane oznakowane literami ,,SP” po jednej stronie
oraz liczba ,,200” po drugiej stronie.

Opakowanie z zestawem do rozpoczynania leczenia zawiera 56 tabletek powlekanych w 4
opakowaniach:

. Opakowanie oznakowane ,,Tydzien 1” zawiera 14 tabletek 50 mg

Opakowanie oznakowane ,,Tydzien 2 zawiera 14 tabletek 100 mg

Opakowanie oznakowane ,,Tydzien 3” zawiera 14 tabletek 150 mg

Opakowanie oznakowane ,,Tydzien 4” zawiera 14 tabletek 200 mg

Podmiot odpowiedzialny i wytwérca

Podmiot odpowiedzialny: UCB Pharma SA, Allée de la Recherche 60, B-1070 Bruxelles, Belgia.
Wytworca: Aesica Pharmaceuticals GmbH, Alfred-Nobel Strasse 10, D-40789 Monheim am Rhein,
Niemcy.

W celu uzyskania bardziej szczegotowych informacji nalezy zwrécic si¢ do miejscowego
przedstawiciela podmiotu odpowiedzialnego.
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Belgié/Belgique/Belgien
UCB Pharma SA/NV
Tel/Tél: +32/(0)2 559 92 00

Buarapus
IO CH BU boarapus EOOJ]

Ten.: + 359 (0) 2 962 30 49

Ceska republika
UCB s.r.o0.
Tel: +420 221 773 411

Danmark
UCB Nordic A/S
TIf: +45/32 46 24 00

Deutschland
UCB Pharma GmbH
Tel: + 49 /(0) 2173 48 4848

Eesti
UCB Pharma Oy Finland
Tel: + 358 10 234 6800 (Soome)

EALaoo
UCB A.E.
TnA: +30/2109974000

Espaiia
UCB Pharma, S.A.
Tel: +34 /91 570 34 44

France
UCB Pharma S.A.
Tél: +33/(0)1 47 29 44 35

Ireland
UCB (Pharma) Ireland Ltd.
Tel: + 353/ (0)1-46 37 395

fsland

Vistor hf.

Tel: + 354 535 7000
Italia

UCB Pharma S.p.A.
Tel: +39/02 300 791

Kvnpog
Lifepharma (Z.A.M.) Ltd
TnA: + 357 22 34 74 40
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Luxembourg/Luxemburg
UCB Pharma SA/NV

Tél/Tel: +32/(0)2 559 92 00

Magyarorszag
UCB Magyarorszag Kft.
Tel.: +36-(1) 391 0060

Malta
Pharmasud Ltd.
Tel: +356 /21 37 64 36

Nederland
UCB Pharma B.V.
Tel.: +31/(0)76-573 11 40

Norge
UCB Nordic A/S
TIf: +45/32 46 24 00

Osterreich
UCB Pharma GmbH
Tel: +43 (1) 291 80 00

Polska
UCB Pharma Sp. z o.0.
Tel.: + 48 22 696 99 20

Portugal
UCB Pharma (Produtos Farmacéuticos), Lda
Tel: + 351 /21 302 5300

Romania
UCB Pharma Romania S.R.L.
Tel: +40 21 300 29 04

Slovenija
Medis, d.o.o.
Tel: + 386 1 589 69 00

Slovenska republika

UCB s.r.0., organizac¢na zlozka
Tel: +421 (0) 2 5920 2020
Suomi/Finland

UCB Pharma Oy Finland
Puh/Tel: + 358 10 234 6800

Sverige
UCB Nordic A/S
Tel: + 46/ (0) 40 29 49 00



Latvija United Kingdom

UCB Pharma Oy Finland UCB Pharma Ltd.

Tel: + 358 10 234 6800 (Somija) Tel : +44/(0)1753 534 655
Lietuva

UCB Pharma Oy Finland

Tel: + 358 10 234 6800 (Suomija)

Data ostatniej aktualizacji ulotki {miesiac/RRRR}
Inne zrédla informacji

Szczegbélowe informacje o tym leku znajduja si¢ na stronie internetowej Europejskiej Agencji Lekow
http://www.ema.europa.eu.

Ta ulotka jest dostepna we wszystkich jezykach UE/EOG na stronie internetowej Europejskiej Agencji
Lekow.
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Ulotka dolaczona do opakowania: informacja dla pacjenta
Vimpat 10 mg/ml, syrop
Lakozamid

Nalezy uwaznie zapoznac si¢ z tresScig ulotki przed zastosowaniem leku, poniewaz zawiera ona
informacje wazne dla pacjenta.

. Nalezy zachowac t¢ ulotke, aby w razie potrzeby moc ja ponownie przeczytac.

o Nalezy zwroécic sig do lekarza lub farmaceuty w razie jakichkolwiek watpliwosci.

. Lek ten przepisano $cisle okre§lonej osobie i nie nalezy go przekazywaé¢ innym. Lek moze
zaszkodzi¢ innej osobie, nawet jesli objawy jej choroby sa takie same.

o Jesli wystapia jakiekolwiek objawy niepozadane, w tym wszelkie mozliwe objawy

niepozadane niewymienione w ulotce, nalezy powiedzie¢ o tym lekarzowi lub farmaceucie.

