PRILOHA 1

SOUHRN UDAJU O PRIPRAVKU



1. NAZEV PRIPRAVKU

Vimpat 50 mg potahované tablety

2. KVALITATIVNI A KVANTITATIVNI SLOZENI
Jedna potahovana tableta obsahuje lacosamidum 50 mg.

Uplny seznam pomocnych latek viz bod 6.1.

3. LEKOVA FORMA

Potahovana tableta
Naruzovélé ovalné potahované tablety s vyrazenym ,,SP* na jedné strané a ,,50 na druhé strang.

4,  KLINICKE UDAJE
4.1 Terapeutické indikace

Vimpat je indikovan jako piidatna 1é¢ba parcialnich zachvati se sekundarni generalizaci nebo bez ni
u dospélych a dospivajicich (16-18 let) pacientt s epilepsii.

4.2 Davkovani a zptusob podani
Davkovani

Lacosamid se podava dvakrat denné (obvykle rano a vecer). Doporuéena pocate¢ni davka je 50 mg
dvakrat denng, ktera by méla byt po jednom tydnu zvy3ena na pocate¢ni terapeutickou davku 100 mg
dvakrat denné.

Lécba lacosamidem muzZe byt také zahajena jednorazovou nasycovaci davkou 200 mg, po které
ptiblizné za 12 hodin nésleduje udrZovaci davkovaci rezim 100 mg dvakrat denné (200 mg/den).
Nasycovaci davka mize byt podana za podminek, Ze 1ékat stanovi rychlé dosazeni ustaleného stavu
plazmatickych koncentraci lacosamidu a terapeuticky uc¢inek je zarucen. Davka by méla byt podana
pod 1ékaiskym dozorem s pfihlédnutim k potencialnimu zvyseni vyskytu nezadoucich G¢inkd na
centrélni nervovy systém (viz bod 4.8). Podani nasycovaci davky nebylo studovano pti akutnich
stavech, jako je status epilepticus.

Podle individualni odpovédi a snasenlivosti pacienta miize byt udrzovaci davka dale zvysovana
0 50 mg dvakrat denné kazdy tyden az na maximalni doporuc¢enou davku 400 mg denné (200 mg
dvakrat denn¢). Lacosamid Ize uZivat s jidlem nebo na la¢no.

Pokud je lacosamid vysazovan, mélo by to byt podle soucasné klinické praxe provedeno postupné
(napf. snizit denni davku o 200 mg/tyden).

ZvIastni populace

Starsi pacienti (ve véku nad 65 let)

U starSich pacientll neni nutné davku sniZzovat. ZkuSenost s podavanim lacosamidu star§im pacientim
s epilepsii je omezena. U starsich pacientt je také tieba vzit v Uvahu s vékem spojené sniZeni renalni
clearance a zvy3eni hladin AUC (viz nasledujici odstavec ,,Porucha funkce ledvin* a bod 5.2).

Porucha funkce ledvin
U pacientii s mirnou nebo stiedné té€Zzkou poruchou funkce ledvin (CLcg>30 ml/min) neni nutno davku
upravovat. U pacientd s mirnou nebo stiedné tézkou poruchou funkce ledvin muze byt nasycovaci



davka 200 mg zvaZovana, ale dalsi titrace davky (>200 mg denné) musi byt provadéna opatrné.

U pacienti s tézkou poruchou funkce ledvin (CLcr<30 ml/min) a u pacientt s terminalnim selhanim
ledvin se doporu¢uje maximalni udrZzovaci davka 250 mg/den. U téchto pacienti se titrace davky
provadi s opatrnosti. JestliZe je podavana nasycovaci davka, uvodni davka 100 mg, nédsledovana
davkovanim 50 mg 2x denné, by méla byt pouzita prvni tyden 1é¢by. U pacientii na hemodialyze se
doporucuje doplnéni davky ve vysi az 50% z poloviny celkové denni davky ihned po ukonéeni
hemodialyzy. Lécbu pacientii s terminalnim selhdnim ledvin je tfeba vést opatrné, protoZe neni dost
Klinickych zkuSenosti a miize dochazet ke kumulaci metabolitu (s nezndmou farmakologickou
ucinnosti).

Porucha funkce jater

U pacientti s mirnou az stfedné tézkou poruchou funkce jater neni nutno davku upravovat.

Titraci davky je tfeba u t€chto pacientl provadét opatmé s ohledem na soucasné pfitomnou poruchu
funkce ledvin. Nasycovaci davka 200 mg miize byt zvazovana, ale dalsi titrace davky (>200 mg
denné) musi byt provadéna opatrné. Farmakokinetika lacosamidu nebyla u pacientt s tézkou poruchou
funkce jater hodnocena (viz bod 5.2).

Pediatricka populace
Bezpecénost a G¢innost lacosamidu u déti ve véku pod 16 let nebyly dosud stanoveny. Nejsou dostupné
Zadné Odaje.

Zpusob podani
Potahované tablety lacosamidu jsou ur¢eny pro perorélni podani. Lacosamid se uZiva s jidlem nebo

bez jidla.

4.3  Kontraindikace

Hypersenzitivita na Ié¢ivou latku nebo na kteroukoli pomocnou latku uvedenou bode¢ 6.1.
Znama atrioventrikularni (AV) blokada druhého nebo ttetiho stupné.

4.4 Zvlastni upozornéni a opatieni pro pouZiti

Sebevrazedné myslenky a chovani

U pacientt 1é¢enych antiepileptiky v riznych indikacich byly hlaseny ptipady sebevrazednych
predstav a chovani. Metaanalyza randomizovanych placebem kontrolovanych studii s antiepileptiky
také prokazala mirné zvySené riziko sebevrazednych ptedstav a chovani. Mechanismus vzniku tohoto
rizika neni znam a dostupna data nevylucuji moznost zvyseného rizika ani pro lacosamid. Z tohoto
divodu by u pacientd mély byt sledovany znamky sebevrazednych piedstav a chovani a piipadné by
mela byt zvolena vhodna 1écba. Pacientim (a jejich oSetfujicim osobam) by mélo byt doporuceno, aby
okamzité vyhledali l€kaiskou pomoc, pokud se u pacientli projevi znamky sebevrazednych piedstav ¢i
chovani (viz bod 4.8).

Srdeéni rytmus a vedeni vzruchu

V klinickych studiich s lacosamidem bylo pozorovano prodlouZeni PR intervalu. Lacosamid je nutné
podavat s opatrnosti pacientiim se znamymi poruchami pfevodu nebo s t&€Zkym srde¢nim
onemocnénim (napf. infarkt myokardu nebo srdeéni selhani v anamnéze). ZvIlastni pozornost je pak
tieba vénovat star§im pacientiim, u kterych muze byt zvySené riziko srdeénich potiZi a takeé

Vv ptipadech, kdy je lacosamid podavan v kombinaci s jinymi Iéky, které mohou také vyvolat
prodlouZeni PR intervalu.

Druhy nebo tieti stupei AV blokady byl hlasen po uvedeni pfipravku na trh. V placebem
kontrolovanych studiich s lacosamidem nebyly u pacientu s epilepsii hlaSeny fibrilace sini nebo flutter,
avsak oboji bylo hlaSeno v otevienych epileptickych studiich a ze zkusenosti po uvedeni pfipravku na
trh (viz bod 4.8).



Pacienti by méli byt informovani o pfiznacich druhého nebo tietiho stupné AV blokady (napt. pomaly
nebo nepravidelny tep, pocit to¢eni hlavy a mdloby) a priznacich fibrilace sini a flutteru (napf.
palpitace, zrychleny nebo nepravidelny tep, dusnost). Pacienti by méli byt pouceni, aby vyhledali
Iékaiskou pomoc, pokud se kterykoli z vySe uvedenych piiznaki objevi.

Zavrat

Pti 1écbé lacosamidem se objevovaly zavraté, které by mohly vést ke zvySenému vyskytu nahodnych
poranéni nebo padd. Pacienti by proto m¢li byt pouceni, aby zachovavali zvySenou opatrnost, dokud
se nesezndmi s tim, jak na né piipravek pusobi (viz bod 4.8).

45 Interakce s jinymi lé¢ivymi piipravky a jiné formy interakce

Lacosamid je nutné podavat s opatrnosti pacientim Iécenym jesté dalSimi 1éky, které mohou vyvolat
prodlouzeni PR intervalu (napf. karbamazepin, lamotrigin nebo pregabalin) nebo tém, kteii uzivaji
antiarytmika I. tfidy. Analyza podskupin pacientll souc¢asné uzivajicich karbamazepin nebo lamotrigin
v klinickych studiich vSak neprokézala zvy3eny vyskyt prodlouZeni PR intervalu.

In vitro data

Data obecné naznacuji, Ze lacosamid ma nizky interak¢ni potencial. V in vitro studiich nedochézelo

k indukci enzymtit CYP1A2, 2B6 a 2C9 ani k inhibici enzymi CYP1A1, 1A2, 2A6, 2B6, 2C8, 2C9,
2D6 a 2E1 lacosamidem pti plazmatickych hladinach dosahovanych béhem klinickych studii. Jedna in
vitro studie prokazala, ze lacosamid neni ve stievech transportovan P glykoproteinem. Data in vitro
ukazuji, Ze CYP2C9, CYP2C19 a CYP3A4 jsou schopné katalyzovat tvorbu O-desmethyl metabolitu.

In vivo data

Lacosamid neinhibuje ani neindukuje enzymy CYP2C19 ani CYP3A4 v klinicky vyznamném rozsahu.
Lacosamid neovliviiloval AUC midazolamu (metabolizovaného CYP3A4, lacosamid podavan v davce
200 mg 2x denn¢), ale Cra midazolamu byla mirné€ zvysena (30%). Lacosamid neovliviioval
farmakokinetiku omeprazolu (metabolizovan CYP2C19 a 3A4, lacosamid podavan v davce 300 mg 2x
denng). Omeprazol, inhibitor CYP2C19, v davce 40 mg jednou denng klinicky vyznamné nezvySoval
systémovou expozici lacosamidu. TudiZ z toho vyplyva, Ze stfedné silné inhibitory CYP2C19
pravdépodobné neovliviiuji systémovou expozici lacosamidu v klinicky vyznamném rozsahu.
Opatrnost se doporucuje pii soucasné 1é¢bé silnymi inhibitory CYP2C9 (napf. flukonazolem) a
CYP3A4 (napt. itrakonazolem, ketokonazolem, ritonavirem, klarithromycinem), ktera mtize vést ke
zvysené systémoveé expozici lacosamidu. Takové interakce nebyly stanoveny in vivo, ale jsou mozné
na zakladé in vitro tdaja.

Silné induktory enzymui, jako jsou rifampicin nebo tfezalka teckovana (Hypericum perforatum),
mohou mirné redukovat systémovou expozici lacosamidu. Proto by zahajeni a ukonéeni 1é¢by témito
enzymatickymi induktory mélo byt provadéno s opatrnosti.

Antiepileptika

Ve studiich Iékovych interakci neovlivitoval lacosamid statisticky vyznamné plazmatické koncentrace
karbamazepinu a kyseliny valproové a ani plazmatické koncentrace lacosamidu nebyly
karbamazepinem nebo kyselinou valproovou ovlivnény. Statistick& analyza farmakokinetiky

v populaci prokazala, Ze soucasna 1é¢ba jinymi antiepileptiky indukujicimi enzymy (napf.
karbamazepin, fenytoin, fenobarbital v riznych davkach) vyvolava snizeni systémové expozice
lacosamidu o 25%.

Peroralni kontraceptiva

Ve studii Iékovych interakci nebyla pozorovana Zadné interakce mezi lacosamidem a peroralnimi
kontraceptivy ethinylestradiolem a levonorgestrelem. Koncentrace progesteronu nebyly pii sou¢asném
podavani obou pfipravki ovlivnény.

Riazné
Studie Iékovych interakci neprokazaly zadné u¢inky lacosamidu na farmakokinetiku digoxinu, ani
Zadné klinicky vyznamné interakce mezi lacosamidem a metforminem.




Soucasné podani warfarinu s lacosamidem nevede k Zadné klinicky relevantni zméné ve
farmakokinetickych a farmakodynamickych vlastnostech warfarinu.

Ackoli nejsou k dispozici Zadné farmakokinetické udaje o interakci lacosamidu s alkoholem,
farmakodynamicky ucinek nemize byt vyloucen.

Lacosamid se vaze na bilkoviny z méné nez 15%, proto se klinicky vyznamné interakce s jinymi léky
z dtivodi kompetice o vazebna mista na bilkovinach povaZuji za nepravdépodobné.

4.6 Fertilita, téhotenstvi a kojeni
Téhotenstvi

Obecna rizika v souvislosti s epilepsii a uZivanim antiepileptik

Pro vSechna antiepileptika plati, Ze prevalence malformaci u potomku zen 1é¢enych na epilepsii je
dvakrat az ttikrat vyssi nez ptiblizné 3% vyskyt u obecné populace. V 1é¢ené populaci byl zvyseny
vyskyt malformaci pozorovan pfi polyterapii. Mira vlivu 1é¢by a/nebo vlastniho onemocnéni nebyla
v8ak zatim objasnéna.

Utinn4 antiepilepticka 1é¢ba se navic nesmi pferusovat, protoze zhorseni onemocnéni piisobi
negativné na matku i plod.

Rizika v souvislosti s uzivanim lacosamidu

Adekvétni Gdaje o podavani lacosamidu t¢hotnym zendm nejsou k dispozici. Studie se zvifaty
neprokazaly teratogenni u¢inky u potkant ani u kraliku, ale pti davkach toxickych pro matky byla

u potkant a kralikli pozorovana embryotoxicita (viz bod 5.3). Potencialni riziko u ¢lov€ka neni znamo.
Lacosamid by nemél byt béhem téhotenstvi podavan, pokud to neni nezbytné nutné (pokud piinos pro
matku jednoznacné prevySuje potencialni riziko pro plod). Pokud se Zena rozhodne ot¢hotnét, je nutné
uzivani tohoto pfipravku znovu peclivé zvazit.

Kojeni

Neni znamo, zda se u ¢lovéka lacosamid vylucuje do matefského mléka. Studie se zvifaty prokazaly,
ze se lacosamid do mléka vylucuje. Z preventivnich diivodt se proto doporucuje béhem 1écby
lacosamidem kojeni pferusit.

Fertilita

Nebylo pozorovano Zadné nezadouci ovlivnéni fertility samcii a samic potkant v davkéch
odpovidajicich plazmatickym koncentracim (AUC) az do piiblizné 2x vysSich plazmatickych hladin
(AUC) u ¢lovéka pii maximalni doporuc¢ené davce.

4.7  Utinky na schopnost Fidit a obsluhovat stroje

Lacosamid ma maly nebo stfedné silny vliv na schopnost fidit nebo obsluhovat stroje. Lécba
lacosamidem mize vyvolat zavraté nebo rozostieni zraku. Proto je nutné pacientim doporucit, aby
nefidili motorové vozidlo a neobsluhovali jiné potencialné nebezpeéné stroje az do doby, kdy se
presvédci o ucincich lacosamidu na tyto ¢innosti.

4.8 Nezadouci ucinky

Souhrnny bezpecnostni profil

Podle analyzy souhrnnych vysledkii placebem kontrolovanych klinickych studii piidatné 1écby

u 1308 pacientt s parcialnimi zachvaty uvedlo celkem 61,9% pacienti randomizovanych k 1é¢bé
lacosamidem a 35,2% pacient randomizovanych k uzivani placeba alespon jeden nezadouci Gcinek.
Nejcasteji uvadénymi nezaddoucimi 0€inky pii 1é€beé lacosamidem byly zavraté, bolest hlavy, nauzea a
diplopie, které byly obvykle mirné nebo stéedni intenzity. Nékteré souvisely s vySi davky a shiZzenim
davky je bylo mozné zmirnit. Vyskyt a zavaznost nezadoucich ucinki na centralni nervovy systém
(CNS) a gastrointestinalni trakt se obvykle casem snizovaly.

Ve vsech kontrolovanych studiich byl 1€k vysazen kvuli nezadoucim ucinktim u 12,2% pacientt
uzivajicich lacosamid a u 1,6% pacientt ve skupiné placeba. Nejcastéj$im nezadoucim tc¢inkem
vedoucim k ukonéeni 1é¢by lacosamidem byly zavraté.




Vyskyt CNS nezadoucich uc¢inkd, jako je zavrat, miize byt po nasycovaci davce vyssi.

Seznam nezadoucich u¢inka v tabulce

V nasledujici tabulce je uvedena frekvence vyskytu nezadoucich t¢inkt hlaSenych v klinickych
studiich a po uvedeni pfipravku na trh. Frekvence jsou definovany nasledovné: velmi ¢asté (>1/10),
Casté (>1/100 az <1/10), méné¢ casté (>1/1 000 az <1/100) a neni zndmo (z dostupnych tdaji nelze
frekvenci urcit). V kazdé skupiné ¢etnosti jsou nezadouci ucinky setazeny podle klesajici zavaznosti.

gastrointestinalniho
traktu

flatulence,
dyspepsie, sucho
v Ustech, prijem

Tiida organovych Velmi Casté Méné Gasté Neni znamo
systémil Casté
Poruchy krve a agranulocytéza™
lymfatického
systému
Poruchy imunitniho Iékova Iékovéa reakce
systému hypersenzitivita® s eozinofilii a
systémovymi
piiznaky (DRESS) @
Psychiatrické deprese agresivita®™
poruchy stavy zmatenosti agitovanost™®
insomnie® euforicka nalada®™
psychotické porucha™
sebevrazedny pokus®
sebevrazedné
pfedstavy(l)
halucinace ®
Poruchy nervového | zavrate, poruchy rovnovahy,
systému bolest koordinace a paméti,
hlavy kognitivni poruchy,
somnolence, ties,
nystagmus,
hypoestezie,
dysartrie, poruchy
pozornosti,
parestezie
Poruchy oka diplopie rozostfené vidéni
Poruchy ucha a vertigo
labyrintu tinitus
Srde¢ni poruchy atrioventrikularni
blok®
bradykardie®™
fibrilace sini®
flutter sini®
Poruchy nauzea zvraceni, zacpa,

Poruchy jater a
zlucovych cest

abnormalni vysledky
jaternich testa®™

Poruchy ktize a
podkozni tkan¢

pruritus
vyrazka®

angioedém®
koptivka®

Stevens-Johnsoniiv
syndrom®,
toxicka epidermalni
nekrolyza®

Poruchy svalové a
kosterni soustavy a
pojivové tkané

svalové kieCe




Celkové poruchy a
reakce v misté
aplikace

poruchy chiize a
drZeni téla, astenie,
Unava,
podrazdénost, pocit
opilosti

Poranéni, otravy a pady
proceduralni lacerace kize
komplikace pohmozdéniny

D nezadouci uginky hlasené po uvedeni piipravku na trh

Popis vybranych neZadoucich u¢inka

UZivani lacosamidu je spojeno s prodlouzenim PR intervalu v zavislosti na davce. Mohou se
vyskytnout nezadouci ucinky souvisejici s prodlouzenim PR intervalu (napf. atrioventrikularni
blokada, synkopa, bradykardie).

V Klinickych studiich u pacientt s epilepsii je vyskyt atrioventrikularni blokady prvniho stupné méné
Casty a dosahuje hodnot 0,7% pro lacosamid 200 mg, 0,0% pro lacosamid 400 mg, 0,5% pro
lacosamid 600 mg a 0,0% pro placebo. V téchto studiich nebyl zaznamenan vyskyt AV blokady
druhého nebo vyssiho stupné. Po uvedeni pfipravku na trh v3ak byly ve spojeni s 1é¢bou lacosamidem
hlaseny ptipady AV blokady druhého nebo tietiho stupné.

Synkopy se Vv Klinickych studiich vyskytuji méné ¢asto. V jejich vyskytu neni rozdil mezi pacienty

s epilepsii, kterym byl podavan lacosamid (0,1%) a placebo (0,3%).

Fibrilace sini nebo flutter nebyly hl&3eny v kratkodobych klinickych studiich, nicméné oboji bylo
hlaSeno v otevienych studiich epilepsie a po uvedeni piipravku na trh.

Abnormalni vysledky laboratornich testi

V kontrolovanych klinickych studiich s lacosamidem u dospélych pacienti s parcidlnimi zachvaty,
kteti uzivali soucasné 1 az 3 antiepileptika, byly pozorovany abnormalni vysledky testil jaternich
funkci. U 0,7% (7/935) pacientt 1é¢enych Vimpatem a u 0% (0/356) pacientd, kterym bylo podavano
placebo, se vyskytovalo zvySeni ALT na >3xULN.

Multiorganové hypersenzitivni reakce

U pacientd 1é¢enych nékterymi antiepileptiky byly hlaSeny multiorganové hypersenzitivni reakce (také
zndmé jako lékova reakce s eozinofilii a systémovymi ptiznaky, DRESS). Tyto reakce se projevuji
rizné, obvykle se vSak projevuji horeckou a vyrazkou a mohou byt spojeny s postizenim riznych
organovych systému. Pfi podezieni na multiorgdnovou hypersenzitivni reakci se ma lacosamid
vysadit.