Spis tresci ulotki

Co to jest lek Vimpat i w jakim celu si¢ go stosuje
Informacje wazne przed zastosowaniem leku Vimpat
Jak stosowac lek Vimpat

Mozliwe dzialania niepozadane

Jak przechowywa¢ lek Vimpat

Zawarto$¢ opakowania i inne informacje

A e

1. Co to jest lek Vimpat i w jakim celu si¢ go stosuje

Lek Vimpat jest stosowany w leczeniu pewnej postaci padaczki (patrz ponizej) u pacjentow w wieku
od 16 lat.

Lek Vimpat jest stosowany jako terapia wspomagajaca z innymi lekami przeciwpadaczkowymi.
Padaczka to stan, w ktorym u pacjenta wystepuja powtarzajace si¢ napady (drgawki). Lek Vimpat jest
stosowany w leczeniu takiej postaci padaczki, w ktérej napady poczatkowo dotycza tylko jednej
strony mdzgu, ale moga nastepnie rozszerzy¢ si¢ na inne obszary po obu stronach mézgu (napady
czgsciowe i czgsciowe wtornie uogolnione).

2. Informacje wazne przed zastosowaniem leku Vimpat

Kiedy nie stosowaé leku Vimpat

o jesli pacjent ma uczulenie (nadwrazliwo$¢) na lakozamid, Iub ktérykolwiek z pozostatych
sktadnikow tego leku (wymienione w punkcie 6).W razie watpliwosci, co do wystgpowania
uczulenia, nalezy skonsultowac si¢ z lekarzem

o jesli u pacjenta wystepuje pewien rodzaj zaburzen rytmu serca (blok przedsionkowo-
komorowy II lub III stopnia)

Ostrzezenia i Srodki ostroznosci

Przed rozpoczeciem stosowania leku Vimpat nalezy zwréci€ sie do lekarza

. jesli pacjent przyjmuje jakikolwiek lek, ktory moze spowodowaé nieprawidtowosci zapisu
EKG (elektrokardiogramu) okreslane jako wydtuzenie odstepu PR, na przyktad leki
stosowane w terapii niektorych rodzajow zaburzen rytmu serca lub w niewydolnosci serca. W
razie watpliwos$ci, czy przyjmowane leki moga mie¢ takie dziatanie, nalezy skonsultowac sig z
lekarzem.

. jesli u pacjenta wystepuje stan zwigzany z zaburzeniami przewodzenia w sercu lub cigzka
choroba serca, taka jak niewydolnos¢ serca lub zawat serca.
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Lek Vimpat moze powodowac zawroty glowy, ktore moga zwigkszaé ryzyko przypadkowego urazu
lub upadku. Z tego wzgledu nalezy zachowac ostrozno$¢ do czasu przekonania sig, jak organizm
reaguje na lek.

U niektérych pacjentdw leczonych lekami przeciwpadaczkowymi, takimi jak lakozamid, wystgpowaty
mysli o samookaleczeniu lub mysli samobojcze. Jesli kiedykolwiek wystapia takie mysli, nalezy
natychmiast skontaktowac si¢ z lekarzem.

Inne leki i Vimpat

Nalezy powiedzie¢ lekarzowi o wszystkich lekach przyjmowanych obecnie lub ostatnio a takze o
lekach, ktore pacjent planuje stosowac. Jest to szczegolnie istotne w razie przyjmowania lekow
stosowanych w chorobach serca (patrz rowniez punkt ,,Ostrzezenia i Srodki ostroznosci” powyzej).

Vimpat z jedzeniem, piciem i alkoholem

Lek Vimpat mozna przyjmowac z pokarmem lub bez pokarmu.

Nie zaleca si¢ picia alkoholu podczas stosowania leku Vimpat, poniewaz Vimpat moze powodowac
uczucie zmgczenia i zawroty glowy. Picie alkoholu moze nasili¢ te dziatania.

Ciaza i karmienie piersia

Nie zaleca sig przyjmowania leku Vimpat w czasie ciazy, poniewaz wpltyw tego leku na jej przebieg i
nienarodzone dziecko nie jest znany. Jesli pacjentka zajdzie w ciazg lub planuje ciazg, nalezy
natychmiast skontaktowac si¢ z lekarzem; lekarz zdecyduje, czy nalezy przyjmowac lek Vimpat.

Nie zaleca si¢ karmienia piersia w okresie przyjmowania leku Vimpat, poniewaz nie wiadomo, czy lek
Vimpat nie przenika do mleka matki. W razie karmienia piersia nalezy natychmiast skonsultowac si¢ z
lekarzem; lekarz zdecyduje, czy nalezy przyjmowac lek Vimpat.

Badania wykazaly zwigkszone ryzyko wad urodzeniowych u dzieci kobiet, ktére stosowaty leki
przeciwpadaczkowe. Jednak nie wolno przerywaé skutecznego leczenia przeciwpadaczkowego,
poniewaz nasilenie objawow choroby jest szkodliwe dla matki i nienarodzonego dziecka.

W ciazy i w okresie karmienia piersia lub gdy istnieje podejrzenie, ze kobieta jest w ciazy, lub gdy
planuje ciaze, przed zastosowaniem tego leku nalezy poradzi¢ si¢ lekarza lub farmaceuty.