Pediatricka populace

Piedpoklada se, ze frekvence, druh a zavaznost nezadoucich ucinku u dospivajicich ve véku 16-18 let
budou stejné jako u dospélych. Bezpecnost lacosamidu u déti pod 16 let nebyla jesté stanovena.
Nejsou k dispozici Zadné udaje.

HlaSeni podezieni na nezaddouci ucinky

HIlaseni podezieni na nezadouci ucinky po registraci 1é¢ivého piipravku je dulezité. Umoziuje to
pokragovat ve sledovani poméru piinosti a rizik 1é¢ivého piipravku. Zadame zdravotnické pracovniky,
aby hlasili podezfeni na nezadouci U¢inky prostfednictvim narodniho systému hlaseni nezadoucich
uéinkd uvedeného v Dodatku V.

4.9 Predavkovani

Klinické zkuSenosti s pfedavkovanim lacosamidem u ¢lovéka jsou omezené.

Ptiznaky

Klinické ptiznaky (zavraté a nauzea) souvisely po davkach 1200 mg/den vétsinou s CNS nebo Gl
soustavou a ustoupily po Upraveé davkovani.

V programu klinického vyvoje lacosamidu bylo popsano nejvyssi predavkovani 12 g lacosamidu
uzitého spolu s toxickymi davkami fady dalSich antiepileptik. PostiZena osoba nejdiive upadla do


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

bezvédomi a nasledné se plné zotavila bez trvalych nasledk.

Lécba
Pro ptipad ptedavkovani lacosamidem neni k dispozici specifické antidotum. Lécba by méla spocivat
V obecné¢ podpirnych opatfenich a v pfipadé potieby je mozné provést i hemodialyzu (viz bod 5.2).

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI
5.1 Farmakodynamické vlastnosti
Farmakoterapeuticka skupina: antiepileptika, jina antiepileptika, ATC kod: NO3AX18

Mechanismus u¢inku

Léciva latka lacosamid (R-2-acetamido-N-benzyl-3-metoxypropionamid) je funkcionalizovana
aminokyselina.

Pfesny mechanismus G¢inku lacosamidu u ¢lovéka je tfeba jesté plné objasnit. Podle
elektrofyziologickych studii in vitro lacosamid selektivné zesiluje pomalou inaktivaci napét'oveé
fizenych (,,voltage-gated*) sodikovych kanalt a stabilizuje tak hyperexcitabilni membrany neurond.

Farmakodynamické uéinky

Lacosamid poskytoval u Sirokého spektra zvitecich modelt ochranu pted parcialnimi i primarné
generalizovanymi zachvaty a zpomaloval rozvoj ,,kindlingu®.

V kombinaci s levetiracetamem, karbamazepinem, fenytoinem, valproatem, lamotriginem,
topiramatem nebo gabapentinem vykazoval lacosamid v preklinickych studiich synergni nebo aditivni
antikonvulzivni u¢inky.

Klinicka i¢innost a bezpeénost

Utinnost Vimpatu jako ptidatné terapie byla v doporuéenych davkach 200 mg/den a 400 mg/den
prok&zéana ve 3 multicentrickych, randomizovanych, placebem kontrolovanych klinickych studiich

s 12tydenni délkou trvani. Vimpat v davce 600 mg/den byl také Gi¢inny jako ptidatna terapie

v kontrolovanych klinickych studiich, ale Géinnost této davky se vyrazné neliila od 400 mg/den a byla
pacienty htife snaSena (vys$$i vyskyt nezadoucich u¢inki v CNS a GIT). Proto se podavani davky

600 mg/den nedoporucuje — maximalni doporucenou davkou je 400 mg/den. Cilem téchto studii, do
nichz bylo zatazeno 1308 pacientt S praimérnou anamnézou 23 let s parcidlnimi zachvaty, bylo
zhodnotit G¢innost a bezpeénost lacosamidu pfi jeho soubézném podavani s 1-3 dalSimi antiepileptiky
u nemocnych s nekontrolovanymi parciélnimi zachvaty s nebo bez sekundarni generalizace. 50%
sniZeni Cetnosti zachvatii bylo dosazeno u 23% pacientd ve skupiné placeba, u 34% pacientli ve
skuping s davkou 200 mg/den a u 40% pacienti ve skupiné s davkou 400 mg/den.

Pro pouZiti Vimpatu v monoterapii po vysazeni souc¢asné¢ podavanych antiepileptik neni k dispozici
dostatek udaji.

Farmakokinetika a bezpe¢nost jednorazové nasycovaci davky i.v. lacosamidu byly stanoveny

v multicentrické, oteviené studii navrzené pro zhodnoceni bezpecnosti a snasenlivosti rychlého
nasazeni lacosamidu v jednorézové i.v. nasycovaci davce (véetné 200 mg) nésledované peroralnim
davkovanim dvakrat denné (ekvivalentni i.v. davce) jako ptidatna terapie u dospé€lych jedinct od
16 do 60 let véku s parcidlnimi zachvaty.

5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Absorpce

Po peroralnim podani se lacosamid vstfebava rychle a uplné. Peroralni biologicka dostupnost tablet
lacosamidu je piiblizné 100%. Po peroralnim podani se plazmaticka koncentrace nezménéného
lacosamidu rychle zvy3uje a Crax dosahuje piiblizné 0,5 az 4 hodiny po podani davky. Vimpat tablety
a sirup jsou bioekvivalentni. Potrava neovlivituje rychlost ani rozsah vstiebavani.



Distribuce
Distribu¢ni objem lacosamidu je pfiblizné 0,6 I/kg, na plazmaticke bilkoviny se vaze z méné nez 15%.

Biotransformace

95% davky se vylucuje moci bud’ v nezménéné formé nebo ve formé metaboliti. Cely pribéh
metabolismu lacosamidu nebyl zcela charakterizovan.

Hlavnimi slou¢eninami v mo¢i je nezménény lacosamid (asi 40% davky) a O-desmethyl metabolit
lacosamidu (méné nez 30% davky).

Polarni frakce, pravdépodobné serinové derivaty, tvoii v mo¢i piiblizné 20%, v plazmé byla ale
zjisténa pouze v malych mnoZzstvich (0-2%), a to jen u nékterych jedinci. Dalsi metabolity byly
nalezeny v moci pouze v malych mnoZzstvich (0,5-2%).

In vitro Gdaje ukazuji, Ze CYP2C9, CYP2C19 a CYP3A4 jsou schopny katalyzovat tvorbu O-
desmethyl metabolitu, ale hlavni isoenzym, ktery se na reakci podilel, nebyl in vivo potvrzen.. Pii
srovnani farmakokinetiky lacosamidu mezi jedinci s intenzivnim metabolismem (,,EMs* s funkénim
CYP2C19) a jedinci s nizkym stupném metabolismu (,,PMs* s nefunkénim CYP2C19) nebyl
pozorovan zadny klinicky vyznamny rozdil. Ve studii interakci s omeprazolem (inhibitorem
CYP2C19) nebyly navic prokazany zadné klinicky vyznamné zmény v plazmatickych koncentracich
lacosamidu, coZ dokazuje zanedbatelnou duleZitost této metabolické cesty. Plazmatickad koncentrace
O-desmethyllacosamidu tvofi asi 15% plazmatické hladiny lacosamidu. Tento hlavni metabolit
lacosamidu nema vlastni farmakologickou u¢innost.

Eliminace

Lacosamid je ze systémového ob&hu vylu¢ovan primarng ledvinami a biotransformaci. Po peroralnim
a intravenznim podani radioaktivné znaceného lacosamidu bylo ptiblizné 95% radioaktivity zjisténo
v moc¢i a méné nez 0,5% ve stolici. Elimina¢ni polo¢as nezménéného 1éku je piiblizné 13 hodin.
Farmakokinetika je imérna davce a je ¢asové konstantni s nizkou intra- a interindividualni
variabilitou. Pfi davkovani dvakrat denné je po 3 dnech dosazeno rovnovazné plazmatické
koncentrace (,,steady-state). Plazmaticka koncentrace se zvySuje s akumulaénim faktorem 2.

Jednorazova nasycovaci davka 200 mg se v koncentracich ustaleného stavu pfiblizuje ke
srovnatelnému peroralnimu podavani 100 mg dvakrat denné.

Farmakokinetika u zvlastnich skupin pacientt

Pohlavi
Klinické studie prokazaly, Ze pohlavi klinicky vyznamné neovlivituje plazmatické koncentrace
lacosamidu.

Porucha funkce ledvin

U pacientd s mirnou a stfedné tézkou poruchou funkce ledvin se AUC lacosamidu v porovnani se
zdravymi jedinci zvétsila pfiblizné o 30%, u pacientt s tézkou poruchou funkce ledvin a u pacientt
s terminalnim selhanim ledvin s potiebou hemodialyzy pfiblizné o 60%, hodnota maximalni
koncentrace Cy.x v8ak nebyla ovlivnéna.

Lacosamid je z plazmy t¢inné odstraiovan hemodialyzou. Po 4hodinové hemodialyze se AUC
lacosamidu zmensi piiblizné o 50%, proto se doporucuje po hemodialyze doplnit davkovani (viz bod
4.2). U pacienti se stiedné zavaznym nebo zavaznym selhanim funkce ledvin se nékolikanasobné
zvysila koncentrace O-desmethyl metabolitu. Pokud se u pacientd s termindlnim renalnim
onemocnénim neprovadéla hemodialyza, zvysené hladiny metabolitu neustale rostly béhem
24hodinového odebirani vzorku. Zatim neni znamo, Ze by U pacientt s terminalnim renalnim
onemocnénim tyto zvysené hladiny vyvolaly néjaké nezadouci tc¢inky. Vlastni farmakologicka
ucinnost metabolitu nebyla prokazéana.

Porucha funkce jater

Jedinci s mirnou poruchou funkce jater (Child-Pugh B) vykazovali vyssi plazmatické koncentrace
lacosamidu (AUC,rm zvy3ena asi 0 50%), coz bylo z&asti diisledkem snizené funkce ledvin u téchto
jedinct. Podle odhadu vedl pokles nerenalni clearance u pacientt ve studii k pfiblizné 20% zvétSeni
AUC lacosamidu. Farmakokinetika lacosamidu nebyla u té¢zké poruchy funkce jater hodnocena (viz



bod 4.2).

Starsi jedinci (ve veku nad 65 let)

AUC byla ve studii se star§imi muzi a zenami (v€k 4 pacientl byl vyssi nez 75 let) v porovnani
hmotnosti. Pokud je tento rozdil spo¢ten s ohledem na télesnou hmotnost, ¢ini 26% u muzt a 23%

u Zen. Pozorovéana byla také zvySena variabilita v plazmatickych koncentracich lacosamidu. Renalni
clearance byla v této studii u starSich pacientii jen mirné sniZena.

PloSné sniZeni davky se nepovazuje za nutné, pokud neni indikovano z divodu poruchy funkce ledvin
(viz bod 4.2).

5.3 Predklinické udaje vztahujici se k bezpe¢nosti

Plazmatické koncentrace lacosamidu byly ve studiich toxicity na zvifatech na stejné nebo pouze

o malo vysSi rovni v porovnani s pacienty, coz ponechava velmi maly nebo Zadny prostor pro
expozici l1éku u ¢loveka.

Farmakologicka studie bezpe¢nosti ptipravku prokazala u psu v anestezii s intraven6znim podanim
lacosamidu piechodné zvysSeni PR intervalu a doby trvani QRS, pii sou¢asném poklesu krevniho tlaku
(pravdépodobné kardiodepresivnim u¢inkem). Vyskyt téchto prechodnych zmén zaéinal v rozmezi
koncentraci na trovni maximalniho doporu¢eného davkovani u ¢lovéka. U psu a opic makakt
javskych v anestezii bylo po intraven6znich davkach 15-60 mg/kg pozorovano zpomaleni atridlni

a ventrikularni vodivosti, atrioventrikularni blok a atrioventrikularni disociace.

Ve studiich toxicity s opakovanym davkovanim byly u potkanti pozorovany lehké reverzibilni jaterni
zmény od davky 3x vysSi, neZ je davka terapeuticka. Mezi tyto zmény patiily zvySena hmotnost
organu, hypertrofie hepatocytil, zvySeni sérovych koncentraci jaternich enzymu a zvySeni hodnot
celkového cholesterolu a triglyceridt. Kromé hypertrofie hepatocyti nebyly pozorovany Zadné jiné
histopatologické zmény.

Ve studiich reprodukéni a vyvojové toxicity u hlodavet a kralikd nebyly pozorovany zadné
teratogenni ucinky. U potkand ale dochazelo po davkach toxickych pro matky, odpovidajicich
predpokladanym systémovym hodnotam expozice léku u ¢lovéka, k navyseni poctu mrtvé narozenych
mlad’at a po¢tu tmrti mlad’at v peripartalnim obdobi a k mirnému snizeni velikosti i télesné hmotnosti
zivych mlad’at. Vyssi hladiny expozice ptipravku nemohly byt z diivodu toxicity pro matky u zvitat
vyzkou$eny, proto ziskané udaje nejsou dostate¢né pro Uplnou charakteristiku embryofetotoxickych
nebo teratogennich vlastnosti lacosamidu.

Jak prokazaly studie u potkani, lacosamid a/nebo jeho metabolity snadno prochazeji placentarni
bariérou.

6. FARMACEUTICKE UDAJE

6.1 Seznam pomocnych latek

Jadro tablety:
mikrokrystalicka celulosa

hyprolosa

¢astecné substituovana hyprolosa
koloidni bezvody oxid kiemicity
krospovidon (polyplasdon XL-10)
magnesium-stearat

Potahov4 vrstva:
polyvinylalkohol

makrogol 3350

mastek

oxid titanicity (E171)
cerveny oxid zelezity (E172)
cerny oxid zelezity (E172)
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hlinity lak indigokarminu (E132).

6.2 Inkompatibility

Neuplatiiuje se.

6.3  Doba pouZitelnosti

5 let.

6.4  ZvlaStni opati‘eni pro uchovavani

Tento 1écivy piipravek nevyzaduje zadné zvlastni podminky uchovavani.

6.5 Druh obalu a obsah baleni

B,a!(,enl' obsahujici 14, 56 a 168 potahovanych tablet v PVC/PVDC blistrech, zatavenych hlinikovou
g)all:gni obsahujici 56 x 1 tabletu v perforovanych jednodavkovych PVC/PVDC blistrech, zatavenych
hlinikovou folii.

Na trhu nemusi byt vSechny velikosti baleni.

6.6 Zvlastni opati‘eni pro likvidaci pripravku

Z&dné zv1astni pozadavky pro likvidaci.

7. DRZITEL ROZHODNUTI O REGISTRACI

UCB Pharma SA

Allée de la Recherche 60

B-1070 Brusel

Belgie

8. REGISTRACNI CiSLO(A)

EU/1/08/470/001-003

EU/1/08/470/020

9. DATUM PRVNI REGISTRACE/PRODLOUZENI REGISTRACE
Datum prvni registrace: 29. srpna 2008

Datum posledniho prodlouZeni registrace: 31. ¢ervence 2013
10. DATUM REVIZE TEXTU

MM/RRRR

Podrobné informace o tomto 1é¢ivém piipravku jsou k dispozici na webovych strankach Evropské
agentury pro 1éCivé ptipravky http://www.ema.europa.eu.
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1. NAZEV PRIPRAVKU

Vimpat 100 mg potahované tablety

2. KVALITATIVNI A KVANTITATIVNI SLOZENI
Jedna potahovana tableta obsahuje lacosamidum 100 mg.

Uplny seznam pomocnych latek viz bod 6.1.

3. LEKOVA FORMA

Potahovana tableta
TmavoZzluté ovalné potahované tablety s vyrazenym ,,SP* na jedné stran¢ a ,,100 na druhé strané.

4,  KLINICKE UDAJE
4.1 Terapeutické indikace

Vimpat je indikovan jako piidatna 1é¢ba parcialnich zachvati se sekundarni generalizaci nebo bez ni
u dospélych a dospivajicich (16-18 let) pacientt s epilepsii.

4.2 Davkovani a zptusob podani
Davkovani

Lacosamid se podava dvakrat denné (obvykle rano a vecer). Doporuéena pocate¢ni davka je 50 mg
dvakrat denng, ktera by méla byt po jednom tydnu zvySena na pocate¢ni terapeutickou davku 100 mg
dvakrat denné.

Lécba lacosamidem muzZe byt také zahajena jednordzovou nasycovaci davkou 200 mg, po které
ptiblizné za 12 hodin nésleduje udrZovaci davkovaci rezim 100 mg dvakrat denné (200 mg/den).
Nasycovaci davka muze byt podana za podminek, Ze 1ékaf stanovi rychlé dosaZeni ustaleného stavu
plazmatickych koncentraci lacosamidu a terapeuticky Géinek je zaru¢en. Davka by méla byt podana
pod lékatskym dozorem s ptihlédnutim k potencidlnimu zvyseni vyskytu nezadoucich ucinkt na
centrélni nervovy systém (viz bod 4.8). Podani nasycovaci davky nebylo studovano pti akutnich
stavech, jako je status epilepticus.

Podle individualni odpovédi a snasenlivosti pacienta mtize byt udrzovaci davka dale zvySovana

0 50 mg dvakrat denné kazdy tyden az na maximalni doporuc¢enou davku 400 mg denné (200 mg
dvakrat denn¢). Lacosamid lze uZivat s jidlem nebo na la¢no.

Pokud je lacosamid vysazovan, mélo by to byt podle soucasné klinické praxe provedeno postupné
(napf. snizit denni davku o 200 mg/tyden).

ZvIastni populace

Starsi pacienti (ve véku nad 65 let)

U starSich pacientll neni nutné davku sniZzovat. ZkuSenost s podavanim lacosamidu star§im pacientim
s epilepsii je omezena. U starSich pacientd je také tfeba vzit v vahu s vékem spojené snizeni renalni
clearance a zvySeni hladin AUC (viz nasledujici odstavec ,,Porucha funkce ledvin* a bod 5.2).

Porucha funkce ledvin

U pacientt s mirnou nebo stiedné t€zkou poruchou funkce ledvin (CLcg>30 ml/min) neni nutno davku
upravovat. U pacientli s mirnou nebo stiedné tézkou poruchou funkce ledvin muze byt nasycovaci
davka 200 mg zvaZovana, ale dalsi titrace davky (>200 mg denn¢) musi byt provadéna opatrng.
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U pacienti s tézkou poruchou funkce ledvin (CLcr<30 ml/min) a u pacientt s terminalnim selhanim
ledvin se doporuc¢uje maximalni udrZzovaci davka 250 mg/den. U téchto pacienti se titrace davky
provadi s opatrnosti. JestliZe je podavana nasycovaci davka, uvodni davka 100 mg, ndsledovana
davkovanim 50 mg 2x denné, by méla byt pouzita prvni tyden 1é¢by. U pacientti na hemodialyze se
doporucuje doplnéni davky ve vysi az 50% z poloviny celkové denni davky ihned po ukonéeni
hemodialyzy. LéCbu pacientli s terminalnim selhanim ledvin je tieba vést opatrné, protoze neni dost
klinickych zkusenosti a muize dochazet ke kumulaci metabolitu (s nezndmou farmakologickou
ucinnosti).

Porucha funkce jater

U pacientd s mirnou az stiedné tézkou poruchou funkce jater neni nutno davku upravovat.

Titraci davky je tfeba u téchto pacienti provadét opatrné s ohledem na sou¢asng€ pritomnou poruchu
funkce ledvin. Nasycovaci davka 200 mg mtze byt zvaZovana, ale dalsi titrace davky (>200 mg
denng) musi byt provadéna opatrné. Farmakokinetika lacosamidu nebyla u pacientu s tézkou poruchou
funkce jater hodnocena (viz bod 5.2).

Pediatricka populace
Bezpecénost a G¢innost lacosamidu u déti ve véku pod 16 let nebyly dosud stanoveny. Nejsou dostupné
Zadné udaje.

Zpisob podani
Potahované tablety lacosamidu jsou uréeny pro peroralni podani. Lacosamid se uziva s jidlem nebo

bez jidla.

4.3 Kontraindikace

Hypersenzitivita na Ié¢ivou latku nebo na kteroukoli pomocnou latku uvedenou bod¢ 6.1.
Znama atrioventrikularni (AV) blokada druhého nebo tietiho stupné.

4.4 Zvlastni upozornéni a opatieni pro pouZiti

Sebevrazedné myslenky a chovani

U pacientii 1éCenych antiepileptiky v riznych indikacich byly hlaseny ptipady sebevrazednych
predstav a chovani. Metaanalyza randomizovanych placebem kontrolovanych studii s antiepileptiky
také prokazala mirn¢ zvysené riziko sebevrazednych piedstav a chovani. Mechanismus vzniku tohoto
rizika neni znam a dostupna data nevylucuji moznost zvyseného rizika ani pro lacosamid. Z tohoto
davodu by u pacienti mély byt sledovany zndmky sebevrazednych predstav a chovani a pfipadné by
m¢éla byt zvolena vhodna 1é¢ba. Pacientiim (a jejich oSetfujicim osobam) by mé¢lo byt doporu¢eno, aby
okamzité vyhledali lékaiskou pomoc, pokud se u pacientli projevi znamky sebevrazednych piedstav ¢i
chovani (viz bod 4.8).

Srdecni rytmus a vedeni vzruchu

V Klinickych studiich s lacosamidem bylo pozorovéano prodlouZeni PR intervalu. Lacosamid je nutné
podavat s opatrnosti pacientiim se znamymi poruchami prevodu nebo s t&€Zkym srde¢nim
onemocnénim (napf. infarkt myokardu nebo srde¢ni selhani v anamnéze). Zvlastni pozornost je pak
tieba vénovat star§im pacientim, u kterych muze byt zvysené riziko srdeénich potiZi a takeé

v piipadech, kdy je lacosamid podavan v kombinaci s jinymi Iéky, které mohou také vyvolat
prodlouZeni PR intervalu.

Druhy nebo tieti stupenn AV blokady byl hlasen po uvedeni pfipravku na trh. V placebem
kontrolovanych studiich s lacosamidem nebyly u pacientu s epilepsii hlaSeny fibrilace sini nebo flutter,
avsak oboji bylo hlaSeno v otevienych epileptickych studiich a ze zkusenosti po uvedeni piipravku na
trh (viz bod 4.8).

Pacienti by méli byt informovani o pfiznacich druhého nebo tfetiho stupné AV blokady (napf. pomaly
nebo nepravidelny tep, pocit toceni hlavy a mdloby) a ptiznacich fibrilace sini a flutteru (napf.
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palpitace, zrychleny nebo nepravidelny tep, dudnost). Pacienti by méli byt pouceni, aby vyhledali
lékai'skou pomoc, pokud se kterykoli z vySe uvedenych pfiznakt objevi.

Zavrat

P11 1é6¢b¢ lacosamidem se objevovaly zavraté, které by mohly vést ke zvySenému vyskytu nahodnych
poranéni nebo padd. Pacienti by proto mé¢li byt pouceni, aby zachovavali zvySenou opatrnost, dokud
se neseznami s tim, jak na né ptipravek pusobi (viz bod 4.8).

4.5 Interakce s jinymi lé¢ivymi piipravky a jiné formy interakce

Lacosamid je nutné podavat s opatrnosti pacientim Iécenym jesté dal§imi 1éky, které mohou vyvolat
prodlouzeni PR intervalu (napt. karbamazepin, lamotrigin nebo pregabalin) nebo tém, ktefi uzivaji
antiarytmika Ltfidy. Analyza podskupin pacientl soucasné¢ uZzivajicich karbamazepin nebo lamotrigin
v klinickych studiich v3ak neprokézala zvySeny vyskyt prodlouZeni PR intervalu.

In vitro data

Data obecné naznacuji, Ze lacosamid mé nizky interakéni potencial. V in vitro studiich nedochéazelo

k indukci enzymtt CYP1A2, 2B6 a 2C9 ani k inhibici enzymt CYP1A1, 1A2, 2A6, 2B6, 2C8, 2C9,
2D6 a 2E1 lacosamidem pii plazmatickych hladinach dosahovanych béhem klinickych studii. Jedna in
vitro studie prokazala, Ze lacosamid neni ve stfevech transportovan P glykoproteinem. Data in vitro
ukazuji, Ze CYP2C9, CYP2C19 a CYP3A4 jsou schopné katalyzovat tvorbu O-desmethyl metabolitu.

In vivo data

Lacosamid neinhibuje ani neindukuje enzymy CYP2C19 ani CYP3A4 v klinicky vyznamném rozsahu.
Lacosamid neovlivitoval AUC midazolamu (metabolizovaného CYP3A4, lacosamid podavan v davce
200 mg 2x denn¢), ale Cpax midazolamu byla mirné zvysena (30%). Lacosamid neovliviioval
farmakokinetiku omeprazolu (metabolizovan CYP2C19 a 3A4, lacosamid podavén v davce 300 mg 2x
denng). Omeprazol, inhibitor CYP2C19, v davce 40 mg jednou denng klinicky vyznamné nezvySoval
systémovou expozici lacosamidu. TudiZ z toho vyplyva, Ze stiedné silné inhibitory CYP2C19
pravdépodobné neovliviiuji systémovou expozici lacosamidu v Klinicky vyznamném rozsahu.
Opatrnost se doporucuje pii soucasné 1€cbé silnymi inhibitory CYP2C9 (napt. flukonazolem) a
CYP3A4 (napf. itrakonazolem, ketokonazolem, ritonavirem, klarithromycinem), ktera mize vést ke
zvysené systémoveé expozici lacosamidu. Takové interakce nebyly stanoveny in vivo, ale jsou mozné
na zakladé in vitro tdaja.

Silné induktory enzymu, jako jsou rifampicin nebo tfezalka te¢kovana (Hypericum perforatum),
mohou mirné redukovat systémovou expozici lacosamidu. Proto by zahajeni a ukonéeni 1é¢by témito
enzymatickymi induktory mélo byt provadéno s opatrnosti.

Antiepileptika

Ve studiich 1ékovych interakei neovliviioval lacosamid statisticky vyznamné plazmatické koncentrace
karbamazepinu a kyseliny valproové a ani plazmatické koncentrace lacosamidu nebyly
karbamazepinem nebo kyselinou valproovou ovlivnény. Statisticka analyza farmakokinetiky

v populaci prokazala, Ze soucasna 1é¢ba jinymi antiepileptiky indukujimi enzymy (napt.
karbamazepin, fenytoin, fenobarbital v riznych davkach) vyvolava sniZeni systémové expozice
lacosamidu o 25%.

Peroralni kontraceptiva

Ve studii Iékovych interakci nebyla pozorovana Zadné interakce mezi lacosamidem a peroralnimi
kontraceptivy ethinylestradiolem a levonorgestrelem. Koncentrace progesteronu nebyly pfi sou¢asném
podavani obou pfipravki ovlivnény.

Ribzné

Studie l€kovych interakei neprokazaly zadné uc€inky lacosamidu na farmakokinetiku digoxinu, ani
Zadné Kklinicky vyznamné interakce mezi lacosamidem a metforminem.

Soucasné podani warfarinu s lacosamidem nevede k zadné klinicky relevantni zméné ve
farmakokinetickych a farmakodynamickych vlastnostech warfarinu.

14



Ackoli nejsou k dispozici Zadné farmakokineticke Udaje o interakci lacosamidu s alkoholem,
farmakodynamicky ucinek nemtize byt vyloucen.

Lacosamid se vaze na bilkoviny z méné nez 15%, proto se klinicky vyznamné interakce s jinymi l1éky
z duvodt kompetice o vazebna mista na bilkovinach povazuji za nepravdépodobné.

4.6 Fertilita, téhotenstvi a kojeni
Téhotenstvi

Obecnd rizika v souvislosti s epilepsii a uzivanim antiepileptik

Pro vSechna antiepileptika plati, Ze prevalence malformaci u potomkt Zen l1é¢enych na epilepsii je
dvakrat az tfikrat vyssi nez piiblizné 3% vyskyt u obecné populace. V 1é¢ené populaci byl zvyseny
vyskyt malformaci pozorovan pti polyterapii. Mira vlivu 1é¢by a/nebo vlastniho onemocnéni nebyla
vSak zatim objasnéna.

Utinna antiepilepticka 1é¢ba se navic nesmi pierusovat, protoze zhor$eni onemocnéni piisobi
negativné na matku i plod.

Rizika v souvislosti s uZivanim lacosamidu

Adekvatni Gdaje o podavani lacosamidu t€hotnym zendm nejsou k dispozici. Studie se zvifaty
neprokazaly teratogenni U€inky u potkani ani u kralikd, ale pii davkach toxickych pro matky byla

u potkand a kralikii pozorovana embryotoxicita (viz bod 5.3). Potencialni riziko u ¢lovéka neni znamo.
Lacosamid by nemél byt béhem téhotenstvi podavan, pokud to neni nezbytné nutné (pokud piinos pro
matku jednoznacéné prevySuje potencialni riziko pro plod). Pokud se Zena rozhodne ot¢hotnét, je nutné
uzivani tohoto piipravku znovu peclivé zvazit.

Kojeni

Neni zndmo, zda se u ¢loveka lacosamid vylucuje do matefského mléka. Studie se zvitaty prokazaly,
ze se lacosamid do mléka vylucuje. Z preventivnich diivodt se proto doporucuje béhem 1écby
lacosamidem kojeni pferusit.

Fertilita

Nebylo pozorovano Zadné nezadouci ovlivnéni fertility samcii a samic potkani v ddvkach
odpovidajicich plazmatickym koncentracim (AUC) aZ do piiblizné 2x vys$Sich plazmatickych hladin
(AUC) u cloveka pii maximalni doporuc¢ené davce.

4.7 Utinky na schopnost Fidit a obsluhovat stroje

Lacosamid mé maly nebo stfedné silny vliv na schopnost fidit nebo obsluhovat stroje. Lécba
lacosamidem miiZe vyvolat zavraté nebo rozostieni zraku. Proto je nutné pacientim doporudit, aby
nefidili motorové vozidlo a neobsluhovali jiné potencialné nebezpecné stroje az do doby, kdy se
ptresvédEi o ucincich lacosamidu na tyto ¢innosti.

4.8 Nezadouci ucinky

Souhrnny bezpeénostni profil

Podle analyzy souhrnnych vysledkt placebem kontrolovanych klinickych studii piidatné 1é¢by

u 1308 pacientt s parcialnimi zachvaty uvedlo celkem 61,9% pacientii randomizovanych k 1é¢bé
lacosamidem a 35,2% pacienti randomizovanych k uZivani placeba alespon jeden nezadouci ucinek.
Nejcastéji uvadénymi nezadoucimi G¢inky pii 1é¢be lacosamidem byly zavraté, bolest hlavy, nauzea a
diplopie, které byly obvykle mirné nebo stfedni intenzity. Nékteré souvisely s vySi davky a snizenim
davky je bylo mozné zmirnit. Vyskyt a zavaznost nezadoucich u€inkti na centrélni nervovy systém
(CNS) a gastrointestinalni trakt se obvykle ¢asem snizovaly.

Ve vsech kontrolovanych studiich byl 1€k vysazen kvuli nezadoucim u¢inktim u 12,2% pacientt
uZivajicich lacosamid a u 1,6% pacientt ve skupiné placeba. Nejcast€jsim nezadoucim Gc¢inkem
vedoucim k ukonceni 1é¢by lacosamidem byly zavrateé.

Vyskyt CNS nezadoucich Gcinki, jako je zavrat, mize byt po nasycovaci davce vyssi.
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Seznam nezadoucich uéinkt v tabulce

V nésledujici tabulce je uvedena frekvence vyskytu nezadoucich aéinka hlaSenych v klinickych
studiich a po uvedeni pfipravku na trh. Frekvence jsou definovany nasledovné: velmi Casté (>1/10),
Casté (>1/100 az <1/10), méné Casté (>1/1 000 az <1/100) a neni zndmo (z dostupnych tdaji nelze
frekvenci urcit). V kazdé skupiné ¢etnosti jsou nezddouci ucinky setazeny podle klesajici zdvaznosti.

gastrointestinalniho
traktu

flatulence,
dyspepsie, sucho
Vv Ustech, prijem

Ttida organovych | Velmi Casté Mén¢ casté Neni zndmo
systémil Casté
Poruchy krve a agranulocytdza™
lymfatického
systému
Poruchy imunitniho lekova Iékova reakce
systému hypersenzitivita® s eozinofilif a
systémovymi
ptiznaky (DRESS)®
Psychiatrické deprese agresivita®”
poruchy stavy zmatenosti agitovanost®
insomnie® euforické nalada®
psychoticka porucha®
sebevrazedny pokus®
sebevrazedné
predstavy®
halucinace ™
Poruchy nervového | zavraté poruchy rovnovahy,
systému bolest koordinace a paméti,
hlavy kognitivni poruchy,
somnolence, ties,
nystagmus,
hypoestezie,
dysartrie, poruchy
pozornosti’
parestezie
Poruchy oka diplopie rozostfené vidéni
Poruchy ucha a vertigo
labyrintu tinitus®
Srde¢ni poruchy atrioventrikularni
blok™
bradykardie®™
fibrilace sini®
flutter sini®”
Poruchy nauzea zvraceni, zacpa,

Poruchy jater a
zlucovych cest

abnormalni vysledky
jaternich testa®™

Poruchy ktize a
podkozni tkan¢

pruritus
vyrazka®

angioedém®
koptivka®

Stevens-Johnsoniv
syndrom®,
toxicka epidermalni
nekrolyza®

Poruchy svalové a
kosterni soustavy a
pojivové tkané

svalové kiece

Celkové poruchy a
reakce v misté
aplikace

poruchy chiize a
drzeni téla, astenie,
unava, podrazdénost,
pocit opilosti
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Poranéni, otravy a pady
proceduralni lacerace kiize
komplikace pohmozdéniny

@ nezadouci ti¢inky hlasené po uvedeni ptipravku na trh

Popis vybranych nezadoucich u¢inka

UZivani lacosamidu je spojeno s prodlouzenim PR intervalu v zavislosti na davce. Mohou se
vyskytnout nezadouci G¢inky souvisejici s prodlouzenim PR intervalu (napf. atrioventrikularni
blokada, synkopa, bradykardie).

V klinickych studiich u pacientt s epilepsii je vyskyt atrioventrikularni blokady prvniho stupné méné
Casty a dosahuje hodnot 0,7% pro lacosamid 200 mg, 0,0% pro lacosamid 400 mg, 0,5% pro
lacosamid 600 mg a 0,0% pro placebo. V téchto studiich nebyl zaznamenan vyskyt AV blokady
druhého nebo vyssiho stupné. Po uvedeni ptipravku na trh v8ak byly ve spojeni s 1é¢bou lacosamidem
hlaseny ptipady AV blokady druhého nebo tietiho stupné.

Synkopy se v Klinickych studiich vyskytuji méné ¢asto. V jejich vyskytu neni rozdil mezi pacienty

s epilepsii, kterym byl podavan lacosamid (0,1%) a placebo (0,3%).

Fibrilace sini nebo flutter nebyly hl&Seny v kratkodobych klinickych studiich, nicméné oboji bylo
hlaSeno v otevienych studiich epilepsie a po uvedeni pfipravku na trh.

Abnormalni vysledky laboratornich testt

V kontrolovanych klinickych studiich s lacosamidem u dospé&lych pacientu s parcialnimi zachvaty,
kteti uzivali soucasné 1 az 3 antiepileptika, byly pozorovany abnormalni vysledky testii jaternich
funkci. U 0,7% (7/935) pacientt 1ééenych Vimpatem a u 0% (0/356) pacientd, kterym bylo podavano
placebo, se vyskytovalo zvyseni ALT na >3xULN.

Multiorganove hypersenzitivni reakce

U pacientti [éCenych nékterymi antiepileptiky byly hlaSeny multiorganové hypersenzitivni reakce
reakce (takeé znamé jako lékova reakce s eozinofilii a systémovymi piiznaky, DRESS). Tyto reakce se
projevuji rizné, obvykle se vSak projevuji hore¢kou a vyrdZzkou a mohou byt spojeny s postizenim
ruznych organovych systémd. Pfi podezieni na multiorganovou hypersenzitivni reakci se ma
lacosamid vysadit.

Pediatricka populace

Predpoklada se, ze frekvence, druh a zavaznost nezadoucich u€inkid u dospivajicich ve véku 16-18 let
budou stejné jako u dospélych. Bezpeénost lacosamidu u déti pod 16 let nebyla jesté stanovena.
Nejsou k dispozici Zadné Udaje.

Hl&Seni podezieni na nezddouci Géinky

HIlaseni podezieni na nezadouci ucinky po registraci 1é¢ivého piipravku je dulezité. Umoziuje to
pokracovat ve sledovani poméru piinost a rizik 1é¢ivého piipravku. Zadame zdravotnické pracovniky,
aby hlasili podezieni na nezadouci G¢inky prostrednictvim narodniho systému hlaseni nezadoucich
ucinki uvedeného v Dodatku V.

4.9 Predavkovani

Klinické zkuSenosti s predavkovanim lacosamidem u ¢lovéka jsou omezené.

Ptiznaky

Klinické ptiznaky (zavraté a nauzea) souvisely po davkach 1200 mg/den vétsinou s CNS nebo Gl
soustavou a ustoupily po Gpravé davkovani.

V programu klinického vyvoje lacosamidu bylo popsano nejvyssi predavkovani 12 g lacosamidu
uZitého spolu s toxickymi davkami fady dalSich antiepileptik. PostiZzena osoba nejdiive upadla do
bezvédomi a nasledné se plné zotavila bez trvalych nasledk.
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Lécba
Pro ptipad predavkovani lacosamidem neni k dispozici specifické antidotum. Lé¢ba by méla spocivat
Vv obecné podplrnych opatienich a v ptipadé potieby je mozné provést i hemodialyzu (viz bod 5.2).

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI
5.1 Farmakodynamické vlastnosti
Farmakoterapeuticka skupina: antiepileptika, jina antiepileptika, ATC kod: NO3AX18

Mechanismus u¢inku

Léciva latka lacosamid (R-2-acetamido-N-benzyl-3-metoxypropionamid) je funkcionalizovana
aminokyselina.

Ptesny mechanismus G¢inku lacosamidu u ¢lovéka je tieba jesté plné objasnit.

Podle elektrofyziologickych studii in vitro lacosamid selektivné zesiluje pomalou inaktivaci napét'oveé
tizenych (,,voltage-gated*) sodikovych kanalt a stabilizuje tak hyperexcitabilni membrany neuroni.

Farmakodynamické ucinky

Lacosamid poskytoval u Sirokého spektra zvifecich modelti ochranu pied parcialnimi i primarné
generalizovanymi zachvaty a zpomaloval rozvoj ,.kindlingu®.

V kombinaci s levetiracetamem, karbamazepinem, fenytoinem, valproatem, lamotriginem,
topiraméatem nebo gabapentinem vykazoval lacosamid v preklinickych studiich synergni nebo aditivni
antikonvulzivni G¢inky.

Klinicka u¢innost a bezpe¢nost

Utinnost Vimpatu jako piidatné terapie byla v doporu¢enych davkach 200 mg/den a 400 mg/den
proké&zéana ve 3 multicentrickych, randomizovanych, placebem kontrolovanych klinickych studiich

s 12tydenni délkou trvani. Vimpat v dadvce 600 mg/den byl také ucinny jako piidatna terapie

Vv kontrolovanych klinickych studiich, ale u¢innost této davky se vyrazné nelisila od 400 mg/den a byla
pacienty huife snasena (vys$i vyskyt nezadoucich uéinki v CNS a GIT). Proto se podavani davky

600 mg/den nedoporucuje — maximalni doporuc¢enou davkou je 400 mg/den. Cilem téchto studii, do
nichz bylo zatazeno 1308 pacientli S primérnou anamnézou 23 let s parcialnimi zachvaty, bylo
zhodnotit Gi¢innost a bezpe¢nost lacosamidu pii jeho soubézném podavani s 1-3 dalSimi antiepileptiky
u nemocnych s nekontrolovanymi parcialnimi zachvaty s nebo bez sekundarni generalizace. 50%
snizeni Cetnosti zachvati bylo dosazeno u 23% pacienti ve skupiné placeba, u 34% pacientl ve
skuping s davkou 200 mg/den a u 40% pacienti ve skupiné s davkou 400 mg/den.

Pro pouziti Vimpatu v monoterapii po vysazeni souc¢asné podavanych antiepileptik neni k dispozici
dostatek udaju.

Farmakokinetika a bezpeénost jednorazové nasycovaci davky i.v. lacosamidu byly stanoveny

v multicentrické, oteviené studii navrzené pro zhodnoceni bezpecnosti a snasenlivosti rychlého
nasazeni lacosamidu v jednorazové i.v. nasycovaci davce (v€etné 200 mg) nasledované peroralnim
davkovanim dvakrat denné (ekvivalentni i.v. davce) jako ptidatna terapie u dospélych jedinci od

16 do 60 let véku s parcidlnimi zachvaty.

5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Absorpce

Po peroralnim podani se lacosamid vstfebava rychle a uplné. Peroralni biologicka dostupnost tablet
lacosamidu je pfiblizn€¢ 100%. Po peroralnim podani se plazmaticka koncentrace nezménéného
lacosamidu rychle zvy3uje a Crax dosahuje piiblizné 0,5 az 4 hodiny po podani davky. Vimpat tablety
a sirup jsou bioekvivalentni. Potrava neovliviiuje rychlost ani rozsah vstiebavani.

Distribuce
Distribu¢ni objem lacosamidu je pfiblizné 0,6 1/kg, na plazmatické bilkoviny se vaZe z méné nez 15%.
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Biotransformace

95% davky se vylucuje moci bud’ v nezménéné formé nebo ve formé metaboliti. Cely pribéh
metabolismu lacosamidu nebyl zcela charakterizovan.

Hlavnimi slou¢eninami v mo¢i je nezménény lacosamid (asi 40% davky) a O-desmethyl metabolit
lacosamidu (mén¢ nez 30% davky).