Prowadzenie pojazdow i obstuga maszyn

Lek Vimpat moze powodowaé zawroty glowy lub niewyrazne widzenie. Moze to wplywac na
zdolno$¢ prowadzenia pojazdow i obstugi narzedzi lub maszyn. Nie nalezy prowadzi¢ pojazdow ani
obslugiwa¢ maszyn do momentu upewnienia sig, jak lek wplywa na zdolnos¢ pacjenta do
wykonywania tych czynnosci.

Wazne informacje o niektorych skladnikach leku Vimpat
Lek Vimpat syrop zawiera:

. sorbitol (rodzaj cukru). Jesli lekarz poinformowat pacjenta o wystgpowaniu u niego
nietolerancji na niektore cukry, nalezy skontaktowac sig z lekarzem przed zastosowaniem
leku.

o sod. W syropie, w objgtosci wyznaczonej przez jedna kreske podziatki kieliszka, zawiera si¢

0,31 mmol (7,09 mg) sodu. Jesli pacjent przyjmuje wigcej niz objgto§¢ wyznaczona przez 3
kreski podziatki na dobg, a stosuje diete z kontrolowana zawarto$cia sodu, nalezy uwzglednié
zawarto$¢ sodu w syropie.

. s0l sodowa parahydroksybenzoesanu metylu - E219. Sktadnik ten moze wywotywac reakcje
alergiczna (mozliwe reakcje typu pdznego).
o aspartam (E951), bedacy zrodtem fenyloalaniny. Ta substancja moze by¢ szkodliwa dla 0s6b z

fenyloketonuria (choroba metaboliczna).
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3. Jak stosowa¢ lek Vimpat

Ten lek nalezy zawsze stosowac zgodnie z zaleceniami lekarza lub farmaceuty. W razie watpliwosci,
nalezy zwroci¢ si¢ do lekarza lub farmaceuty.

Dawkowanie

Lek Vimpat musi by¢ przyjmowany dwa razy na dobe, raz rano i raz wieczorem, mniej wigcej o tej
samej porze kazdego dnia. Vimpat stosuje si¢ w leczeniu dlugotrwatym.

Przecigtna dawka poczatkowa leku Vimpat wynosi 100 mg na dobg — podawane w dwdch dawkach na
dobe - 50 mg (5 ml) rano 1 50 mg (5 ml) wieczorem. Lekarz moze zwigksza¢ stosowana dawke
dobowa co tydzien o 100 mg, az do osiagnigcia tak zwanej dawki podtrzymujacej, wynoszacej miedzy
200 mg i 400 mg na dobg, podawane w dwdch dawkach na dobg. Dawke podtrzymujaca stosuje si¢ w
leczeniu dtugotrwatym.

W razie wystgpowania zaburzen nerek lekarz moze przepisa¢ inng dawke.

Jak przyjmowa¢ lek Vimpat syrop

Wstrzasnaé butelke przed uzyciem. NaleZy stosowac wylqcznie kieliszek do odmierzania dawki
dolgqczony do opakowania.

Nalezy napehic kieliszek do kreski na podziatce odpowiadajacej zaleconej dawce. Kazda kreska
podziatki (5 ml) kieliszka do odmierzania dawki odpowiada 50 mg lakozamidu (np.: 2 kreski
podzialtki odpowiadaja 100 mg).

Dawke syropu nalezy potknaé, popijajac woda. Mozna zazywac lek z positkiem lub bez positku.

Czas trwania stosowania leku Vimpat
Vimpat stosuje si¢ w leczeniu dlugotrwatym. Nalezy kontynuowa¢ przyjmowanie leku Vimpat,

dopoki lekarz nie zaleci jego zaprzestania.

Syropu nie wolno stosowa¢ dluzej niz 4 tygodnie po otwarciu butelki.

Zastosowanie wigkszej niz zalecana dawki leku Vimpat
W razie zastosowania wigkszej niz zalecana dawki leku Vimpat nalezy skontaktowac si¢ z lekarzem.

Pominigcie zastosowania leku Vimpat

W razie opdznienia przyjecia leku o kilka godzin nalezy jak najszybciej przyja¢ opuszczona dawke.
Jezeli zbliza si¢ pora przyjecia kolejnej dawki, nie nalezy przyjmowac pominictej dawki. Nalezy
przyjac nastgpna dawke leku Vimpat o zwyklej porze. Nie nalezy stosowac dawki podwdjnej w celu
uzupetnienia pominigtej dawki.

Przerwanie stosowania leku Vimpat

Nie nalezy przerywac stosowania leku Vimpat bez konsultacji z lekarzem, poniewaz objawy choroby
moga powrocic lub si¢ nasilic.

Jezeli lekarz zdecyduje zakonczy¢ stosowanie leku Vimpat, udzieli pacjentowi instrukcji, jak nalezy
stopniowo zmniejsza¢ dawkowanie.

W razie watpliwos$ci zwiazanych ze stosowaniem tego leku, nalezy zwrdcic¢ si¢ do lekarza lub
farmaceuty.

4. Mozliwe dzialania niepozadane

Jak kazdy lek, lek ten moze powodowac dziatania niepozadane, chociaz nie u kazdego one wystapia.