Polarni frakce, pravdépodobné serinové derivaty, tvoii v mo¢i piiblizné 20%, v plazmé byla ale
zjisténa pouze v malych mnoZzstvich (0-2%), a to jen u nékterych jedinci. Dalsi metabolity byly
nalezeny v mo¢i pouze v malych mnoZzstvich (0,5-2%).

In vitro Gdaje ukazuji, Ze CYP2C9, CYP2C19 a CYP3A4 jsou schopny katalyzovat tvorbu O-
desmethyl metabolitu, ale hlavni isoenzym, ktery se na reakci podilel, nebyl in vivo potvrzen. Pti
srovnani farmakokinetiky lacosamidu mezi jedinci s intenzivnim metabolismem (,EMs* s funkénim
CYP2C19) a jedinci s nizkym stupném metabolismu (,,PMs* s nefunkénim CYP2C19) nebyl
pozorovan zadny klinicky vyznamny rozdil. Ve studii interakci s omeprazolem (inhibitorem
CYP2C19) nebyly navic prokazany zadné klinicky vyznamné zmény v plazmatickych koncentracich
lacosamidu, coZ dokazuje zanedbatelnou duleZitost této metabolické cesty. Plazmatickad koncentrace
O-desmethyllacosamidu tvofi asi 15% plazmatické hladiny lacosamidu. Tento hlavni metabolit
lacosamidu nema vlastni farmakologickou G¢innost.

Eliminace

Lacosamid je ze systémového ob&hu vylu¢ovan primarng ledvinami a biotransformaci. Po peroralnim
a intraven0znim podani radioaktivné znaceného lacosamidu bylo piiblizné 95% radioaktivity zji$téno
v moc¢i a méné nez 0,5% ve stolici. Elimina¢ni polo¢as nezménéného 1éku je piiblizné 13 hodin.
Farmakokinetika je umérna davce a je Casové konstantni s nizkou intra- a interindividualni
variabilitou. Pfi davkovani dvakrat denné je po 3 dnech dosaZeno rovnovazné plazmatické
koncentrace (,,steady-state*). Plazmaticka koncentrace se zvySuje s akumula¢nim faktorem 2.
Jednorazovéa nasycovaci davka 200 mg se v koncentracich ustaleného stavu ptiblizuje ke
srovnatelnému peroralnimu podavani 100 mg dvakrat denné.

Farmakokinetika u zvlastnich skupin pacienti

Pohlavi
Klinické studie prokazaly, Ze pohlavi klinicky vyznamné neovlivituje plazmatické koncentrace
lacosamidu.

Porucha funkce ledvin

U pacientti s mirnou a stfedné tézkou poruchou funkce ledvin se AUC lacosamidu v porovnani se
zdravymi jedinci zvétsila ptiblizné o 30%, u pacienti s tézkou poruchou funkce ledvin a u pacientti
s terminalnim selhanim ledvin s potiebou hemodialyzy ptiblizné o 60%, hodnota maximalni
koncentrace C,x v8ak nebyla ovlivnéna.

Lacosamid je z plazmy u¢inné odstrannovan hemodialyzou. Po 4hodinové hemodialyze se AUC
lacosamidu zmensi ptiblizné o 50%, proto se doporucuje po hemodialyze doplnit davkovani (viz bod
4.2). U pacienti se stiedné zavaznym nebo zavaznym selhanim funkce ledvin se nékolikanasobné
zvysSila koncentrace O-desmethyl metabolitu. Pokud se u pacientt s terminalnim renalnim
onemocnénim neprovadéla hemodialyza, zvySené hladiny metabolitu neustale rostly béhem
24hodinového odebirani vzorku. Zatim neni zndmo, Ze by u pacientt s terminalnim renalnim
onemocnénim tyto zvySené hladiny vyvolaly néjaké nezadouci tc¢inky. Vlastni farmakologicka
ucinnost metabolitu nebyla prokazéana.

Porucha funkce jater

Jedinci s mirnou poruchou funkce jater (Child-Pugh B) vykazovali vyssi plazmatické koncentrace
lacosamidu (AUC,m zvy3ena asi 0 50%), coz bylo z&asti diisledkem snizené funkce ledvin u téchto
jedinct. Podle odhadu vedl pokles nerenalni clearance u pacientt ve studii k pfiblizné 20% zvétSeni
AUC lacosamidu. Farmakokinetika lacosamidu nebyla u tézké poruchy funkce jater hodnocena (viz
bod 4.2).

Starsi jedinci (ve véku nad 65 let)
AUC byla ve studii se star§imi muzi a zenami (v€k 4 pacientl byl vyssi nez 75 let) v porovnani
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hmotnosti. Pokud je tento rozdil spo¢ten s ohledem na télesnou hmotnost, ¢ini 26% u muzt a 23%

u Zen. Pozorovéana byla také zvySena variabilita v plazmatickych koncentracich lacosamidu. Renalni
clearance byla v této studii u starSich pacientl jen mirné sniZena.

Plo3neé sniZeni davky se nepovaZzuje za nutné, pokud neni indikovano z divodu poruchy funkce ledvin
(viz bod 4.2).

5.3 Predklinické Udaje vztahujici se k bezpe¢nosti

Plazmatické koncentrace lacosamidu byly ve studiich toxicity na zvifatech na stejné nebo pouze

0 malo vysSi Urovni v porovnani s pacienty, coz ponechava velmi maly nebo Zadny prostor pro
expozici léku u ¢loveka.

Farmakologicka studie bezpe¢nosti piipravku prokazala u psi v anestezii s intravendznim podanim
lacosamidu pfechodné zvySeni PR intervalu a doby trvani QRS pfi soucasném poklesu krevniho tlaku
(pravdépodobné kardiodepresivnim u¢inkem). Vyskyt té€chto prechodnych zmén zaéinal v rozmezi
koncentraci na Grovni maximalniho doporu¢eného davkovani u clovéka. U pst a opic makaku
javskych v anestezii bylo po intraven6znich davkach 15-60 mg/kg pozorovano zpomaleni atridlni

a ventrikularni vodivosti, atrioventrikularni blok a atrioventrikularni disociace.

Ve studiich toxicity s opakovanym davkovanim byly u potkanii pozorovany lehké reverzibilni jaterni
zmény od davky 3x vyssi, neZ je davka terapeutickd. Mezi tyto zmény patfily zvySena hmotnost
organu, hypertrofie hepatocytii, zvySeni sérovych koncentraci jaternich enzymu a zvySeni hodnot
celkového cholesterolu a triglyceridti. Kromé hypertrofie hepatocyti nebyly pozorovany Zadné jiné
histopatologické zmény.

Ve studiich reprodukéni a vyvojové toxicity u hlodave a kralik nebyly pozorovany Zadné
teratogenni G¢inky. U potkand ale dochazelo po davkach toxickych pro matky, odpovidajicich
pfedpokladanym systémovym hodnotam expozice Iéku u ¢lovéka, k navyseni poctu mrtvé narozenych
mlad’at a po¢tu tmrti mlad’at v peripartalnim obdobi a k mirnému snizeni velikosti i télesné hmotnosti
zivych mlad’at. Vyssi hladiny expozice ptipravku nemohly byt z diivodu toxicity pro matky u zvirat
vyzkou$eny, proto ziskané udaje nejsou dostate¢né pro Uplnou charakteristiku embryofetotoxickych
nebo teratogennich vlastnosti lacosamidu.

Jak prokazaly studie u potkanti, lacosamid a/nebo jeho metabolity snadno prochazeji placentarni
bariérou.

6. FARMACEUTICKE UDAJE

6.1 Seznam pomocnych latek

Jadro tablety:
mikrokrystalicka celulosa

hyprolosa

¢aste¢né substituovana hyprolosa
koloidni bezvody oxid kfemicity
krospovidon (polyplasdone XL-10)
magnesium-stearat

Potahov4 vrstva:
polyvinylalkohol
makrogol 3350

mastek

oxid titanicity (E171)
Zluty oxid Zelezity (E172).

6.2 Inkompatibility

Neuplatiiuje se.
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6.3 Doba pouZzitelnosti

5 let.

6.4  Zvlastni opatieni pro uchovavani

Tento 1éCivy piipravek nevyzaduje zadné zvlastni podminky uchovavani.

6.5 Druh obalu a obsah baleni

B,a!t,enl' obsahujici 14, 56 a 168 potahovanych tablet v PVC/PVDC blistrech, zatavenych hlinikovou
E;:gni obsahujici 56 x 1 tabletu v perforovanych jednodavkovych PVC/PVDC blistrech, zatavenych
hlinikovou folii.

Na trhu nemusi byt viechny velikosti baleni.

6.6  Zvlastni opati‘eni pro likvidaci pripravku

Z&dné zvlastni pozadavky pro likvidaci.

7. DRZITEL ROZHODNUTI O REGISTRACI

UCB Pharma SA

Allée de la Recherche 60

B-1070 Brusel

Belgie

8. REGISTRACNI CiSLO(A)

EU/1/08/470/004-006

EU/1/08/470/021

0. DATUM PRVNI REGISTRACE/PRODLOUZENI REGISTRACE
Datum prvni registrace: 29. srpna 2008

Datum posledniho prodlouZeni registrace: 31. ¢ervence 2013
10. DATUM REVIZE TEXTU

MM/RRRR

Podrobné informace o tomto 1é¢ivém piipravku jsou k dispozici na webovych strankach Evropské
agentury pro 1é¢ivé ptipravky http://www.ema.europa.eu.
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1.  NAZEV PRIPRAVKU

Vimpat 150 mg potahované tablety

2. KVALITATIVNI A KVANTITATIVNI SLOZENI
Jedna potahovana tableta obsahuje lacosamidum 150 mg.

Uplny seznam pomocnych latek viz bod 6.1.

3. LEKOVA FORMA

Potahovana tableta
Lososové riazové ovalné potahované tablety s vyrazenym ,,SP* na jedné strané a ,,150° na druhé
stran¢.

4, KLINICKE UDAJE
4.1 Terapeutické indikace

Vimpat je indikovan jako ptidatna lé¢ba parcialnich zachvatl se sekundarni generalizaci nebo bez ni
u dospélych a dospivajicich (16-18 let) pacienti s epilepsii.

4.2  Davkovani a zptsob podani
Davkovani

Lacosamid se podava dvakrat denné (obvykle rano a vecer). Doporuéend pocate¢ni davka je 50 mg
dvakrat denné, kterd by méla byt po jednom tydnu zvy3ena na pocateéni terapeutickou davku 100 mg
dvakrat denné.

Lécba lacosamidem miiZze byt také zahajena jednorazovou nasycovaci davkou 200 mg, po které
priblizné za 12 hodin nésleduje udrZzovaci davkovaci rezim 100 mg dvakrat denné (200 mg/den).
Nasycovaci davka muze byt podana za podminek, Ze 1ékaf stanovi rychlé dosaZeni ustaleného stavu
plazmatickych koncentraci lacosamidu a terapeuticky ucinek je zarucen. Davka by méla byt podana
pod lékatskym dozorem s ptihlédnutim k potencidlnimu zvyseni vyskytu nezadoucich ucinkt na
centralni nervovy systém (viz bod 4.8). Podani nasycovaci davky nebylo studovano pti akutnich
stavech, jako je status epilepticus.

Podle individualni odpovédi a snasenlivosti pacienta mize byt udrzovaci davka dale zvySovana
0 50 mg dvakrat denné kazdy tyden az na maximalni doporuc¢enou davku 400 mg denné (200 mg
dvakrat denn¢). Lacosamid Ize uZivat s jidlem nebo na la¢no.

Pokud je lacosamid vysazovan, mélo by to byt podle soucasné klinické praxe provedeno postupné
(napf. snizit denni davku o 200 mg/tyden).

ZvIaStni populace

Starsi pacienti (ve véku nad 65 let)

U star$ich pacientd neni nutné davku snizovat. ZkuSenost s podavanim lacosamidu star§im pacientim
s epilepsii je omezena. U starsich pacientt je také tieba vzit v Uvahu s vékem spojené sniZeni renalni
clearance a zvySeni hladin AUC (viz nésledujici odstavec ,,Porucha funkce ledvin* a bod 5.2).

Porucha funkce ledvin
U pacientd s mirnou nebo stéedné té€zkou poruchou funkce ledvin (CLcg>30 ml/min) neni nutno davku
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upravovat. U pacientli s mirnou nebo stiedné tézkou poruchou funkce ledvin muze byt nasycovaci
davka 200 mg zvaZovana, ale dalsi titrace davky (>200 mg denné) musi byt provadéna opatrné.

U pacienti s té¢zkou poruchou funkce ledvin (CLcr<30 ml/min) a u pacienti s terminalnim selhanim
ledvin se doporu¢uje maximalni udrZzovaci davka 250 mg/den. U téchto pacienti se titrace davky
provadi s opatrnosti. JestliZe je podavana nasycovaci davka, Uvodni davka 100 mg, nasledovana
davkovanim 50 mg 2x denné, by méla byt pouzita prvni tyden 1é¢by. U pacientii na hemodialyze se
doporucuje doplnéni davky ve vysi az 50% z poloviny celkové denni davky ihned po ukonéeni
hemodialyzy. LéEbu pacientl s terminalnim selhanim ledvin je tieba vést opatrné, protoze neni dost
klinickych zkuSenosti a miize dochazet ke kumulaci metabolitu (s neznamou farmakologickou
ucinnosti).

Porucha funkce jater

U pacientii s mirnou az stfedné tézkou poruchou funkce jater neni nutno davku upravovat.

Titraci davky je tfeba u t€chto pacientl provadét opatmé s ohledem na soucasné pfitomnou poruchu
funkce ledvin. Nasycovaci davka 200 mg mize byt zvaZovana, ale dalsi titrace davky (>200 mg
denné) musi byt provadéna opatrné. Farmakokinetika lacosamidu nebyla u pacientt s tézkou poruchou
funkce jater hodnocena (viz bod 5.2).

Pediatricka populace
Bezpecnost a ti¢innost lacosamidu u déti ve véku pod 16 let nebyly dosud stanoveny. Nejsou dostupné
Zadné Odaje.

Zpusob podéani
Potahované tablety lacosamidu jsou uréeny pro peroralni podani. Lacosamid se uziva s jidlem nebo

bez jidla.

4.3 Kontraindikace

Hypersenzitivita na 1é¢ivou latku nebo na kteroukoli pomochou latku uvedenou bodé 6.1.
Znama atrioventrikularni (AV) blokada druhého nebo ttetiho stupné.

4.4 Zvlastni upozornéni a opatieni pro pouZiti

Sebevrazedné myslenky a chovani

U pacientt 1é¢enych antiepileptiky v riznych indikacich byly hlaseny ptipady sebevrazednych
ptedstav a chovani. Metaanalyza randomizovanych placebem kontrolovanych studii s antiepileptiky
také prokazala mirné zvySené riziko sebevrazednych ptfedstav a chovani. Mechanismus vzniku tohoto
rizika neni znam a dostupna data nevylu¢uji moznost zvySeného rizika ani pro lacosamid. Z tohoto
divodu by u pacientl mély byt sledovany zndmky sebevrazednych predstav a chovani a piipadné by
mela byt zvolena vhodna 1écba. Pacientim (a jejich oSetfujicim osobam) by mélo byt doporuceno, aby
okamzité vyhledali 1ékaiskou pomoc, pokud se u pacientt projevi znamky sebevrazednych piedstav Ci
chovani (viz bod 4.8).

Srdecni rytmus a vedeni vzruchu

V klinickych studiich s lacosamidem bylo pozorovano prodlouzZeni PR intervalu. Lacosamid je nutné
podavat s opatrnosti pacientim se znamymi poruchami pfevodu nebo s tézkym srde¢nim
onemocnénim (napf. infarkt myokardu nebo srdeéni selhani v anamnéze). ZvIlastni pozornost je pak
tieba vénovat star§im pacientiim, u kterych mtize byt zvySené riziko srde¢nich potiZi a také

v piipadech, kdy je lacosamid podavan v kombinaci s jinymi Iéky, které mohou také vyvolat
prodlouZeni PR intervalu.

Druhy nebo tieti stupei AV blokady byl hlasen po uvedeni pfipravku na trh. V placebem
kontrolovanych studiich s lacosamidem nebyly u pacientu s epilepsii hl&Seny fibrilace sini nebo flutter,
avsak oboji bylo hlaSeno v otevienych epileptickych studiich a ze zkusenosti po uvedeni pfipravku na
trh (viz bod 4.8).
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Pacienti by méli byt informovani o pfiznacich druhého nebo tietiho stupné AV blokady (napt. pomaly
nebo nepravidelny tep, pocit to¢eni hlavy a mdloby) a priznacich fibrilace sini a flutteru (napf.
palpitace, zrychleny nebo nepravidelny tep, dusnost). Pacienti by méli byt pouceni, aby vyhledali
lékaiskou pomoc, pokud se kterykoli z vySe uvedenych piiznaki objevi.

Zavrat

Pti 1écbé lacosamidem se objevovaly zavraté, které by mohly vést ke zvySenému vyskytu nahodnych
poranéni nebo padd. Pacienti by proto méli byt pouceni, aby zachovavali zvySenou opatrnost, dokud
se nesezndmi s tim, jak na né piipravek pusobi (viz bod 4.8).

45 Interakce s jinymi lé¢ivymi piipravky a jiné formy interakce

Lacosamid je nutné podavat s opatrnosti pacientim Iécenym jesté dal§imi 1éky, které mohou vyvolat
prodlouzeni PR intervalu (napf. karbamazepin, lamotrigin nebo pregabalin) nebo tém, ktefi uzivaji
antiarytmika L.tfidy. Analyza podskupin pacientti souc¢asné uzivajicich karbamazepin nebo lamotrigin
v klinickych studiich vSak neprokézala zvy3eny vyskyt prodlouZeni PR intervalu.

In vitro data

Data obecné naznacuji, Ze lacosamid ma nizky interak¢ni potencial. V in vitro studiich nedochazelo

k indukci enzymtit CYP1A2, 2B6 a 2C9 ani k inhibici enzymid CYP1A1, 1A2, 2A6, 2B6, 2C8, 2C9,
2D6 a 2E1 lacosamidem pti plazmatickych hladinach dosahovanych béhem klinickych studii. Jedna in
vitro studie prokazala, ze lacosamid neni ve stievech transportovan P glykoproteinem. Data in vitro
ukazuji, Ze CYP2C9, CYP2C19 a CYP3A4 jsou schopné katalyzovat tvorbu O-desmethyl metabolitu.

In vivo data

Lacosamid neinhibuje ani neindukuje enzymy CYP2C19 ani CYP3A4 v klinicky vyznamném rozsahu.
Lacosamid neovliviiloval AUC midazolamu (metabolizovaného CYP3A4, lacosamid podavan v davce
200 mg 2x denn¢), ale Crax midazolamu byla mirn€ zvysena (30%). Lacosamid neovliviioval
farmakokinetiku omeprazolu (metabolizovan CYP2C19 a 3A4, lacosamid podavan v davce 300 mg 2x
denng). Omeprazol, inhibitor CYP2C19, v davce 40 mg jednou denng klinicky vyznamné nezvySoval
systémovou expozici lacosamidu. TudiZ z toho vyplyva, ze stfedné silné inhibitory CYP2C19
pravdépodobné neovliviiuji systémovou expozici lacosamidu v klinicky vyznamném rozsahu.
Opatrnost se doporucuje pii soucasné 1€¢bé silnymi inhibitory CYP2C9 (napi. flukonazolem) a
CYP3A4 (napft. itrakonazolem, ketokonazolem, ritonavirem, kKlarithromycinem), ktera muze vést ke
zvysené systémoveé expozici lacosamidu. Takové interakce nebyly stanoveny in vivo, ale jsou mozné
na zakladé in vitro tdaja.

Silné induktory enzymu, jako jsou rifampicin nebo tfezalka teckovana (Hypericum perforatum),
mohou mirné redukovat systémovou expozici lacosamidu. Proto by zahajeni a ukonéeni 1é¢by témito
enzymatickymi induktory mélo byt provadéno s opatrnosti.

Antiepileptika
Ve studiich 1ékovych interakci neovlivitoval lacosamid statisticky vyznamné plazmatické koncentrace

karbamazepinu a kyseliny valproové a ani plazmatické koncentrace lacosamidu nebyly
karbamazepinem nebo kyselinou valproovou ovlivnény. Statistick& analyza farmakokinetiky

Vv populaci prokazala, Ze soucasna 1é¢ba jinymi antiepileptiky indukujicimi enzymy (napf.
karbamazepin, fenytoin, fenobarbital v riznych davkach) vyvolava snizeni systémové expozice
lacosamidu o 25%.

Peroralni kontraceptiva

Ve studii Iékovych interakci nebyla pozorovana Zadné interakce mezi lacosamidem a peroréalnimi
kontraceptivy ethinylestradiolem a levonorgestrelem. Koncentrace progesteronu nebyly pii sou¢asném
podavani obou pfipravki ovlivnény.

Rizné
Studie 1ékovych interakci neprokazaly zadné G¢inky lacosamidu na farmakokinetiku digoxinu, ani
Zadné Kklinicky vyznamné interakce mezi lacosamidem a metforminem.
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Soucasné podani warfarinu s lacosamidem nevede k zadné klinicky relevantni zméné ve
farmakokinetickych a farmakodynamickych vlastnostech warfarinu.

Ackoli nejsou k dispozici Zadné farmakokinetické udaje o interakci lacosamidu s alkoholem,
farmakodynamicky ucinek nemize byt vyloucen.

Lacosamid se vaze na bilkoviny z méné nez 15%, proto se klinicky vyznamné interakce s jinymi léky
z dtivodi kompetice o vazebna mista na bilkovinach povaZuji za nepravdépodobné.

4.6 Fertilita, téhotenstvi a kojeni
Téhotenstvi

Obecna rizika v souvislosti s epilepsii a uZivanim antiepileptik

Pro vSechna antiepileptika plati, Ze prevalence malformaci u potomkt Zen 1é¢enych na epilepsii je
dvakrat az ttikrat vyssi nez ptiblizné 3% vyskyt u obecné populace. V 1é¢ené populaci byl zvyseny
vyskyt malformaci pozorovan pfi polyterapii. Mira vlivu 1é¢by a/nebo vlastniho onemocnéni nebyla
v8ak zatim objasnéna.

Utinn4 antiepilepticka 1é¢ba se navic nesmi pferusovat, protoze zhorseni onemocnéni piisobi
negativné na matku i plod.

Rizika v souvislosti s uzivanim lacosamidu

Adekvétni Gdaje o podavani lacosamidu t¢hotnym zendm nejsou k dispozici. Studie se zvifaty
neprokazaly teratogenni ¢inky u potkani ani u kralikd, ale pii davkach toxickych pro matky byla

u potkant a kralikli pozorovana embryotoxicita (viz bod 5.3). Potencialni riziko u ¢lov€ka neni znamo.
Lacosamid by nemél byt béhem t&€hotenstvi podavan, pokud to neni nezbytné nutné (pokud ptinos pro
matku jednoznacné prevySuje potencialni riziko pro plod). Pokud se Zena rozhodne otéhotnét, je nutné
uzivani tohoto pfipravku znovu peclivé zvazit.

Kojeni

Neni znamo, zda se u ¢lovéka lacosamid vylucuje do matefského mléka. Studie se zvifaty prokazaly,
ze se lacosamid do mléka vylucuje. Z preventivnich diivodt se proto doporucuje béhem 1écby
lacosamidem kojeni pferusit.

Fertilita

Nebylo pozorovano Zadné nezadouci ovlivnéni fertility samcti a samic potkant v davkéch
odpovidajicich plazmatickym koncentracim (AUC) aZ do piiblizné 2x vyS$Sich plazmatickych hladin
(AUC) u ¢lovéka pii maximalni doporuc¢ené davce.

4.7  Utinky na schopnost Fidit a obsluhovat stroje

Lacosamid mé maly nebo stfedné silny vliv na schopnost Fidit nebo obsluhovat stroje. Lécba
lacosamidem miize vyvolat zavraté nebo rozostieni zraku. Proto je nutné pacientim doporudit, aby
nefidili motorové vozidlo a neobsluhovali jiné potencialné nebezpeéné stroje az do doby, kdy se
presvédci o ucincich lacosamidu na tyto ¢innosti.

4.8 Nezadouci ucinky

Souhrnny bezpecnostni profil

Podle analyzy souhrnnych vysledka placebem kontrolovanych klinickych studii pfidatné 1écby

u 1308 pacientt s parcialnimi zachvaty uvedlo celkem 61,9% pacienti randomizovanych k 1é¢bé
lacosamidem a 35,2% pacienti randomizovanych k uZivani placeba alespon jeden nezadouci ucinek.
Nejcasteji uvadénymi nezadoucimi U€inky pii 1é€beé lacosamidem byly zavraté, bolest hlavy, nauzea
a diplopie, které byly obvykle mirné nebo stfedni intenzity. Nékteré souvisely s vy3i davky a snizenim
davky je bylo mozné zmirnit. Vyskyt a zavaznost nezadoucich ucinki na centralni nervovy systém
(CNS) a gastrointestinalni trakt se obvykle casem snizovaly.

Ve vSech kontrolovanych studiich byl 1¢k vysazen kviili nezadoucim ucinkim u 12,2% pacientt
uzivajicich lacosamid a u 1,6% pacientt ve skupiné placeba. Nejcastéj$im nezadoucim ucinkem
vedoucim K ukonéeni 1é¢by lacosamidem byly zavraté.
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Vyskyt CNS nezadoucich téinki, jako je zavrat, muze byt po nasycovaci davce vyssi.

Seznam nezddoucich uéinku v tabulce

V nasledujici tabulce je uvedena frekvence vyskytu nezadoucich t¢inkt hlaSenych v klinickych
studiich a po uvedeni pfipravku na trh. Frekvence jsou definovany nasledovné: velmi ¢asté (>1/10),
Casté (>1/100 az <1/10), méné¢ casté (>1/1 000 az <1/100) a neni zndmo (z dostupnych tdaji nelze
frekvenci urcit). V kazdé skupiné ¢etnosti jsou nezadouci ucinky setazeny podle klesajici zavaznosti.

gastrointestinalniho
traktu

flatulence,
dyspepsie, sucho
v Ustech, prijem

Tiida organovych Velmi Casté Méné Casté Neni znamo
systémil Casté
Poruchy krve a agranulocytéza™
lymfatického
systému
Poruchy imunitniho Iékova Iékovéa reakce
systému hypersenzitivita® s eozinofilii a
systémovymi
piiznaky (DRESS) @
Psychiatrické deprese agresivita”)
poruchy stavy zmatenosti agitovanost®
insomnie® euforickéa nalada®™
psychoticka porucha®
sebevrazedny pokus®
sebevrazedné
predstavy™
halucinace ®
Poruchy nervového | zavraté poruchy rovnovahy,
systému bolest koordinace a paméti,
hlavy kognitivni poruchy,
somnolence, ties,
nystagmus,
hypoestezie, dysartrie,
poruchy pozornosti,
parestezie
Poruchy oka diplopie | rozostiené vidéni
Poruchy ucha a vertigo
labyrintu tinitus
Srde¢ni poruchy atrioventrikularni
blok™®
bradykardie®
fibrilace sini®
flutter sini®
Poruchy nauzea zvraceni, zacpa,

Poruchy jater a
zluCovych cest

abnormalni vysledky
jaternich testg™

Poruchy kuze a
podkozni tkan¢

pruritus
vyrazka®

angioedém®
koptivka®

Stevens-Johnsontv
syndrom®,
toxicka epidermalni
nekrolyza®

Poruchy svalové a
kosterni soustavy a
pojivové tkané

svalové kiece
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Celkové poruchy a poruchy chiize a drzeni

reakce v misté téla, astenie, inava,

aplikace podrazdénost, pocit
opilosti

Poranéni, otravy a pady

proceduralni lacerace kiize

komplikace pohmozdéniny

@ nezadouci ti¢inky hlasené po uvedeni ptipravku na trh

Popis vybranych nezddoucich Géinkt

UZivani lacosamidu je spojeno s prodlouZenim PR intervalu v zavislosti na davce. Mohou se
vyskytnout nezadouci ucinky souvisejici s prodlouzenim PR intervalu (napf. atrioventrikularni
blokada, synkopa, bradykardie).

V Klinickych studiich u pacient s epilepsii je vyskyt atrioventrikularni blokady prvniho stupné méné
Casty a dosahuje hodnot 0,7% pro lacosamid 200 mg, 0,0% pro lacosamid 400 mg, 0,5% pro
lacosamid 600 mg a 0,0% pro placebo. V téchto studiich nebyl zaznamenan vyskyt AV blokady
druhého nebo vyssiho stupné. Po uvedeni ptipravku na trh v8ak byly ve spojeni s 1é¢bou lacosamidem
hlaseny ptipady AV blokady druhého nebo tietiho stupné.

Synkopy se Vv Klinickych studiich vyskytuji méné ¢asto. V jejich vyskytu neni rozdil mezi pacienty

s epilepsii, kterym byl podavan lacosamid (0,1%) a placebo (0,3%).

Fibrilace sini nebo flutter nebyly hl&3eny v kratkodobych klinickych studiich, nicméné oboji bylo
hlaSeno v otevienych studiich epilepsie a po uvedeni pfipravku na trh.

Abnormalni vysledky laboratornich testi

V kontrolovanych klinickych studiich s lacosamidem u dospé&lych pacientt s parcialnimi zachvaty,
ktefi uzivali soucasné 1 az 3 antiepileptika, byly pozorovany abnormalni vysledky testt jaternich
funkci. U 0,7% (7/935) pacientt 1ééenych Vimpatem a u 0% (0/356) pacientd, kterym bylo podavano
placebo, se vyskytovalo zvyseni ALT na >3xULN.

Multiorganove hypersenzitivni reakce

U pacientt 1éCenych nékterymi antiepileptiky byly hlaSeny multiorganové hypersenzitivni reakce (také
znamé jako lékova reakce s eozinofilii a systémovymi pfiznaky, DRESS). Tyto reakce se projevuji
ruzné, obvykle se v8ak projevuji horekou a vyrazkou a mohou byt spojeny s postizenim riznych
organovych systému. Pfi podezieni na multiorgdnovou hypersenzitivni reakci se ma lacosamid
vysadit.

Pediatricka populace

Predpoklada se, ze frekvence, druh a zavaznost nezadoucich u€inkid u dospivajicich ve véku 16-18 let
budou stejné jako u dospélych. Bezpecnost lacosamidu u déti pod 16 let nebyla jesté stanovena.
Nejsou k dispozici Zadné Udaje.

HlaSeni podezieni na nezddouci u¢inky

HIlaseni podezieni na nezadouci ucinky po registraci 1é¢ivého piipravku je dulezité. Umoziuje to
pokracovat ve sledovani poméru ptinosi a rizik 16¢ivého piipravku. Zadame zdravotnické pracovniky,
aby hlasili podezieni na nezadouci G¢inky prostfednictvim narodniho systému hlaseni nezadoucich
ucinkt uvedeného v Dodatku V.

4.9 Predavkovani

Klinické zkuSenosti s pfedavkovanim lacosamidem u ¢lovéka jsou omezené.

Ptiznaky

Klinické ptiznaky (zavraté a nauzea) souvisely po davkach 1200 mg/den vétsinou s CNS nebo Gl
soustavou a ustoupily po Gpravé davkovani.

V programu klinického vyvoje lacosamidu bylo popsano nejvyssi ptedavkovani 12 g lacosamidu
uzitého spolu s toxickymi davkami fady dalSich antiepileptik. PostiZena osoba nejdiive upadla do
bezvédomi a nasledné se plné zotavila bez trvalych nasledk.
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Lécba
Pro ptipad ptedavkovani lacosamidem neni k dispozici specifické antidotum. Lécba by méla spocivat
v obecné podptirnych opattenich a v pfipadé potfeby je mozné provést i hemodialyzu (viz bod 5.2).

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI
5.1 Farmakodynamické vlastnosti
Farmakoterapeuticka skupina: antiepileptika, jina antiepileptika, ATC kod: NO3AX18

Mechanismus u¢inku

Léciva latka lacosamid (R-2-acetamido-N-benzyl-3-metoxypropionamid) je funkcionalizovana
aminokyselina.

Ptesny mechanismus G¢inku lacosamidu u ¢lovéka je tieba jesté plné objasnit.

Podle elektrofyziologickych studii in vitro, lacosamid selektivné zesiluje pomalou inaktivaci nap&tove
fizenych (,,voltage-gated*) sodikovych kanalu a stabilizuje tak hyperexcitabilni membrany neuront.

Farmakodynamické U¢inky

Lacosamid poskytoval u Sirokého spektra zvifecich modelti ochranu pied parcialnimi i primarné
generalizovanymi zachvaty a zpomaloval rozvoj,.kindlingu“.

V kombinaci s levetiracetamem, karbamazepinem, fenytoinem, valproatem, lamotriginem,
topiraméatem nebo gabapentinem vykazoval lacosamid v preklinickych studiich synergni nebo aditivni
antikonvulzivni u¢inky.

Klinicka u¢innost a bezpe¢nost

Utinnost Vimpatu jako piidatné terapie byla v doporu¢enych davkach 200 mg/den a 400 mg/den
prokazana ve 3 multicentrickych, randomizovanych, placebem kontrolovanych klinickych studiich

s 12tydenni délkou trvani. Vimpat v davce 600 mg/den byl také G¢inny jako ptidatna terapie

Vv kontrolovanych klinickych studiich, ale u¢innost této davky se vyrazné nelisila od 400 mg/den a byla
pacienty htife snaSena (vys$$i vyskyt nezadoucich u¢inki v CNS a GIT). Proto se podavani davky

600 mg/den nedoporucuje — maximalni doporuc¢enou davkou je 400 mg/den. Cilem téchto studii, do
nichz bylo zatazeno 1308 pacientti S primérnou anamnézou 23 let 23 let s parcialnimi zachvaty, bylo
zhodnotit G¢innost a bezpeénost lacosamidu pfi jeho soubézném podavani s 1-3 dalSimi antiepileptiky
u nemocnych s nekontrolovanymi parcialnimi zachvaty s nebo bez sekundarni generalizace. 50%
snizeni Cetnosti zachvati bylo dosaZzeno u 23% pacientt ve skupiné placeba, u 34% pacientt ve
skuping s davkou 200 mg/den a u 40% pacientt ve skupiné s davkou 400 mg/den.

Pro pouziti Vimpatu v monoterapii po vysazeni souc¢asné podavanych antiepileptik neni k dispozici
dostatek Udaju.

Farmakokinetika a bezpec¢nost jednorazové nasycovaci davky i.v. lacosamidu byly stanoveny

v multicentrické, oteviené studii navrzené pro zhodnoceni bezpe¢nosti a snasenlivosti rychlého
nasazeni lacosamidu v jednorazové i.v. nasycovaci davce (véetné 200 mg) nasledované peroralnim
davkovanim dvakrat denné (ekvivalentni i.v. davce) jako ptidatna terapie u dospélych jedinct od
16 do 60 let véku s parcialnimi z&chvaty.

5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Absorpce

Po perordlnim podani se lacosamid vstiebava rychle a tplné. Peroralni biologicka dostupnost tablet
lacosamidu je piiblizné 100%. Po peroralnim podani se plazmaticka koncentrace nezménéného
lacosamidu rychle zvy3uje a Cy.x dosahuje piiblizné 0,5 az 4 hodiny po podani davky. Vimpat tablety
a sirup jsou bioekvivalentni. Potrava neovlivituje rychlost ani rozsah vstiebavani.

Distribuce
Distribu¢ni objem lacosamidu je pfiblizné 0,6 1/kg, na plazmatické bilkoviny se vaZe z méné nez 15%.
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Biotransformace

95% davky se vylucuje moci bud’ v nezménéné forme nebo ve forme metabolitti. Cely pribeh
metabolismu lacosamidu nebyl zcela charakterizovan.

Hlavnimi slou¢eninami v mo¢i je nezménény lacosamid (asi 40% davky) a O-desmethyl metabolit
lacosamidu (méné nez 30% davky).

Polarni frakce, pravdépodobné serinové derivaty, tvoti v moci piiblizné 20%, v plazmé byla ale
zjiSténa pouze v malych mnozstvich (0-2%), a to jen u nékterych jedincti. Dal$i metabolity byly
nalezeny v mo¢i pouze v malych mnozstvich (0,5-2%).

In vitro Udaje ukazuji, Ze CYP2C9, CYP2C19 a CYP3A4 jsou schopny katalyzovat tvorbu O-
desmethyl metabolitu, ale hlavni isoenzym, ktery se na reakci podilel, nebyl in vivo potvrzen. Pti
srovnani farmakokinetiky lacosamidu mezi jedinci s intenzivnim metabolismem (,,EMs* s funkénim
CYP2C19) a jedinci s nizkym stupném metabolismu (,,PMs* s nefunkénim CYP2C19) nebyl
pozorovan zadny klinicky vyznamny rozdil. Ve studii interakci s omeprazolem (inhibitorem
CYP2C19) nebyly navic prokazany zadné klinicky vyznamné zmény v plazmatickych koncentracich
lacosamidu, coZ dokazuje zanedbatelnou dileZitost této metabolické cesty. Plazmaticka koncentrace
O-desmethyllacosamidu tvofi asi 15% plazmatické hladiny lacosamidu. Tento hlavni metabolit
lacosamidu nema vlastni farmakologickou Gi¢innost.

Eliminace

Lacosamid je ze systémového ob&hu vylu¢ovan primarng ledvinami a biotransformaci. Po peroralnim
a intraven0znim podani radioaktivné znaceného lacosamidu bylo pfiblizné 95% radioaktivity zjisténo
v mo¢i a méné nez 0,5% ve stolici. Elimina¢ni polo¢as nezménéného 1éku je priblizné 13 hodin.
Farmakokinetika je umérna davce a je Casové konstantni s nizkou intra- a interindividualni
variabilitou. Pti ddvkovani dvakrat denné je po 3 dnech dosaZzeno rovnovazne plazmatické
koncentrace (,,steady-state*). Plazmaticka koncentrace se zvySuje s akumula¢nim faktorem 2.
Jednorazova nasycovaci davka 200 mg se v koncentracich ustaleného stavu pfiblizuje ke
srovnatelnému peroralnimu podavani 100 mg dvakrat denné.

Farmakokinetika u zvlastnich skupin pacientii

Pohlavi
Klinické studie prokazaly, Ze pohlavi klinicky vyznamné neovlivituje plazmatické koncentrace
lacosamidu.

Porucha funkce ledvin

U pacientd s mirnou a stfedné téZkou poruchou funkce ledvin se AUC lacosamidu v porovnani se
zdravymi jedinci zvétsila ptiblizné o 30%, u pacienti s tézkou poruchou funkce ledvin a u pacientti
s terminalnim selhanim ledvin s potiebou hemodialyzy pfiblizné o 60%, hodnota maximalni
koncentrace Cy.x viak nebyla ovlivnéna.

Lacosamid je z plazmy u¢inné odstrannovan hemodialyzou. Po 4hodinové hemodialyze se AUC
lacosamidu zmensi piiblizné o 50%, proto se doporucuje po hemodialyze doplnit davkovani (viz bod
4.2). U pacienti se stiedné zavaznym nebo zavaznym selhanim funkce ledvin se nékolikanasobné
zvysila koncentrace O-desmethyl metabolitu. Pokud se u pacientd s termindlnim renalnim
onemocnénim neprovadéla hemodialyza, zvySené hladiny metabolitu neustale rostly béhem
24hodinového odebirani vzorkd. Zatim neni znamo, Zze by u pacientt s terminalnim renalnim
onemocnénim tyto zvySené hladiny vyvolaly né&jaké nezadouci uéinky. Vlastni farmakologicka
ucinnost metabolitu nebyla prokazana.

Porucha funkce jater

Jedinci s mirnou poruchou funkce jater (Child-Pugh B) vykazovali vyssi plazmatické koncentrace
lacosamidu (AUC,orm zvy3ena asi 0 50%), coz bylo z&asti disledkem snizené funkce ledvin u téchto
jedinct. Podle odhadu vedl pokles nerenalni clearance u pacientt ve studii k pfiblizné 20% zvétSeni
AUC lacosamidu. Farmakokinetika lacosamidu nebyla u tézké poruchy funkce jater hodnocena (viz
bod 4.2).
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Starsi jedinci (ve véku nad 65 let)

AUC byla ve studii se star§imi muZi a Zenami (vék 4 pacientti byl vy$8i nez 75 let) v porovnani
hmotnosti. Pokud je tento rozdil spocten s ohledem na télesnou hmotnost, ¢ini 26% U muzi a 23%

u Zen. Pozorovana byla také zvy3ena variabilita v plazmatickych koncentracich lacosamidu. Renalni
clearance byla v této studii u star§ich pacientti jen mirné sniZena.

Plodné sniZeni davky se nepovazuje za nutné, pokud neni indikovano z divodu poruchy funkce ledvin
(viz bod 4.2).

5.3 Predklinické idaje vztahujici se k bezpe¢nosti

Plazmatické koncentrace lacosamidu byly ve studiich toxicity na zvifatech na stejné nebo pouze

0 malo vysSi Urovni v porovnani s pacienty, coz ponechava velmi maly nebo Zadny prostor pro
expozici léku u ¢loveéka.

Farmakologicka studie bezpeénosti ptipravku prokazala u pst v anestezii s intraven6znim podanim
lacosamidu prechodné zvyseni PR intervalu a doby trvani QRS pfi sou¢asném poklesu krevniho tlaku
(pravdépodobné kardiodepresivnim u¢inkem). Vyskyt téchto pfechodnych zmén zacinal v rozmezi
koncentraci na Grovni maximalniho doporu¢eného davkovani u clovéka. U pst a opic makaku
janskych v anestezii bylo po intraven6znich davkéach 15-60 mg/kg pozorovano zpomaleni atrialni

a ventrikularni vodivosti, atrioventrikularni blok a atrioventrikularni disociace.