Bardzo czgsto: mogace wystapi¢ czgsciej niz u 1 na 10 pacjentow

o Zawroty gtowy, bol glowy
o Nudnosci (mdtosci)
o Podwojne widzenie

138



Czesto: mogace wystapi¢ u 1 do 10 na 100 pacjentow

. Zaburzenia rownowagi, trudnosci z koordynacja ruchow, zaburzenia pamigci, sennosc,
drzenie, zaburzenia my$lenia Iub problemy ze znalezieniem stow, szybkie i niekontrolowane
ruchy gatek ocznych (oczoplas)

Niewyrazne widzenie

Uczucie wirowania

Wymioty, zaparcia, nadmiar gazow w zotadku lub jelitach (wzdgcia)

Swiad

Upadki

Zmeczenie, zaburzenia chodu, zmeczenie i ostabienie (astenia)

Depresja

Splatanie

Zaburzenia czucia (ostabienie czucia), zaburzenia mowy (zaburzenia artykulacji), zaburzenia
uwagi

Szumy uszne (styszenie dzwigkow takich jak bzyczenie, dzwonienie czy swisty)
Niestrawnos$¢, sucho$¢ w ustach

Drazliwo$¢

Bolesne skurcze migéni

Wysypka

Trudno$ci w zasypianiu

Niezbyt czgsto: mogace wystapi¢ u 1 do 10 na 1000 pacjentow

Zwolnienie pracy serca

Zaburzenia przewodnictwa serca

Nadmiernie dobre samopoczucie

Reakcja alergiczna po przyjeciu leku

Nieprawidtowe wyniki badan czynno$ci watroby

Proba popetienia samobojstwa

Mysli samobojcze lub dotyczace samookaleczenia

Kotatanie serca i (lub) szybkie lub nieregularne tetno

Agresja

Pobudzenie

Zaburzenia myslenia i (lub) utrata kontaktu z rzeczywisto$cia

Cigzkie reakcje nadwrazliwosci powodujace obrzek twarzy, gardia, rak, stop, kostek lub
dolnej czgs$ci nog

Pokrzywka

. Omamy (falszywe doznania zmystowe, widzenie, slyszenie, czucie nieistniejacych rzeczy)

Jesli wystapia jakiekolwiek objawy niepozadane, w tym wszelkie mozliwe objawy niepozadane
niewymienione w ulotce, nalezy zwroci¢ si¢ do lekarza Iub farmaceuty.

5. Jak przechowywa¢ lek Vimpat

Lek nalezy przechowywaé w miejscu niewidocznym i niedostgpnym dla dzieci.

Nie stosowac tego leku po uplywie terminu wazno$ci zamieszczonego na pudetku tekturowym i
butelce. Termin waznosci oznacza ostatni dzien podanego miesiaca.

Nie przechowywaé w lodéwce

Po otwarciu butelki syropu nie wolno stosowa¢ dtuzej niz 4 tygodnie.

Lekow nie nalezy wyrzuca¢ do kanalizacji ani domowych pojemnikéw na odpadki. Nalezy zapytaé¢
farmaceute, jak usuna¢ leki, ktorych si¢ juz nie uzywa. Takie postepowanie pomoze chronic¢
srodowisko.
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6. Zawartos$¢ opakowania i inne informacje

Co zawiera lek Vimpat
Substancja czynna leku jest lakozamid.
1 ml syropu Vimpat zawiera 10 mg lakozamidu.

Pozostate sktadniki to: glicerol (E422), karmeloza sodowa, sorbitol ptynny (krystaliczny) (E420),
glikol polietylenowy 4000, sodu chlorek, kwas cytrynowy bezwodny, potasu acesulfam (E950), sol
sodowa parahydroksybenzoesanu metylu (E219), smak truskawkowy (zawiera: glikol propylenowy,
maltol), substancja maskujaca smak (zawiera: glikol propylenowy, aspartam (E951), acesulfam
potasowy (E950), maltol, wode¢ dejonizowana), woda oczyszczona.

Jak wyglada lek Vimpat i co zawiera opakowanie

Vimpat 10 mg/ml syrop to lekko lepki, przejrzysty roztwor bezbarwny do zéttobrazowego.
Lek Vimpat syrop jest dostgpny w butelkach zawierajacych 200 mli 465 ml.

Nie wszystkie rodzaje opakowan musza znajdowac si¢ w obrocie.

Do syropu dotaczony jest kieliszek do odmierzania dawki (odpowiadajacy 50 mg lakozamidu).

Podmiot odpowiedzialny i wytwérca

Podmiot odpowiedzialny: UCB Pharma SA, Allée de la Recherche 60, B-1070 Bruxelles, Belgia.
Wytworca: Aesica Pharmaceuticals GmbH, Alfred-Nobel Strasse 10, D-40789 Monheim am Rhein,
Niemcy.

W celu uzyskania bardziej szczegotowych informacji nalezy zwrécic sig¢ do miejscowego
przedstawiciela podmiotu odpowiedzialnego.

Belgié/Belgique/Belgien Luxembourg/Luxemburg
UCB Pharma SA/NV UCB Pharma SA/NV
Tel/Tél: +32/(0)2 559 92 00 Tél/Tel: +32/(0)2 559 92 00
Bovarapus Magyarorszag

1O CU BU Bwarapus EOO/] UCB Magyarorszag Kft.
Ten.: +359 (0) 2 962 30 49 Tel.: + 36-(1) 391 0060
Ceska republika Malta

UCB s.r.0. Pharmasud Ltd.