Ve studiich toxicity s opakovanym davkovanim byly u potkani pozorovany lehké reverzibilni jaterni
zmény od davky 3x vysSi, nez je davka terapeuticka. Mezi tyto zmény pattily zvySena hmotnost
organu, hypertrofie hepatocytil, zvySeni sérovych koncentraci jaternich enzymu a zvySeni hodnot
celkového cholesterolu a triglyceridi. Kromé hypertrofie hepatocytii nebyly pozorovany Zadné jiné
histopatologické zmény.

Ve studiich reprodukéni a vyvojové toxicity u hlodavet a kralikd nebyly pozorovany zadné
teratogenni ucinky. U potkand ale dochazelo po davkach toxickych pro matky, odpovidajicich
predpokladanym systémovym hodnotam expozice Iéku u ¢lovéka, k navyseni poc¢tu mrtvé narozenych
mlad’at a po¢tu amrti mlad’at v obdobi periparta a k mirnému sniZeni velikosti i télesné hmotnosti
zivych mlad’at. Vyssi hladiny expozice piipravku nemohly byt z diivodu toxicity pro matky u zvirat
vyzkouSeny, proto ziskané Gdaje nejsou dostate¢né pro Uplnou charakteristiku embryofetotoxickych
nebo teratogennich vlastnosti lacosamidu.

Jak prokazaly studie u potkani, lacosamid a/nebo jeho metabolity snadno prochazeji placentarni
bariérou.

6. FARMACEUTICKE UDAJE

6.1 Seznam pomocnych latek

Jédro tablety:
mikrokrystalicka celulosa

hyprolosa

castecné substituovana hyprolosa
koloidni bezvody oxid kfemicity
krospovidon (polyplasdone XL-10)
magnesium-stearat

Potahova vrstva:

polyvinylalkohol

makrogol 3350

mastek

oxid titanicity (E171)

Zluty oxid Zelezity (E172), Cerveny oxid Zelezity (E172) a ¢erny oxid Zelezity (E172).
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6.2 Inkompatibility

Neuplatiiuje se.

6.3 Doba pouZzitelnosti

5 let.

6.4  Zvlastni opatieni pro uchovavani

Tento 1éCivy piipravek nevyzaduje Zadné zvlastni podminky uchovavani.

6.5 Druh obalu a obsah baleni

Baleni obsahujici 14 a 56 potahovanych tablet v P\VC/PVDC blistrech, zatavenych hlinikovou félii.
Multipack obsahujici 168 (3 baleni po 56 tabletach) potahovanych tablet v PVC/PVDC blistrech,
zatavenych hlinikovou félii.

Baleni obsahujici 56 x 1 tabletu v perforovanych jednodavkovych PVC/PVDC blistrech, zatavenych
hlinikovou folii.

Na trhu nemusi byt vSechny velikosti baleni.

6.6 Zvlastni opati‘eni pro likvidaci pripravku

Zadné zvlastni pozadavky pro likvidaci.

7. DRZITEL ROZHODNUTI O REGISTRACI
UCB Pharma SA

Allée de la Recherche 60

B-1070 Brusel

Belgie

8. REGISTRACNI CISLO(A)
EU/1/08/470/007-009

EU/1/08/470/022

9. DATUM PRVNI REGISTRACE

Datum prvni registrace: 29. srpna 2008

Datum posledniho prodlouZeni registrace: 31. ¢ervence 2013
10. DATUM REVIZE TEXTU

MM/RRRR

Podrobné informace o tomto 1é¢ivém piipravku jsou k dispozici na webovych strankach Evropské
agentury pro 1é¢ivé ptipravky http://www.ema.europa.eu.
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1. NAZEV PRIPRAVKU

Vimpat 200 mg potahované tablety

2. KVALITATIVNI A KVANTITATIVNI SLOZENI
Jedna potahovana tableta obsahuje lacosamidum 200 mg.

Uplny seznam pomocnych latek viz bod 6.1.

3. LEKOVA FORMA

Potahovana tableta
Modré ovalné potahované tablety s vyrazenym ,,SP* na jedné strané a ,,200 na druhé strané.

4,  KLINICKE UDAJE
4.1 Terapeutické indikace

Vimpat je indikovan jako ptidatna 1é¢ba parcialnich zachvatl se sekundarni generalizaci nebo bez ni
u dospélych a dospivajicich (16-18 let) pacientt s epilepsii.

4.2 Davkovani a zptusob podani
Davkovani

Lacosamid se podava dvakrat denné (obvykle rano a vecer). Doporuéena pocate¢ni davka je 50 mg
dvakrat denng, ktera by méla byt po jednom tydnu zvy3ena na pocéate¢ni terapeutickou davku 100 mg
dvakrat denné.

Lécba lacosamidem muZe byt také zahajena jednorazovou nasycovaci davkou 200 mg, po které
ptiblizné za 12 hodin nésleduje udrZovaci davkovaci rezim 100 mg dvakrat denné (200 mg/den).
Nasycovaci davka muize byt podana za podminek, ze 1ékai stanovi rychlé dosazeni ustaleného stavu
plazmatickych koncentraci lacosamidu a terapeuticky uc¢inek je zarucen. Davka by méla byt podana
pod 1ékaiskym dozorem s pfihlédnutim k potencialnimu zvyseni vyskytu nezadoucich G¢inkt na
centrélni nervovy systém (viz bod 4.8). Podani nasycovaci davky nebylo studovano pti akutnich
stavech, jako je status epilepticus.

Podle individualni odpovédi a snasenlivosti pacienta mtize byt udrzovaci davka dale zvySovana
0 50 mg dvakrat denné kazdy tyden az na maximalni doporuc¢enou davku 400 mg denné (200 mg
dvakrat denn¢). Lacosamid Ize uZivat s jidlem nebo na la¢no.

Pokud je lacosamid vysazovan, mélo by to byt podle sou¢asné klinické praxe provedeno postupné
(napf. snizit denni davku o 200 mg/tyden).

ZvIastni populace

Starsi pacienti (ve véku nad 65 let)

U starSich pacientli neni nutné davku snizovat. ZkusSenost s podavanim lacosamidu star$im pacientim
s epilepsii je omezena. U starsich pacientt je také tieba vzit v Uvahu s vékem spojené sniZeni renalni
clearance a zvySeni hladin AUC (viz nasledujici odstavec ,,Porucha funkce ledvin* a bod 5.2).

Porucha funkce ledvin

U pacienti s mirnou nebo stiedné té€Zzkou poruchou funkce ledvin (CLcg>30 ml/min) neni nutno davku
upravovat. U pacientli s mirnou nebo stiedn¢ tézkou poruchou funkce ledvin miize byt nasycovaci
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davka 200 mg zvaZovana, ale dalsi titrace davky (>200 mg denné) musi byt provadéna opatrné.

U pacienti s tézkou poruchou funkce ledvin (CLcr<30 ml/min) a u pacientt s terminalnim selhanim
ledvin se doporu¢uje maximalni udrzovaci davka 250 mg/den. U téchto pacienti se titrace davky
provadi s opatrnosti. JestliZe je podavana nasycovaci davka, uvodni davka 100 mg, ndsledovana
davkovanim 50 mg 2x denné, by méla byt pouzita prvni tyden 1é¢by. U pacientii na hemodialyze se
doporucuje doplnéni davky ve vysi az 50% z poloviny celkové denni davky ihned po ukonéeni
hemodialyzy. Lécbu pacientii s terminalnim selhdnim ledvin je tfeba vést opatrné, protoZe neni dost
klinickych zkuSenosti a muze dochazet ke kumulaci metabolitu (s neznamou farmakologickou
ucinnosti).

Porucha funkce jater

U pacientti s mirnou az stfedné tézkou poruchou funkce jater neni nutno davku upravovat.

Titraci davky je tieba u téchto pacientii provadét opatrné s ohledem na soucasné ptitomnou poruchu
funkce ledvin. Nasycovaci davka 200 mg mtze byt zvaZovana, ale dalsi titrace davky (>200 mg
denné) musi byt provadéna opatrné. Farmakokinetika lacosamidu nebyla u pacientt s tézkou poruchou
funkce jater hodnocena (viz bod 5.2).

Starsi pacienti (ve véku nad 65 let)

U starSich pacientti neni nutné davku upravovat. Zkusenost s podavanim lacosamidu star§im
pacientiim s epilepsii je omezend. U starSich pacientu je také tfeba vzit v ivahu s vékem spojené
snizeni rendlni clearance a souvisejici zvySeni hodnot AUC (viz ,,Porucha funkce ledvin“ vySe a bod
5.2).

Pediatricka populace
Bezpecnost a Gi¢innost lacosamidu u déti ve véku pod 16 let nebyly dosud stanoveny. Nejsou dostupné
Zadné udaje.

Zpisob podani
Potahované tablety lacosamidu jsou uréeny pro peroralni podani. Lacosamid se uziva s jidlem nebo

bez jidla.

4.3  Kontraindikace

Hypersenzitivita na Ié¢ivou latku nebo na kteroukoli pomocnou latku uvedenou bod¢ 6.1.
Znama atrioventrikularni (AV) blokada druhého nebo tietiho stupné.

4.4 Zvlastni upozornéni a opatieni pro pouZiti

Sebevrazedné myslenky a chovani

U pacientii 1éCenych antiepileptiky v riznych indikacich byly hlaseny ptipady sebevrazednych
predstav a chovani. Metaanalyza randomizovanych placebem kontrolovanych studii s antiepileptiky
také prokazala mirn¢ zvysené riziko sebevrazednych predstav a chovani. Mechanismus vzniku tohoto
rizika neni znam a dostupna data nevylucuji moznost zvyseného rizika ani pro lacosamid. Z tohoto
divodu by u pacientd mély byt sledovany zndmky sebevrazednych piedstav a chovani a piipadné by
m¢éla byt zvolena vhodna 1é¢ba. Pacientiim (a jejich oSetfujicim osobam) by mélo byt doporuéeno, aby
okamzité vyhledali l€kaiskou pomoc, pokud se u pacientli projevi znamky sebevrazednych piedstav ¢i
chovani (viz bod 4.8).

Srdeéni rytmus a vedeni vzruchu

V Klinickych studiich s lacosamidem bylo pozorovéano prodlouZeni PR intervalu. Lacosamid je nutné
podévat s opatrnosti pacientiim se znamymi poruchami pfevodu nebo s t&€Zkym srde¢nim
onemocnénim (napf. infarkt myokardu nebo srde¢ni selhani v anamnéze). Zvlastni pozornost je pak
tieba vénovat star§im pacientiim, u kterych muze byt zvysené riziko srdeénich potiZi a také

v piipadech, kdy je lacosamid podavan v kombinaci s jinymi léky, které mohou také vyvolat
prodlouZeni PR intervalu.
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Druhy nebo tieti stupeii AV blokady byl hlasen po uvedeni piipravku na trh. V placebem
kontrolovanych studiich s lacosamidem nebyly u pacientt s epilepsii hlaSeny fibrilace sini nebo flutter,
avsak oboji bylo hla3eno v otevienych epileptickych studiich a ze zkuSenosti po uvedeni pfipravku na
trh (viz bod 4.8).

Pacienti by méli byt informovani o pfiznacich druhého nebo tietiho stupné AV blokady (napt. pomaly
nebo nepravidelny tep, pocit to¢eni hlavy a mdloby) a ptiznacich fibrilace sini a flutteru (napf.
palpitace, zrychleny nebo nepravidelny tep, dusnost). Pacenti by méli byt poudeni, aby vyhledali
1ékatrskou pomoc, pokud se kterykoli z vySe uvedenych pfiznaki objevi.

Zavrat

Pii 1é¢bé lacosamidem se objevovaly zavraté, které by mohly vést ke zvySenému vyskytu nahodnych
poranéni nebo padu. Pacienti by proto méli byt pouceni, aby zachovavali zvySenou opatrnost, dokud
se neseznami s tim, jak na né ptipravek pusobi (viz bod 4.8).

4.5 Interakce s jinymi lé¢ivymi piipravky a jiné formy interakce

Lacosamid je nutné podavat s opatrnosti pacientim lé¢enym jesté dalSimi 1éky, které mohou vyvolat
prodlouzeni PR intervalu (napf. karbamazepin, lamotrigin nebo pregabalin) nebo tém, ktefi uzivaji
antiarytmika Ltfidy. Analyza podskupin pacient soucasné uzivajicich karbamazepin nebo lamotrigin
v klinickych studiich v3ak neprokézala zvySeny vyskyt prodlouZeni PR intervalu.

In vitro data

Data obecné naznacuji, Ze lacosamid ma nizky interakéni potencial. V in vitro studiich nedochéazelo

K indukci enzymi CYP1A2, 2B6 a 2C9 ani k inhibici enzymi CYP1A1, 1A2, 2A6, 2B6, 2C8, 2C9,
2D6 a 2E1 lacosamidem pii plazmatickych hladinach dosahovanych béhem klinickych studii. Jedna
in vitro studie prokazala, ze lacosamid neni ve stfevech transportovan P glykoproteinem. Data in vitro
ukazuji, Ze CYP2C9, CYP2C19 a CYP3A4 jsou schopné katalyzovat tvorbu O-desmethyl metabolitu.

In vivo data

Lacosamid neinhibuje ani neindukuje enzymy CYP2C19 ani CYP3A4 v klinicky vyznamném rozsahu.
Lacosamid neovlivitoval AUC midazolamu (metabolizovaného CYP3A4, lacosamid podavan v davce
200 mg 2x denng¢), ale Cpax midazolamu byla mirné zvysena (30%). Lacosamid neovliviioval
farmakokinetiku omeprazolu (metabolizovan CYP2C19 a 3A4, lacosamid podavan v davce 300 mg 2x
denng).

Omeprazol, inhibitor CYP2C19, v davce 40 mg jednou denné klinicky vyznamné nezvySoval
systémovou expozici lacosamidu. TudiZ z toho vyplyva, Ze stfedné silné inhibitory CYP2C19
pravdépodobné neovliviiuji systémovou expozici lacosamidu v Klinicky vyznamném rozsahu.
Opatrnost se doporucuje pii soucasné 1é¢bé silnymi inhibitory CYP2C9 (napf. flukonazolem) a
CYP3A4 (napf. itrakonazolem, ketokonazolem, ritonavirem, Klarithromycinem), ktera muze vést ke
zvysené systémove expozici lacosamidu. Takové interakce nebyly stanoveny in vivo, ale jsou mozné
na zakladé in vitro tdaja.

Silné induktory enzymu, jako jsou rifampicin nebo tfezalka teckovana (Hypericum perforatum),
mohou mirné redukovat systémovou expozici lacosamidu. Proto by zahajeni a ukonéeni 1é¢by témito
enzymatickymi induktory mélo byt provadéno s opatrnosti.

Antiepileptika
Ve studiich 1ékovych interakci neovliviioval lacosamid statisticky vyznamn¢ plazmatické koncentrace

karbamazepinu a kyseliny valproové a ani plazmatické koncentrace lacosamidu nebyly
karbamazepinem nebo kyselinou valproovou ovlivnény. Statisticka analyza farmakokinetiky

v populaci prokazala, Ze soucasnd 1é¢ba jinymi antiepileptiky indukujicimi enzymy (napf.
karbamazepin, fenytoin, fenobarbital v riznych davkach) vyvolava snizeni systémové expozice vici
lacosamidu o 25%.

Peroralni kontraceptiva
Ve studii Iékovych interakci nebyla pozorovana Zadné interakce mezi lacosamidem a peroralnimi
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kontraceptivy ethinylestradiolem a levonorgestrelem. Koncentrace progesteronu nebyly pii sou¢asném
podavani obou piipravki ovlivnény.

Rizné

Studie 1ékovych interakci neprokazaly zadné G¢inky lacosamidu na farmakokinetiku digoxinu, ani
Zadné klinicky vyznamné interakce mezi lacosamidem a metforminem.

Soucasné podani warfarinu s lacosamidem nevede k zadné klinicky relevantni zméné ve
farmakokinetickych a farmakodynamickych vlastnostech warfarinu.

Ackoli nejsou k dispozici Zadné farmakokineticke Udaje o interakci lacosamidu s alkoholem,
farmakodynamicky ucinek nemize byt vyloucen.

Lacosamid se vaze na bilkoviny z méné nez 15%, proto se klinicky vyznamné interakce s jinymi léky
z divodi kompetice o vazebna mista na bilkovinach povazuji za nepravdépodobné.

4.6 Fertilita, téhotenstvi a kojeni
Té&hotenstvi

Obecna rizika v souvislosti s epilepsii a uZivanim antiepileptik

Pro v8echna antiepileptika plati, Ze prevalence malformaci u potomki Zen 1é¢enych na epilepsii je
dvakrat az ttikrat vyssi nez ptiblizné 3% vyskyt u obecné populace. V 1é¢ené populaci byl zvyseny
vyskyt malformaci pozorovan pii polyterapii. Mira vlivu 1écby a/nebo vlastniho onemocnéni nebyla
v8ak zatim objasnéna.

Ucinn4 antiepilepticka 1é¢ba se navic nesmi pferusovat, protoze zhorseni onemocnéni piisobi
negativné na matku i plod.

Rizika v souvislosti s uZivanim lacosamidu

Adekvatni Udaje o podavani lacosamidu t€hotnym Zenam nejsou k dispozici. Studie se zvifaty
neprokazaly teratogenni Ui€inky u potkanil ani u kralikd, ale pii davkach toxickych pro matky byla

u potkand a kralikii pozorovana embryotoxicita (viz bod 5.3). Potencialni riziko u ¢lovéka neni znamo.
Lacosamid by nemél byt béhem téhotenstvi podavan, pokud to neni nezbytné nutné (pokud piinos pro
matku jednoznacéné prevySuje potencialni riziko pro plod). Pokud se Zena rozhodne ot¢hotnét, je nutné
uzivani tohoto ptipravku znovu peclivé zvazit.

Kojeni

Neni znamo, zda se u ¢lovéka lacosamid vylucuje do matefského mléka. Studie se zvifaty prokazaly,
ze se lacosamid do mléka vylucuje. Z preventivnich dtivodd se proto doporucuje béhem 1é¢by
lacosamidem kojeni pferusit.

Fertilita

Nebylo pozorovano Zadné nezadouci ovlivnéni fertility samciti a samic potkant v davkéch
odpovidajicich plazmatickym koncentracim (AUC) az do pfiblizné 2x vyssich plazmatickych hladin
(AUC) u ¢lovéka pii maximalni doporucené davce.

4.7  Utinky na schopnost Fidit a obsluhovat stroje

Lacosamid ma maly nebo stfedné silny vliv na schopnost fidit nebo obsluhovat stroje. Lé¢ba
lacosamidem mize vyvolat zavraté nebo rozostieni zraku. Proto je nutné pacientim doporucit, aby
nefidili motorové vozidlo a neobsluhovali jiné potencialné nebezpecné stroje az do doby, kdy se
presvédci o ucincich lacosamidu na tyto ¢innosti.

4.8 Nezadouci ucinky

Souhrnny bezpecnostni profil

Podle analyzy souhrnnych vysledkii placebem kontrolovanych klinickych studii piidatné 1écby

u 1308 pacientt s parcidlnimi zachvaty uvedlo celkem 61,9% pacientii randomizovanych k 16¢bé
lacosamidem a 35,2% pacienti randomizovanych k uzivani placeba alespon jeden nezadouci G¢inek.
Nejcasteji uvadénymi nezadoucimi G€inky pii 1é€beé lacosamidem byly zavrate, bolest hlavy, nauzea
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a diplopie, které byly obvykle mirné nebo stfedni intenzity. Nékteré souvisely s vy3i davky a snizenim
davky je bylo mozné zmirnit. Vyskyt a zavaznost nezadoucich u¢inki na centralni nervovy systém
(CNS) a gastrointestinalni trakt se obvykle casem snizovaly.

Ve viech kontrolovanych studiich byl 1ék vysazen kvili nezadoucim t¢inkiim u 12,2% pacientt
uzivajicich lacosamid a u 1,6% pacientti ve skupiné placeba. Nejcast&j$im nezadoucim tc¢inkem
vedoucim k ukon¢eni 1é¢by lacosamidem byly zavraté.

Vyskyt CNS nezadoucich ucinki, jako je zavrat, mize byt po nasycovaci davce vyssi.

Seznam nezadoucich ucinkd v tabulce

V nasledujici tabulce je uvedena frekvence vyskytu nezadoucich t¢inkt hlaSenych v klinickych
studiich a po uvedeni pfipravku na trh. Frekvence jsou definovany nasledovné: velmi Casté (>1/10),
Casté (>1/100 az <1/10), méné¢ casté (>1/1 000 az <1/100) a neni zndmo (z dostupnych tdaji nelze
frekvenci urcit). V kazdé skupiné ¢etnosti jsou nezadouci ucinky setazeny podle klesajici zavaznosti.