Tel: +420 221 773 411 Tel: + 356 /21 37 64 36
Danmark Nederland

UCB Nordic A/S UCB Pharma B.V.

TIf: +45/32 46 24 00 Tel.: +31/(0)76-573 11 40
Deutschland Norge

UCB Pharma GmbH UCB Nordic A/S

Tel: +49 /(0) 2173 48 4848 TIf: +45/32 46 24 00
Eesti Osterreich

UCB Pharma Oy Finland UCB Pharma GmbH

Tel: + 358 10 234 6800 (Soome) Tel: +43 (1) 291 80 00
EArGda Polska

UCB A.E. UCB Pharma Sp. z o.0.
TnA: + 30 /2109974000 Tel.: +48 22 696 99 20
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Espaiia
UCB Pharma, S.A.
Tel: + 34 /91 570 34 44

France
UCB Pharma S.A.
Tél: +33/(0)1 47 29 44 35

Ireland
UCB (Pharma) Ireland Ltd.
Tel: + 353/ (0)1-46 37 395

sland
Vistor hf.
Tel: + 354 535 7000

Italia
UCB Pharma S.p.A.
Tel: +39 /02 300 791

Kvnpog
Lifepharma (Z.A.M.) Ltd
TmA: + 35722 34 74 40

Latvija
UCB Pharma Oy Finland

Tel: + 358 10 234 6800 (Somija)

Lietuva
UCB Pharma Oy Finland

Portugal

UCB Pharma (Produtos Farmacéuticos), Lda

Tel: +351/21 302 5300

Romania
UCB Pharma Romania S.R.L.
Tel: +40 21 300 29 04

Slovenija
Medis, d.o.o.
Tel: + 386 1 589 69 00

Slovenska republika
UCB s.r.0., organizac¢né zlozka
Tel: + 421 (0) 2 5920 2020

Suomi/Finland
UCB Pharma Oy Finland
Puh/Tel: + 358 10 234 6800

Sverige
UCB Nordic A/S
Tel: + 46/ (0) 40 29 49 00

United Kingdom
UCB Pharma Ltd.
Tel : +44/(0)1753 534 655

Tel: + 358 10 234 6300 (Suomija)

Data ostatniej aktualizacji ulotki {miesiac/RRRR}
Inne zrodla informacji

Szczegdtowe informacje o tym leku znajduja si¢ na stronie internetowej Europejskiej Agencji Lekow
http://www.ema.europa.eu.

Ta ulotka jest dostepna we wszystkich jezykach UE/EOG na stronie internetowej Europejskiej Agencji
Lekow.
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Ulotka dolaczona do opakowania: informacja dla pacjenta
Vimpat 10 mg/ml, roztwor do infuzji
Lakozamid

Nalezy uwaznie zapoznac si¢ z treScia ulotki przed zastosowaniem leku, poniewaz zawiera ona
informacje wazne dla pacjenta.

. Nalezy zachowa¢ t¢ ulotke, aby w razie potrzeby moc ja ponownie przeczytac.
o Nalezy zwroécic¢ si¢ do lekarza lub farmaceuty w razie jakichkolwiek watpliwosci.
o Jesli wystapia jakiekolwiek objawy niepozadane, w tym, wszelkie mozliwe objawy

niepozadane niewymienione w ulotce, nalezy powiedzie¢ lekarza lub farmaceucie.

Spis tresci ulotki

Co to jest lek Vimpat i w jakim celu si¢ go stosuje
Informacje wazne przed zastosowaniem leku Vimpat
Jak stosowa¢ lek Vimpat

Mozliwe dziatania niepozadane

Jak przechowywac lek Vimpat

Zawartos¢ opakowania i inne informacje

Sk

1. Coto jestlek Vimpat i w jakim celu si¢ go stosuje

Lek Vimpat jest stosowany w leczeniu pewnej postaci padaczki (patrz ponizej) u pacjentow w wieku
od 16 lat.

Lek Vimpat jest stosowany jako terapia wspomagajaca z innymi lekami przeciwpadaczkowymi.
Padaczka to stan, w ktorym u pacjenta wystepuja powtarzajace si¢ napady (drgawki). Lek Vimpat jest
stosowany w leczeniu takiej postaci padaczki, w ktorej napady poczatkowo dotycza tylko jednej
strony mozgu, ale moga nastgpnie rozszerzy¢ si¢ na inne obszary po obu stronach mézgu (napady
czesSciowe i czgSciowe wtornie uogolnione).

Produkt Vimpat roztwor do infuzji, stanowi alternatywna formg leczenia krotkotrwatego, kiedy
podanie doustne nie jest mozliwe.

2. Informacje wazne przed zastosowaniem leku Vimpat

Kiedy nie stosowaé leku Vimpat

o jesli pacjent ma uczulenie (nadwrazliwo$¢) na lakozamid, lub ktérykolwiek z pozostatych
sktadnikow tego leku (wymienione w punkcie 6).W razie watpliwosci co do istnienia
uczulenia nalezy skonsultowac¢ si¢ z lekarzem

o jesli u pacjenta wystepuje pewien rodzaj zaburzen rytmu serca (blok przedsionkowo-
komorowy II lub III stopnia)

Ostrzezzenia i Srodki ostroznosci

Przed rozpoczeciem stosowania leku Vimpat nalezy zwréci¢ si¢ do lekarza:

. jesli pacjent przyjmuje jakikolwiek lek, ktory moze spowodowac nieprawidlowosci zapisu
EKG (elektrokardiogramu) okreslane jako wydtuzenie odstgpu PR, na przyktad leki
stosowane w terapii niektorych rodzajow zaburzen rytmu serca lub w niewydolnosci serca. W
razie watpliwosci, czy przyjmowane leki moga mie¢ takie dziatanie, nalezy skonsultowac sig z
lekarzem.

. jesli u pacjenta wystepuje stan zwigzany z zaburzeniami przewodzenia w sercu lub cigzka
choroba serca, taka jak: niewydolnosc¢ serca lub zawat serca.

Lek Vimpat moze powodowac zawroty glowy, ktore moga zwigkszaé ryzyko przypadkowego urazu
lub upadku. Z tego wzgledu nalezy zachowac ostrozno$é do czasu przekonania si¢ jak organizm
reaguje na lek.
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U niektorych pacjentdw leczonych lekami przeciwpadaczkowymi, takimi jak lakozamid, wystegpowaty
mysli o samookaleczeniu lub mysli samobojcze. Jesli kiedykolwiek wystapia takie mysli, nalezy
natychmiast skontaktowac¢ si¢ z lekarzem.

Inne leki i Vimpat

Nalezy powiedzie¢ lekarzowi o wszystkich lekach przyjmowanych obecnie lub ostatnio, a takze o
lekach ktore pacjent planuje przyjmowac. Jest to szczegdlnie istotne w razie przyjmowania lekéw
stosowanych w chorobach serca (patrz rowniez punkt ,,Ostrzezenia i $rodki ostroznosci” powyzej).

Vimpat z jedzeniem, piciem i alkoholem

Lek Vimpat mozna przyjmowac z pokarmem lub bez pokarmu.

Nie zaleca si¢ picia alkoholu podczas stosowania leku Vimpat, poniewaz Vimpat moze powodowaé
uczucie zmeczenia i zawroty glowy. Picie alkoholu moze nasili¢ te dziatania.

Ciaza i karmienie piersia

Nie zaleca sig¢ przyjmowania leku Vimpat w czasie ciazy, poniewaz wptyw leku Vimpat na jej
przebieg i nienarodzone dziecko nie jest znany. Jesli pacjentka zajdzie w ciazg lub planuje ciaze
nalezy natychmiast skontaktowac si¢ z lekarzem; lekarz zdecyduje, czy wolno przyjmowac lek
Vimpat.

Nie zaleca si¢ karmienia piersia w okresie przyjmowania leku Vimpat, poniewaz nie wiadomo, czy lek
Vimpat nie przenika do mleka matki. W razie karmienia piersia nalezy natychmiast skonsultowac si¢ z
lekarzem; lekarz zdecyduje, czy nalezy przyjmowac lek Vimpat.

Badania wykazaty zwigkszone ryzyko wad urodzeniowych u dzieci kobiet, ktore stosowaty leki
przeciwpadaczkowe. Jednak nie wolno przerywac skutecznego leczenia przeciwpadaczkowego,
poniewaz nasilenie objawow choroby jest szkodliwe dla matki i nienarodzonego dziecka.

W ciazy i w okresie karmienia piersia lub gdy istnieje podejrzenie, Ze kobieta jest w ciazy, lub gdy
planuje ciaze, przed zastosowaniem tego leku nalezy poradzi¢ si¢ lekarza lub farmaceuty.

Prowadzenie pojazdow i obstuga maszyn

Lek Vimpat moze powodowac zawroty glowy lub niewyrazne widzenie. Moze to wplywac na
zdolnos¢ prowadzenia pojazdow i obstugi narzedzi lub maszyn. Nie nalezy prowadzi¢ pojazddéw ani
obstugiwa¢ maszyn do momentu upewnienia sig, czy lek nie wplywa na zdolnos¢ pacjenta do
wykonywania tych czynno$ci.

Wazne informacje o niektoérych skltadnikach leku Vimpat
Lek zawiera 2,6 mmol (59,8 mg) sodu w kazdej fiolce. Nalezy to uwzglednic, jezeli pacjent stosuje
diete z kontrolowana zawarto$cia sodu.

3. Jak stosowa¢ lek Vimpat

Podawanie leku Vimpat roztwor do infuzji stanowi alternatywna forme leczenia krétkotrwatego, kiedy
lek nie moze by¢ stosowany doustne. Lek bedzie podawany dozylnie przez pracownika stuzby
zdrowia. Mozna bezposrednio zmieni¢ sposob podania leku z doustnego na infuzje i odwrotnie.
Dawka dobowa i czgsto$¢ podawania pozostaja niezmienione.

Dawkowanie

Lek Vimpat musi by¢ przyjmowany dwa razy na dobe, raz rano i raz wieczorem, mniej wigcej o tej
samej porze kazdego dnia.