Tiida organovych Velmi Casté Méné Casté Neni znamo

systémt Casté

Poruchy krve a agranulocytéza™

lymfatického

systému

Poruchy imunitniho lékova lékova reakce

systému hypersenzitivita® s eozinofilii a
systémovymi
piiznaky (DRESS) @

Psychiatrické deprese agresivita

poruchy stavy zmatenosti agitovanost®

insomnie® euforickéa nalada®™

psychoticka porucha®
sebevrazedny pokus®

sebevrazedné
predstavy™
halucinace ®
Poruchy nervového | zavraté poruchy rovnovahy,
systému bolest koordinace a paméti,
hlavy kognitivni poruchy,
somnolence, tfes,
nystagmus,

hypoestezie, dysartrie,
poruchy pozornosti,

parestezie

Poruchy oka diplopie rozostfené vidéni
Poruchy ucha a vertigo
labyrintu tinitus
Srde¢ni poruchy atrioventrikularni

blok®

bradykardie™

fibrilace sini®

flutter sini®”
Poruchy nauzea zvraceni, zacpa,
gastrointestinalniho flatulence, dyspepsie,
traktu sucho v Ustech prijem
Poruchy jater a abnormalni vysledky
zlu¢ovych cest jaternich testa®™
Poruchy kize a pruritus angioedém® Stevens-Johnsoniiv
podkozni tkané vyrazka® kopiivka™ syndrom®,

toxicka epidermalni
nekrolyza®
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Poruchy svalové a
kosterni soustavy a
pojivove tkan¢

svalové kieCe

Celkové poruchy a
reakce v misté

poruchy chiize a
drZeni téla, astenie,

aplikace unava, podrazdénost,
pocit opilosti

Poranéni, otravy a pady

proceduralni lacerace kiize

komplikace pohmozdéniny

@ nezadouci ti¢inky hlasené po uvedeni ptipravku na trh

Popis vybranych nezddoucich tcink

UZivani lacosamidu je spojeno s prodlouzenim PR intervalu v zavislosti na davce. Mohou se
vyskytnout nezadouci G¢inky souvisejici s prodlouzenim PR intervalu (napf. atrioventrikularni
blokada, synkopa, bradykardie).

V klinickych studiich u pacientt s epilepsii je vyskyt atrioventrikularni blokady prvniho stupné méné
Casty a dosahuje hodnot 0,7% pro lacosamid 200 mg, 0,0% pro lacosamid 400 mg, 0,5% pro
lacosamid 600 mg a 0,0% pro placebo. V téchto studiich nebyl zaznamenan vyskyt AV blokady
druhého nebo vyssiho stupné. Po uvedeni ptipravku na trh v8ak byly ve spojeni s 1é¢bou lacosamidem
hlaseny ptipady AV blokady druhého nebo tietiho stupné.

Synkopy se v Klinickych studiich vyskytuji méné ¢asto. V jejich vyskytu neni rozdil mezi pacienty

s epilepsii, kterym byl podavan lacosamid (0,1%) a placebo (0,3%).

Fibrilace sini nebo flutter nebyly hlaSeny v kratkodobych klinickych studiich, nicméné oboji bylo
hlaSeno v otevienych studiich epilepsie a po uvedeni pfipravku na trh.

Abnormalni vysledky laboratornich testi

V kontrolovanych klinickych studiich s lacosamidem u dospé&lych pacientt s parcialnimi zachvaty,
kteti uzivali soucasné 1 az 3 antiepileptika, byly pozorovany abnormalni vysledky testl jaternich
funkci. U 0,7% (7/935) pacientt 1ééenych Vimpatem a u 0% (0/356) pacientd, kterym bylo podavano
placebo, se vyskytovalo zvySeni ALT na >3xULN.

Multiorganove hypersenzitivni reakce

U pacientt 1é¢enych nékterymi antiepileptiky byly hlaSeny multiorganové hypersenzitivni reakce (také
znamé jako lékova reakce s eozinofilii a systémovymi pfiznaky, DRESS). Tyto reakce se projevuji
ruzné, obvykle se v8ak projevuji hore¢kou a vyrazkou a mohou byt spojeny s postizenim riznych
organovych systému. Pfi podezieni na multiorganovou hypersenzitivni reakci se ma lacosamid
vysadit.

Pediatricka populace

Piedpoklada se, ze frekvence, druh a zavaZnost nezadoucich uéinku u dospivajicich ve véku 16-18 let
budou stejné jako u dospélych. Bezpeénost lacosamidu u déti pod 16 let nebyla jesté stanovena.
Nejsou k dispozici Zadné Udaje.

HlaSeni podezieni na nezddouci uéinky

HlaSeni podezfeni na nezadouci u€inky po registraci lé¢ivého ptipravku je dilezité. Umoznuje to
pokracovat ve sledovani poméru piinost a rizik 16¢ivého piipravku. Zadame zdravotnické pracovniky,
aby hlasili podezieni na nezadouci G¢inky prostfednictvim narodniho systému hlaseni nezadoucich
ucinki uvedeného v Dodatku V.

4.9 Predavkovani

Klinické zkuSenosti s pfedavkovanim lacosamidem u ¢lovéka jsou omezené.

Ptiznaky
Klinické ptiznaky (zavraté a nauzea) souvisely po davkach 1200 mg/den vétsinou s CNS nebo Gl
soustavou a ustoupily po tpravé davkovani.
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V programu klinického vyvoje lacosamidu bylo popsano nejvyssi predavkovani 12 g lacosamidu
uzitého spolu s toxickymi davkami fady dalSich antiepileptik. PostiZena osoba nejdiive upadla do
bezvédomi a nésledné se pln¢ zotavila bez trvalych nésledkd.

Lécba
Pro ptipad predavkovani lacosamidem neni k dispozici specifické antidotum. Lé¢ba by méla spocivat
v obecné podptrnych opattenich a v ptipadé potfeby je mozné provést i hemodialyzu (viz bod 5.2).

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI
5.1 Farmakodynamické vlastnosti
Farmakoterapeuticka skupina:antiepileptika, jina antiepileptika, ATC kod: NO3AX18

Mechanismus u¢inku

Léciva latka lacosamid (R-2-acetamido-N-benzyl-3-metoxypropionamid) je funkcionalizovana
aminokyselina.

Ptesny mechanismus G¢inku lacosamidu u ¢lovéka je tieba jesté plné objasnit.

Podle elektrofyziologickych studii in vitro, lacosamid selektivné zesiluje pomalou inaktivaci nap&tove
tizenych (,,voltage-gated*) sodikovych kanalt a stabilizuje tak hyperexcitabilni membrany neuroni.

Farmakodynamické uéinky

Lacosamid poskytoval u Sirokého spektra zvifecich modelti ochranu pied parcialnimi i primarné
generalizovanymi zachvaty a zpomaloval rozvoj ,,kindlingu*.

V kombinaci s levetiracetamem, karbamazepinem, fenytoinem, valproatem, lamotriginem,
topiraméatem nebo gabapentinem vykazoval lacosamid v preklinickych studiich synergni nebo aditivni
antikonvulzivni G¢inky.

Klinicka u¢innost a bezpe¢nost

Utinnost Vimpatu jako piidatné terapie byla v doporu¢enych davkach 200 mg/den a 400 mg/den
prokazana ve 3 multicentrickych, randomizovanych, placebem kontrolovanych klinickych studiich

s 12tydenni délkou trvani. Vimpat v dadvce 600 mg/den byl také ucinny jako piidatna terapie

Vv kontrolovanych klinickych studiich, ale u¢innost této davky se vyrazn¢ nelisila od 400 mg/den a byla
pacienty htife snaSena (vySsi vyskyt neZzadoucich u¢inki v CNS a GIT). Proto se podavani davky

600 mg/den nedoporucuje — maximalni doporuc¢enou davkou je 400 mg/den. Cilem téchto studii, do
nichz bylo zatazeno 1308 pacientti S primérnou anamnézou 23 let s parcidlnimi zachvaty, bylo
zhodnotit Gi¢innost a bezpe¢nost lacosamidu pii jeho soubézném podavani s 1-3 dalSimi antiepileptiky
u nemocnych s nekontrolovanymi parcialnimi zachvaty s nebo bez sekundarni generalizace. 50%
sniZeni Cetnosti zachvatii bylo dosazeno u 23% pacientd ve skupiné placeba, u 34% pacientli ve
skuping s davkou 200 mg/den a u 40% pacientd ve skupiné s davkou 400 mg/den.

Pro pouziti Vimpatu v monoterapii po vysazeni souc¢asné podavanych antiepileptik neni k dispozici
dostatek udaju.

Farmakokinetika a bezpecnost jednorazové nasycovaci davky i.v. lacosamidu byly stanoveny

v multicentrické, oteviené studii navrzené pro zhodnoceni bezpe¢nosti a snasenlivosti rychlého
nasazeni lacosamidu v jednorazové i.v. nasycovaci davce (v€etné 200 mg) nasledované peroralnim
davkovanim dvakrat denné (ekvivalentni i.v. davce) jako ptidatna terapie u dospélych jedincii od

16 do 60 let véku s parcidlnimi zachvaty.

5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Absorpce
Po peroralnim podani se lacosamid vstfebava rychle a uplné. Peroralni biologicka dostupnost tablet

lacosamidu je pfiblizné 100%. Po peroralnim podani se plazmaticka koncentrace nezménéného
lacosamidu rychle zvy3uje a Crax dosahuje piiblizné 0,5 az 4 hodiny po podani davky. Vimpat tablety
a sirup jsou bioekvivalentni. Potrava neovliviiuje rychlost ani rozsah vstiebavani.
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Distribuce
Distribu¢ni objem lacosamidu je pfiblizné 0,6 1/kg, na plazmaticke bilkoviny se vaze z méné nez 15%.

Biotransformace

95% davky se vylucuje moci bud’ v nezménéné formé nebo ve formé metaboliti. Cely pribéh
metabolismu lacosamidu nebyl zcela charakterizovan.

Hlavnimi slou¢eninami v mo¢i je nezménény lacosamid (asi 40% davky) a O-desmethyl metabolit
lacosamidu (méné nez 30% davky).

Polarni frakce, pravdépodobné serinové derivaty, tvoii v mo¢i piiblizné 20%, v plazmé byla ale
zjisténa pouze v malych mnoZzstvich (0-2%), a to jen u nékterych jedinci. Dalsi metabolity byly
nalezeny v moci pouze v malych mnoZzstvich (0,5-2%).

In vitro Gdaje ukazuji, Ze CYP2C9, CYP2C19 a CYP3A4 jsou schopny katalyzovat tvorbu O-
desmethyl metabolitu, ale hlavni isoenzym, ktery se na reakci podilel, nebyl in vivo potvrzen. Pti
srovnani farmakokinetiky lacosamidu mezi jedinci s intenzivnim metabolismem (,EMs* s funk¢nim
CYP2C19) a jedinci s nizkym stupném metabolismu (,,PMs* s nefunkénim CYP2C19) nebyl
pozorovan zadny klinicky vyznamny rozdil. Ve studii interakci s omeprazolem (inhibitorem
CYP2C19) nebyly navic prokazany zadné klinicky vyznamné zmény v plazmatickych koncentracich
lacosamidu, coZ dokazuje zanedbatelnou duleZitost této metabolické cesty. Plazmatickd koncentrace
O-desmethyllacosamidu tvofi asi 15% plazmatické hladiny lacosamidu. Tento hlavni metabolit
lacosamidu nema4 vlastni farmakologickou G¢innost.

Eliminace

Lacosamid je ze systémového ob&hu vylu¢ovan primarng ledvinami a biotransformaci. Po peroralnim
a intraven0znim podani radioaktivné znaceného lacosamidu bylo pfiblizné¢ 95% radioaktivity zjisténo
v mo¢i a méné nez 0,5% ve stolici. Eliminaéni polo¢as nezménéného 1éku je priblizné 13 hodin.
Farmakokinetika je imérna davce a je ¢asové konstantni s nizkou intra- a interindividualni
variabilitou. Pfi davkovani dvakrat denné je po 3 dnech dosazeno rovnovazné plazmatické
koncentrace (,,steady-state). Plazmaticka koncentrace se zvySuje s akumula¢nim faktorem 2.
Jednorazovéa nasycovaci davka 200 mg se v koncentracich ustaleného stavu ptiblizuje ke
srovnatelnému peroralnimu podavani 100 mg dvakrat denné.

Farmakokinetika u zvlastnich skupin pacientt

Pohlavi
Klinické studie prokazaly, Ze pohlavi klinicky vyznamné neovlivituje plazmatické koncentrace
lacosamidu.

Porucha funkce ledvin

U pacientii s mirnou a stfedné té€Zkou poruchou funkce ledvin se AUC lacosamidu v porovnani se
zdravymi jedinci zvétsila ptiblizné 0 30%, u pacienti s tézkou poruchou funkce ledvin a u pacientti
s terminalnim selhanim ledvin s potiebou hemodialyzy ptiblizné o 60%, hodnota maximalni
koncentrace Cax V3ak nebyla ovlivnéna.

Lacosamid je z plazmy G¢inné odstranovan hemodialyzou. Po 4hodinové hemodialyze se AUC
lacosamidu zmensi ptiblizné o 50%, proto se doporucuje po hemodialyze doplnit davkovani (viz bod
4.2). U pacienti se stiedné zavaznym nebo zavaznym selhanim funkce ledvin se nékolikanasobné
zvysSila koncentrace O-desmethyl metabolitu. Pokud se u pacientt s terminalnim renalnim
onemocnénim neprovadéla hemodialyza, zvySené hladiny metabolitu neustale rostly béhem
24hodinového odebirani vzorki. Zatim neni znamo, Ze by u pacienta s terminalnim renalnim
onemocnénim tyto zvySené hladiny vyvolaly néjaké nezadouci tc¢inky. Vlastni farmakologicka
ucinnost metabolitu nebyla prokazana.

Porucha funkce jater

Jedinci s mirnou poruchou funkce jater (Child-Pugh B) vykazovali vyssi plazmatické koncentrace
lacosamidu (AUC,rm zvy3ena asi 0 50%), coz bylo z&asti diisledkem snizené funkce ledvin u téchto
jedinci. Podle odhadu vedl pokles nerenalni clearance u pacientt ve studii k ptiblizné 20% zvétSeni
AUC lacosamidu. Farmakokinetika lacosamidu nebyla u tézké poruchy funkce jater hodnocena (viz
bod 4.2).
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Starsi jedinci (ve véku nad 65 let)

AUC byla ve studii se star§imi muzi a zenami (v€k 4 pacientl byl vyssi nez 75 let) v porovnani
hmotnosti. Pokud je tento rozdil spoc¢ten s ohledem na télesnou hmotnost, ¢ini 26% u muzt a 23%

u Zen. Pozorovana byla také zvy3ena variabilita v plazmatickych koncentracich lacosamidu. Renalni
clearance byla v této studii u starSich pacientl jen mirné sniZena.

Plosné snizeni davky se nepovazuje za nutné, pokud neni indikovano z diivodu poruchy funkce ledvin
(viz bod 4.2).

5.3 Predklinické idaje vztahujici se k bezpe¢nosti

Plazmatické koncentrace lacosamidu byly ve studiich toxicity na zvifatech na stejné nebo pouze

0 mélo vysSi rovni v porovnani s pacienty, coZ ponechava velmi maly nebo Z&dny prostor pro
expozici léku u ¢loveka.

Farmakologicka studie bezpeénosti ptipravku prokazala u pst v anestezii s intraven6znim podanim
lacosamidu pfechodné zvySeni PR intervalu a doby trvani QRS pfi soucasném poklesu krevniho tlaku
(pravdépodobné kardiodepresivnim uéinkem). Vyskyt téchto pfechodnych zmén zacinal v rozmezi
koncentraci na Girovni maximalniho doporu¢eného davkovani u ¢lovéka. U psti a opic makak
janskych v anestezii bylo po intraven6znich davkach 15-60 mg/kg pozorovano zpomaleni atrialni

a ventrikularni vodivosti, atrioventrikularni blok a atrioventrikularni disociace.

Ve studiich toxicity s opakovanym davkovanim byly u potkani pozorovany lehké reverzibilni jaterni
zmény od davky 3x vysSi,neZ je davka terapeutickd. Mezi tyto zmény patiily zvySena hmotnost
organu, hypertrofie hepatocytii, zvySeni sérovych koncentraci jaternich enzymu a zvySeni hodnot
celkového cholesterolu a triglyceridt. Kromé hypertrofie hepatocyti nebyly pozorovany Zadné jiné
histopatologické zmény.

Ve studiich reprodukéni a vyvojové toxicity u hlodavet a kralikd nebyly pozorovany zadné
teratogenni ucinky. U potkand ale dochazelo po davkach toxickych pro matky, odpovidajicich
pfedpokladanym systémovym hodnotam expozice Iéku u ¢lovéka, k navyseni poétu mrtvé narozenych
mlad’at a po¢tu tmrti mlad’at v peripartalnim obdobi a k mirnému snizeni velikosti i télesné hmotnosti
zivych mlad’at. Vyssi hladiny expozice piipravku nemohly byt z diivodu toxicity pro matky u zvitat
vyzkou$eny, proto ziskané udaje nejsou dostate¢né pro Uplnou charakteristiku embryofetotoxickych
nebo teratogennich vlastnosti lacosamidu.

Jak prokéazaly studie u potkanti, lacosamid a/nebo jeho metabolity snadno prochazeji placentarni
bariérou.

6. FARMACEUTICKE UDAJE

6.1 Seznam pomocnych latek

Jadro tablety:
mikrokrystalicka celulosa

hyprolosa

¢astecng substituovana hyprolosa
koloidni bezvody oxid kfemicity
krospovidon (polyplasdone XL-10)
magnesium-stearat

Potahov4 vrstva:
polyvinylalkohol

makrogol 3350

mastek

oxid titanicity (E171)

hlinity lak indigokarminu (E132).
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6.2 Inkompatibility

Neuplatiiuje se.

6.3 Doba pouZzitelnosti

5 let.

6.4  Zvlastni opatieni pro uchovavani

Tento 1é¢ivy ptipravek nevyzaduje zadné zvlastni podminky uchovavani.

6.5 Druh obalu a obsah baleni

Baleni obsahujici 14, a 56 potahovanych tablet v P\VC/PVDC blistrech, zatavenych hlinikovou félii.
Multipack obsahujici 168 (3 baleni po 56 tabletach) potahovanych tablet v PVC/PVDC blistrech,
zatavenych hlinikovou félii.

Baleni obsahujici 56 x 1 tabletu v perforovanych jednodavkovych PVC/PVDC blistrech, zatavenych
hlinikovou folii.

Na trhu nemusi byt vSechny velikosti baleni.

6.6 Zvlastni opati‘'eni pro likvidaci pripravku

Zadné zvlastni pozadavky pro likvidaci.

7. DRZITEL ROZHODNUTI O REGISTRACI

UCB Pharma SA

Allée de la Recherche 60

B-1070 Brusel

Belgie

8. REGISTRACNI CISLO(A)

EU/1/08/470/010-012

EU/1/08/470/023

9. DATUM PRVNI REGISTRACE/PRODLOUZENI REGISTRACE
Datum prvni registrace: 29. srpna 2008

Datum posledniho prodlouZeni registrace: 31. ¢ervence 2013
10. DATUM REVIZE TEXTU

MM/RRRR

Podrobné informace o tomto 1é¢ivém piipravku jsou k dispozici na webovych strankach Evropské
agentury pro 1é¢ivé ptipravky http://www.ema.europa.eu.
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1. NAZEV PRIPRAVKU

Baleni pro zahajeni 1é¢by

Vimpat 50 mg potahované tablety
Vimpat 100 mg potahované tablety
Vimpat 150 mg potahované tablety
Vimpat 200 mg potahované tablety

2. KVALITATIVNI A KVANTITATIVNI SLOZENI

Jedna potahovana tableta obsahuje lacosamidum 50 mg.

Jedna potahovana tableta obsahuje lacosamidum 100 mg.
Jedna potahovana tableta obsahuje lacosamidum 150 mg.
Jedna potahovana tableta obsahuje lacosamidum 200 mg.

Uplny seznam pomocnych latek viz bod 6.1.

3. LEKOVA FORMA

Potahovana tableta

50 mg:

Nartuzov¢le ovalné potahované tablety s vyrazenym ,,SP* na jedné strané a ,,50° na druhé strané.
100 mg:

TmavoZzluté ovalné potahované tablety s vyrazenym ,,SP* na jedné stran¢ a ,,100“ na druhé strané.
150 mg:

Lososove ruzove ovalné potahované tablety s vyrazenym ,,SP* na jedné strané a ,,150* na druhé
stran¢.

200 mg:

Modré ovalné potahované tablety s vyrazenym ,,SP* na jedné strané a ,,200° na druhé strané.

4. KLINICKE UDAJE

4.1 Terapeutické indikace

Vimpat je indikovan jako piidatna 1é¢ba parcialnich zachvati se sekundarni generalizaci nebo bez ni
u dospélych a dospivajicich (16-18 let) pacienti s epilepsii.

4.2  Davkovani a zptsob podani
Davkovani

Lacosamid se podava dvakrat denné (obvykle rano a vecer). Doporu¢ena pocate¢ni davka je 50 mg
dvakrat denné, kterd by méla byt po jednom tydnu zvy3ena na pocateéni terapeutickou davku 100 mg
dvakrat denné.

Podle individualni odpovédi a snasenlivosti pacienta miize byt udrzovaci davka dale zvySovana

0 50 mg dvakrat denn¢ kazdy tyden aZ na maximalni doporuc¢enou davku 400 mg denn¢ (200 mg
dvakrat denn¢). Lacosamid lze uZivat s jidlem nebo na la¢no.