Przecigtna dawka poczatkowa leku Vimpat wynosi 100 mg na dobg — podawane w dwoch dawkach na
dobe - 50 mg rano i 50 mg wieczorem. Dawka podtrzymujaca wynosi migdzy 200 mg i 400 mg na
dobe.

W razie wystgpowania zaburzen nerek lekarz moze przepisa¢ inng dawke.
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Jak podawany jest lek Vimpat
Lek Vimpat jest podawany w postaci infuzji do zyty (dozylnie) przez pracownika stuzby zdrowia. Lek
jest podawany przez 15-60 minut.

Czas trwania stosowania leku Vimpat

Lekarz zadecyduje, przez ile dni pacjent bedzie otrzymywat infuzje. Obecne doswiadczenie dotyczy
stosowania infuzji leku Vimpat dwa razy na dobg przez okres do 5 dni. W leczeniu dtugotrwatym
stosuje si¢ lek Vimpat tabletki i syrop.

Przerwanie stosowania leku Vimpat

Jezeli lekarz zdecyduje zakonczy¢ stosowanie leku Vimpat, bedzie zmniejsza¢ dawke leku stopniowo.
Ma to zapobiec nawrotowi objawow choroby lub ich nasileniu.

W razie watpliwos$ci zwigzanych ze stosowaniem tego leku nalezy zwrocié sig do lekarza lub
farmaceuty.

4. Mozliwe dzialania niepozadane

Jak kazdy lek, lek ten moze powodowaé dziatania niepozadane, chociaz nie u kazdego one wystapia.

Bardzo czgsto: mogace wystapic czgsciej niz u 1 na 10 pacjentéw

. Zawroty glowy, bol glowy
o Nudnosci (mdtosci)
o Podwdjne widzenie

Czesto: mogace wystapi¢ u 1 do 10 na 100 pacjentow

° Zaburzenia rownowagi, trudnosci z koordynacja ruchow, zaburzenia pamigci, sennosc,
drzenie, zaburzenia my$lenia lub problemy ze znalezieniem stow, szybkie i niekontrolowane
ruchy gatek ocznych (oczoplas)

Niewyrazne widzenie

Uczucie wirowania

Wymioty, zaparcia, nadmiar gazow w zotadku lub jelitach (wzdgcia)

Swiad

Upadki

Zmeczenie, zaburzenia chodu, zmeczenie i ostabienie (astenia)

Depresja

Splatanie

Zaburzenia czucia (ostabienie czucia), zaburzenia mowy (zaburzenia artykulacji), zaburzenia
uwagi

Szumy uszne (styszenie dzwickow takich jak bzyczenie, dzwonienie czy swisty)
Niestrawnos¢, sucho$¢ w ustach

Drazliwos¢

Bolesne skurcze migsni

Wysypka

Trudnosci w zasypianiu

Niezbyt czgsto: mogace wystapi¢ u 1 do 10 na 1000 pacjentow
Zwolnienie pracy serca

Zaburzenia przewodnictwa serca

Nadmiernie dobre samopoczucie

Reakcja alergiczna po przyjeciu leku

Nieprawidtowe wyniki badan czynnos$ci watroby
Proba popetienia samobojstwa
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Mysli samobojcze lub dotyczace samookaleczenia

Kotatanie serca i (lub) szybkie lub nieregularne tetno

Agresja

Pobudzenie

Zaburzenia myslenia i (lub) utrata kontaktu z rzeczywisto$cia

Cigzkie reakcje nadwrazliwosci powodujace obrzek twarzy, gardla, rak, stop, kostek lub
dolnej czgs$ci nog

Pokrzywka

. Omamy fatszywe doznania zmystowe, widzenie, styszenie, czucie nieistniejacych rzeczy)

Podanie dozylne

Podanie dozylne wiazato si¢ z wystgpowaniem miejscowych dziatan niepozadanych, takich jak:
Czgsto: mogace wystapi¢ u 1 do 10 na 100 pacjentow

o B4l lub dyskomort w miejscu podania

. Podraznienie

Niezbyt czgsto: mogace wystapi¢ u 1 do 10 na 1000 pacjentow
. Zaczerwienienie

Jesli wystapia jakiekolwiek objawy niepozadane, w tym wszelkie mozliwe objawy niepozadane
niewymienione w ulotce, nalezy zwrdci¢ si¢ do lekarza lub farmaceuty.

5. Jak przechowywaé lek Vimpat

Lek nalezy przechowywaé w miejscu niewidocznym i niedostgpnym dla dzieci.

Nie stosowac tego leku po uplywie terminu wazno$ci zamieszczonego na pudetku tekturowym i fiolce
po EXP. Termin wazno$ci oznacza ostatni dzien podanego miesiaca.

Nie przechowywaé w temperaturze powyzej 25°C.

Kazda fiolka z lekiem Vimpat moze by¢ zastosowana tylko raz (podanie jednorazowe). Nalezy pozby¢
si¢ pozostalo$ci niezuzytego roztworu.

Wolno stosowac¢ tylko przejrzysty roztwor bez widocznych czastek czy zmienionej barwy.

Lekow nie nalezy wyrzuca¢ do kanalizacji ani domowych pojemnikow na odpadki. Nalezy zapyta¢
farmaceute, jak usuna¢ leki, ktorych si¢ juz nie uzywa. Takie postepowanie pomoze chronic¢
srodowisko.

6. Zawartos$¢ opakowania i inne informacje

Co zawiera lek Vimpat

Substancja czynna jest lakozamid.

1 ml leku Vimpat roztwor do infuzji zawiera 10 mg lakozamidu.

1 fiolka zawiera 20 ml leku Vimpat roztwor do infuzji co odpowiada 200 mg lakozamidu.

Pozostate sktadniki to: sodu chlorek, kwas solny, woda do wstrzykiwan.

Jak wyglada lek Vimpat i co zawiera opakowanie

Vimpat 10 mg/ml roztwor do infuzji to przejrzysty, bezbarwny roztwor.

Lek Vimpat roztwor do infuzji jest dostgpny w opakowaniach z 1 fiolka iz 5 fiolkami. Kazda fiolka
zawiera 20 ml ptynu.

Nie wszystkie rodzaje opakowan musza znajdowac si¢ w obrocie.

Podmiot odpowiedzialny i wytwoérca
Podmiot odpowiedzialny: UCB Pharma SA, Allée de la Recherche 60, B-1070 Bruxelles, Belgia.
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Wytworca: Aesica Pharmaceuticals GmbH, Alfred-Nobel Strasse 10, D-40789 Monheim am Rhein,

Niemcy.

W celu uzyskania bardziej szczegdélowych informacji nalezy zwréci¢ si¢ do miejscowego

przedstawiciela podmiotu odpowiedzialnego.

Belgié/Belgique/Belgien
UCB Pharma SA/NV
Tel/Tél: +32/(0)2 559 92 00

Buarapus
1O CU bU bearapus EOO

Ten.: + 359 (0) 2 962 30 49

Ceska republika
UCB s.r.0.
Tel: +420 221 773 411

Danmark
UCB Nordic A/S
TIf: +45/32 46 24 00

Deutschland
UCB Pharma GmbH
Tel: + 49 /(0) 2173 48 4848

Eesti
UCB Pharma Oy Finland
Tel: + 358 10 234 6800 (Soome)

EAlLada
UCB A.E.
TnA: + 3072109974000

Espaiia
UCB Pharma, S.A.
Tel: +34 /91570 34 44

France
UCB Pharma S.A.
Tél: + 33/ (0)1 47 29 44 35

Ireland
UCB (Pharma) Ireland Ltd.
Tel: + 353/ (0)1-46 37 395

island
Vistor hf.
Tel: + 354 535 7000
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Luxembourg/Luxemburg
UCB Pharma SA/NV

Tél/Tel: + 32/ (0)2 559 92 00

Magyarorszag
UCB Magyarorszag Kft.
Tel.: +36-(1) 391 0060

Malta
Pharmasud Ltd.
Tel: +356 /2137 64 36

Nederland
UCB Pharma B.V.
Tel.: +31/(0)76-573 11 40

Norge
UCB Nordic A/S
TIf: +45/32 46 24 00

Osterreich
UCB Pharma GmbH
Tel: +43 (1) 291 80 00

Polska
UCB Pharma Sp. z o0.0.
Tel.: + 48 22 696 99 20

Portugal
UCB Pharma (Produtos Farmacéuticos), Lda
Tel: +351/21 302 5300

Romania
UCB Pharma Romania S.R.L.
Tel: +40 21 300 29 04

Slovenija
Medis, d.o.o.
Tel: + 386 1 589 69 00

Slovenska republika
UCB s.r.0., organizacna zlozka
Tel: + 421 (0) 2 5920 2020



Italia Suomi/Finland

UCB Pharma S.p.A. UCB Pharma Oy Finland
Tel: + 39 /02 300 791 Puh/Tel: + 358 10 234 6800
Kbnpog Sverige

Lifepharma (Z.A.M.) Ltd UCB Nordic A/S

TnA: + 357 22 3474 40 Tel: + 46/ (0) 40 29 49 00
Latvija United Kingdom

UCB Pharma Oy Finland UCB Pharma Ltd.

Tel: + 358 10 234 6800 (Somija) Tel : +44/(0)1753 534 655
Lietuva

UCB Pharma Oy Finland

Tel: + 358 10 234 6800 (Suomija)

Data ostatniej aktualizacji ulotki {miesiac/RRRR}
Inne zZrédla informacji

Szczegoélowa informacja o tym leku jest dostepna na stronie internetowej Europejskiej Agencji Lekow
http://www.ema.europa.cu/

Ta ulotka jest dostepna we wszystkich jezykach UE/EOG na stronie internetowej Europejskiej Agencji
Lekow.

Ponizsze informacje sa przeznaczone wylacznie dla fachowego personelu medycznego
Lek Vimpat roztwér do infuzji mozna podawaé bez wczesniejszego rozcienczenia lub mozna
rozcienczy¢ nastgpujacymi roztworami: 0,9% sodu chlorkiem (9 mg/ml), 5% glukoza (50 mg/ml) Iub

ptynem Ringera z mleczanami. Kazda fiolka leku Vimpat moze by¢ zastosowana tylko raz (podanie
jednorazowe). Nalezy pozby¢ si¢ pozostalosci nieuzytego roztworu (patrz punkt 3).
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