Pokud je lacosamid vysazovan, mélo by to byt podle soucasné klinické praxe provedeno postupné
(napf. snizit denni davku o 200 mg/tyden).

Baleni pro zahgjeni 1écby ptipravkem Vimpat obsahuje 4 rizna baleni (jedno pro kazdou silu tablet),
vzdy po 14 tabletach, pro prvni 2 az 4 tydny 1é¢by podle pacientovy odpovédi a snaSenlivosti. Baleni
jsou oznacena napisy ‘Tyden 1 (2, 3 nebo 4)’.
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Prvni den 1é¢by zahajuje pacient tabletami Vimpat 50 mg dvakrat denné. Ve druhém tydnu uziva
pacient tablety Vimpat 100 mg dvakrat denné.

Podle individualni odpovédi a snasenlivosti mize pacient ve tfetim tydnu uzivat tablety Vimpat
150 mg dvakrat denn¢ a ve ¢tvrtém tydnu tablety Vimpat 200 mg dvakrat denné.

ZvIaStni populace

Starsi pacienti (ve véku nad 65 let)

U star$ich pacientd neni nutné davku snizovat. ZkuSenost s podavanim lacosamidu star§im pacientim
s epilepsii je omezena. U starSich pacientl je také tfeba vzit v vahu s vékem spojené snizeni renalni
clearance a zvySeni hladin AUC (viz nésledujici odstavec ,,Porucha funkce ledvin* a bod 5.2).

Porucha funkce ledvin

U pacientd s mirnou nebo stéedné té€zkou poruchou funkce ledvin (CLcg>30 ml/min) neni nutno davku
upravovat. U pacientt s téZkou poruchou funkce ledvin (CLcg<30 ml/min) a u pacientd s terminalnim
selhanim ledvin se doporu¢uje maximalni davka 250 mg/den. U pacientii na hemodialyze se
doporucuje doplnéni davky ve vysi az 50% z poloviny celkové denni davky ihned po ukonéeni
hemodialyzy. LéCbu pacientli s terminalnim selhanim ledvin je tieba vést opatrné, protoze neni dost
klinickych zkuSenosti a miize dochéazet ke kumulaci metabolitu (s neznamou farmakologickou
ucinnosti). U vSech pacientti s poruchou funkci ledvin je tieba davku opatrné titrovat (viz bod 5.2).

Porucha funkce jater

U pacientii s mirnou az stfedné tézkou poruchou funkce jater neni nutno davku upravovat.

Titraci davky je tfeba u t€chto pacientl provadét opatmé s ohledem na soucasné pfitomnou poruchu
funkce ledvin. Farmakokinetika lacosamidu nebyla u pacientti s téZkou poruchou funkce jater
hodnocena (viz bod 5.2).

Starsi pacienti (ve véku nad 65 let)

U star$ich pacientii neni nutné davku upravovat. ZkuSenost s podavanim lacosamidu starSim
pacientum s epilepsii je omezena. U starSich pacientl je také tieba vzit v Gvahu s vékem spojené
snizeni renalni clearance a souvisejici zvySeni hodnot AUC (viz ,,Porucha funkce ledvin* vySe a bod
5.2).

Pediatricka populace
Bezpecénost a G¢innost lacosamidu u déti ve véku pod 16 let nebyly dosud stanoveny. Nejsou dostupné
Zadné udaje.

Zpisob podani
Potahované tablety lacosamidu jsou uréeny pro peroralni podani. Lacosamid se uziva s jidlem nebo

bez jidla.

4.3 Kontraindikace

Hypersenzitivita na Ié¢ivou latku nebo na kteroukoli pomocnou latku uvedenou bod¢ 6.1.
Znama atrioventrikularni (AV) blokada druhého a tetiho stupné.

4.4 Zvlastni upozornéni a opatieni pro pouZiti

Sebevrazedné myslenky a chovani

U pacientii IéCenych antiepileptiky v riznych indikacich byly hlaseny ptipady sebevrazednych
predstav a chovani. Metaanalyza randomizovanych placebem kontrolovanych studii s antiepileptiky
také prokazala mirné zvySené riziko sebevrazednych pifedstav a chovani. Mechanismus vzniku tohoto
rizika neni znam a dostupna data nevylucuji moznost zvyseného rizika ani pro lacosamid. Z tohoto
davodu by u pacienti mély byt sledovany zndmky sebevrazednych predstav a chovani a pfipadné by
m¢éla byt zvolena vhodna 1é¢ba. Pacientiim (a jejich oSetfujicim osobam) by mélo byt doporuc¢eno, aby
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okamzité vyhledali 1ékaiskou pomoc, pokud se u pacientti projevi znamky sebevrazednych predstav ¢i
chovéni (viz bod 4.8).

Srde¢ni rytmus a vedeni vzruchu

V klinickych studiich s lacosamidem bylo pozorovano prodlouZeni PR intervalu. Lacosamid je nutné
podavat s opatrnosti pacientiim se znamymi poruchami pfevodu nebo s t&€Zkym srde¢nim
onemocnénim (napf. infarkt myokardu nebo srdeéni selhani v anamnéze). ZvIastni pozornost je pak
tieba vénovat star§im pacientiim, u kterych miize byt zvySené riziko srdeénich potiZi a také

v ptipadech, kdy je lacosamid podavan v kombinaci s jinymi Iéky, které mohou také vyvolat
prodlouZeni PR intervalu.

Druhy nebo tieti stupei AV blokady byl hlasen po uvedeni pfipravku na trh. V placebem
kontrolovanych studiich s lacosamidem nebyly u pacientu s epilepsii hl&Seny fibrilace sini nebo flutter,
avsak oboji bylo hlaSeno v otevienych epileptickych studiich a ze zkusenosti po uvedeni pfipravku na
trh (viz bod 4.8).

Pacienti by méli byt informovani o pfiznacich druhého nebo tietiho stupné AV blokady (napf. pomaly
nebo nepravidelny tep, pocit to¢eni hlavy a mdloby) a ptiznacich fibrilace sini a flutteru (napt.
palpitace, zrychleny nebo nepravidelny tep, dusnost). Pacienti by méli byt pouceni, aby vyhledali
Iékafskou pomoc, pokud se kterykoli z vySe uvedenych piiznaka objevi.

Zavrat

Pti 1écbé lacosamidem se objevovaly zavraté, které by mohly vést ke zvySenému vyskytu nahodnych
poranéni nebo padut. Pacienti by proto méli byt poudeni, aby zachovavali zvySenou opatrnost, dokud
se nesezndmi s tim, jak na né piipravek pasobi (viz bod 4.8).

45 Interakce s jinymi lé¢ivymi piipravky a jiné formy interakce

Lacosamid je nutné podavat s opatrnosti pacientim lé¢enym jesté dalSimi 1éky, které mohou vyvolat
prodlouzeni PR intervalu (napf. karbamazepin, lamotrigin nebo pregabalin) nebo tém, ktefi uzivaji
antiarytmika Ltfidy. Analyza podskupiny pacienti soucasné€ uzivajicich karbamazepin nebo lamotrigin
v klinickych studiich vSak neprokézala zvy3eny vyskyt prodlouZeni PR intervalu.

In vitro data

Data obecné naznacuji, Ze lacosamid ma nizky interak¢ni potencial. V in vitro studiich nedochazelo

k indukci enzym CYP1A2, 2B6 a 2C9 ani k inhibici enzymi CYP1A1, 1A2, 2A6, 2B6, 2C8, 2C9,
2D6 a 2E1 lacosamidem pii plazmatickych hladinach dosahovanych béhem klinickych studii. Jedna in
vitro studie prokazala, ze lacosamid neni ve stfevech transportovan P glykoproteinem. Data in vitro
ukazuji, Ze CYP2C9, CYP2C19 a CYP3A4 jsou schopné katalyzovat tvorbu O-desmethyl metabolitu.

In vivo data

Lacosamid neinhibuje ani neindukuje enzymy CYP2C19 ani CYP3A4 v klinicky vyznamném rozsahu.
Lacosamid neovlivitoval AUC midazolamu (metabolizovaného CYP3A4, lacosamid podavan v davce
200 mg 2x denng), ale Crax midazolamu byla mirné zvysena (30%). Lacosamid neovliviioval
farmakokinetiku omeprazolu (metabolizovan CYP2C19 a 3A4, lacosamid podavan v davce 300 mg 2x
denné). Omeprazol, inhibitor CYP2C19, v davce 40 mg jednou denné klinicky vyznamné nezvySoval
systémovou expozici lacosamidu. TudiZ z toho vyplyva, ze stfedné silné inhibitory CYP2C19
pravdépodobné neovliviiuji systémovou expozici lacosamidu v Klinicky vyznamném rozsahu.
Opatrnost se doporucéuje pii soucasné 1é¢bé silnymi inhibitory CYP2C9 (napf. flukonazolem) a
CYP3A4 (napf. itrakonazolem, ketokonazolem, ritonavirem, klarithromycinem), ktera mize vést ke
zvysené systémove expozici lacosamidu. Takové interakce nebyly stanoveny in vivo, ale jsou mozné
na zakladé in vitro tdaja.

Silné induktory enzymu, jako jsou rifampicin nebo tfezalka teckovana (Hypericum perforatum),

mohou mirné redukovat systémovou expozici lacosamidu. Proto by zahajeni a ukonéeni 1é¢by témito
enzymatickymi induktory mélo byt provadéno s opatrnosti.
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Antiepileptika
Ve studiich Iékovych interakci neovliviioval lacosamid statisticky vyznamné plazmatické koncentrace

karbamazepinu a kyseliny valproové a ani plazmatické koncentrace lacosamidu nebyly
karbamazepinem nebo kyselinou valproovou ovlivnény. Statisticka analyza farmakokinetiky

v populaci prokazala, Ze soucasna 1é¢ba jinymi antiepileptiky indukujicimi enzymy (napf.
karbamazepin, fenytoin, fenobarbital v riznych davkach) vyvolava snizeni systémové expozice
lacosamidu o 25%.

Peroralni kontraceptiva

Ve studii Iékovych interakci nebyla pozorovana zadné interakce mezi lacosamidem a peroralnimi
kontraceptivy ethinylestradiolem a levonorgestrelem. Koncentrace progesteronu nebyly pti sou¢asném
podavani obou pfipravki ovlivnény.

Rizné

Studie Iékovych interakci neprokazaly zadné u¢inky lacosamidu na farmakokinetiku digoxinu, ani
Zadné klinicky vyznamné interakce mezi lacosamidem a metforminem.

Soucasné podani warfarinu s lacosamidem nevede k zadné klinicky relevantni zméné ve
farmakokinetickych a farmakodynamickych vlastnostech warfarinu.

Ackoli nejsou k dispozici Zadné farmakokineticke Udaje o interakci lacosamidu s alkoholem,
farmakodynamicky uc¢inek nemize byt vyloucen.

Lacosamid se vaze na bilkoviny z méné nez 15%, proto se klinicky vyznamné interakce s jinymi l1éky
z divodi kompetice o vazebna mista na bilkovinach povazuji za nepravdépodobné.

4.6 Fertilita, téhotenstvi a kojeni
Té&hotenstvi

Obecnd rizika v souvislosti s epilepsii a uzivanim antiepileptik

Pro v8echna antiepileptika plati, Ze prevalence malformaci u potomki Zen 1é¢enych na epilepsii je
dvakrat az ttikrat vyssi nez ptiblizné 3% vyskyt u obecné populace. V 1é¢ené populaci byl zvyseny
vyskyt malformaci pozorovan pii polyterapii. Mira vlivu 1é¢by a/nebo vlastniho onemocnéni nebyla
v8ak zatim objasnéna.

Utinna antiepilepticka 1é¢ba se navic nesmi pierusovat, protoze zhor$eni onemocnéni piisobi
negativné na matku i plod.

Rizika v souvislosti s uZivanim lacosamidu

Adekvatni Udaje o podavani lacosamidu t€hotnym zenam nejsou k dispozici. Studie se zvifaty
neprokazaly teratogenni Ui€inky u potkani ani u kralika, ale pii davkéch toxickych pro matky byla

u potkant a kralikii pozorovana embryotoxicita (viz bod 5.3). Potencialni riziko u ¢lovéka neni znamo.
Lacosamid by nemél byt béhem téhotenstvi podavan, pokud to neni nezbytné nutné (pokud piinos pro
matku jednoznacné ptrevysuje potencialni riziko pro plod). Pokud se Zena rozhodne ot€hotnét, je nutné
uzivani tohoto ptipravku znovu peclivé zvazit.

Kojeni

Neni znamo, zda se u ¢lovéka lacosamid vylucuje do matefského mléka. Studie se zvifaty prokazaly,
Ze se lacosamid do mléka vylucuje. Z preventivnich divoda se proto doporucuje béhem 1é¢by
lacosamidem kojeni pferusit.

Fertilita

Nebylo pozorovano Zadné nezadouci ovlivnéni fertility samcii a samic potkant v davkéch
odpovidajicich plazmatickym koncentracim (AUC) az do pfiblizné 2x vyssich plazmatickych hladin
(AUC) u ¢lovéka pii maximalni doporucené davce.
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4.7 Utinky na schopnost Fidit a obsluhovat stroje

Lacosamid mé maly nebo stfedné silny vliv na schopnost fidit nebo obsluhovat stroje. Lécba
lacosamidem mize vyvolat zavraté nebo rozostieni zraku. Proto je nutné pacientim doporudit, aby
nefidili motorové vozidlo a neobsluhovali jiné potencialné nebezpeéné stroje az do doby, kdy se
presvédci o ucincich lacosamidu na tyto ¢innosti.

4.8 Nezadouci ucinky

Souhrnny bezpecénostni profil

Podle analyzy souhrnnych vysledkii placebem kontrolovanych klinickych studii piidatné 1écby

u 1308 pacientu s parcialnimi zachvaty uvedlo celkem 61,9% pacient randomizovanych k 1é¢bé
lacosamidem a 35,2% pacient randomizovanych k uzivani placeba alespon jeden nezadouci Gcinek.
Nejcasteji uvadénymi nezadoucimi G€inky pii 1é€beé lacosamidem byly zavrate, bolest hlavy, nauzea

a diplopie, které byly obvykle mirné nebo stfedni intenzity. Nékteré souvisely s vy3i davky a snizenim
davky je bylo mozné zmirnit. Vyskyt a zavaznost nezadoucich u¢inki na centralni nervovy systém

(CNS) a gastrointestinalni trakt se obvykle casem snizovaly.

Ve vsech kontrolovanych studiich byl 1€k vysazen kvuli nezadoucim u¢inktim u 12,2% pacientt
uzivajicich lacosamid a u 1,6% pacientt ve skupiné placeba. Nejcastéj$im nezadoucim uc¢inkem
vedoucim k ukonéeni 1é¢by lacosamidem byly zavrateé.

Seznam nezadoucich uéinka v tabulce

V nasledujici tabulce je uvedena frekvence vyskytu nezadoucich t¢inkt hlaSenych v klinickych
studiich a po uvedeni pfipravku na trh. Frekvence jsou definovany nasledovné: velmi Casté (>1/10),
Casté (>1/100 az <1/10), méné¢ casté (>1/1 000 az <1/100) a neni zndmo (z dostupnych tdaji nelze
frekvenci urcit). V kazdé skupiné ¢etnosti jsou nezadouci ucinky setazeny podle klesajici zavaznosti.

Ttida organovych | Velmi Casté Mén¢ casté Neni zndmo
systémt Casté
Poruchy krve a agranulocytdza™
lymfatického
systému
Poruchy imunitniho lekova Iékova reakce
systému hypersenzitivita® s eozinofilif a
systémovymi
piiznaky (DRESS) @
Psychiatrické deprese agresivita®”
poruchy stavy zmatenosti agitovanost™®
insomnie® euforicka nalada®™
psychoticka porucha®
sebevrazedny pokus®
sebevrazedné
pfedstavy(l)
halucinace ™
Poruchy nervového | zavraté poruchy rovnovahy,
systému bolest koordinace a paméti,
hlavy kognitivni poruchy,
somnolence, ties,
nystagmus,
hypoestezie, dysartrie,
poruchy pozornosti,
parestezie
Poruchy oka diplopie | rozostfené vidéni
Poruchy ucha a vertigo
labyrintu tinitus®”
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gastrointestinalniho
traktu

flatulence, dyspepsie,
sucho v Ustech,

Srde¢ni poruchy atrioventrikularni
blok™
bradykardie™
fibrilace sini®
flutter sini®

Poruchy nauzea zvraceni, zacpa,

prijem
Poruchy jater a abnormalni vysledky
zluCovych cest jaternich testg™
Poruchy kiize a pruritus, angioedém® Stevens-Johnsontiv
podkozni tkan& vyrazka® koptivka® syndrom®,
toxicka epidermalni
nekrolyza®

Poruchy svaloveé a
kosterni soustavy a
pojivove tkan¢

svalové kiece

Celkové poruchy a
reakce v misté

poruchy chiize a
drZeni téla, astenie,

aplikace unava, podrazdénost,
pocit opilosti

Poranéni, otravy a pady

proceduralni lacerace kiize

komplikace pohmozdéniny

M

nezadouci u€inky hlasené po uvedeni ptipravku na trh

Popis vybranych nezddoucich u¢inkt

UZivani lacosamidu je spojeno s prodlouzenim PR intervalu v zavislosti na davce. Mohou se
vyskytnout nezadouci G¢inky souvisejici s prodlouzenim PR intervalu (napf. atrioventrikularni

blokada, synkopa, bradykardie).

V Klinickych studiich u pacientt s epilepsii je vyskyt atrioventrikularni blokady prvniho stupné méné
casty a dosahuje hodnot 0,7% pro lacosamid 200 mg, 0,0% pro lacosamid 400 mg, 0,5% pro
lacosamid 600 mg a 0,0% pro placebo. V téchto studiich nebyl zaznamenan vyskyt AV blokady
druhého nebo vyssiho stupné. Po uvedeni pripravku na trh vSak byly ve spojeni s 1écbou lacosamidem

hlaseny ptipady AV blokady druhého nebo tietiho stupné.

Synkopy se v Klinickych studiich vyskytuji méné ¢asto. V jejich vyskytu neni rozdil mezi pacienty
s epilepsii, kterym byl podavan lacosamid (0,1%) a placebo (0,3%).
Fibrilace sini nebo flutter nebyly hl&3eny v kratkodobych klinickych studiich, nicméné oboji bylo
hlaSeno v otevienych studiich epilepsie a po uvedeni pfipravku na trh.

Abnormalni vysledky laboratornich testt

V kontrolovanych klinickych studiich s lacosamidem u dospélych pacientt s parcialnimi zachvaty,
kteti uzivali soucasné 1 az 3 antiepileptika, byly pozorovany abnormalni vysledky testii jaternich
funkci. U 0,7% (7/935) pacientt 1é¢enych Vimpatem a u 0% (0/356) pacientd, kterym bylo podavano
placebo, se vyskytovalo zvyseni ALT na >3xULN.

Multiorganové hypersenzitivni reakce

U pacient 1éCenych nékterymi antiepileptiky byly hlaSeny multiorgdnové hypersenzitivni reakce také
znamé jako lékova reakce s eozinofilii a systémovymi pfiznaky, DRESS). Tyto reakce se projevuji
ruzné, obvykle se v8ak projevuji horekou a vyrazkou a mohou byt spojeny s postizenim riznych
organovych systémil.. Pfi podezieni na multiorganovou hypersenzitivni reakci se ma lacosamid

vysadit.

Pediatricka populace

Predpoklada se, ze frekvence, druh a zavaznost nezadoucich ucinkti u dospivajicich ve véku 16-18 let
budou stejné jako u dospélych. Bezpeénost lacosamidu u déti pod 16 let nebyla jesté stanovena.
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Nejsou k dispozici Zadné Udaje.

HlaSeni podezieni na nezddouci u¢inky

Hlaseni podezfeni na nezadouci ucinky po registraci lé¢ivého ptipravku je dilezité. Umoznuje to
pokracovat ve sledovani poméru ptinost a rizik 16¢ivého piipravku. Zadame zdravotnické pracovniky,
aby hlasili podezfeni na nezddouci Géinky prosttednictvim narodniho systému hlaSeni nezadoucich
ucinki uvedeného v Dodatku V.

4.9 Predavkovani

Klinické zkuSenosti s pfedavkovanim lacosamidem u ¢lovéka jsou omezené.

Ptiznaky

Klinické ptiznaky (zavraté a nauzea) souvisely po davkach 1200 mg/den vétsinou s CNS nebo Gl
soustavou a ustoupily po Gpravé davkovani.

V programu klinického vyvoje lacosamidu bylo popsano nejvyssi predavkovani 12 g lacosamidu
uZitého spolu s toxickymi davkami fady dalSich antiepileptik. PostiZzena osoba nejdiive upadla do
bezvédomi a nasledné se plné zotavila bez trvalych nasledk.

Lécba
Pro ptipad ptedavkovani lacosamidem neni k dispozici specifické antidotum. Lécba by méla spocivat
V obecn¢ podpirnych opatfenich a v pripadé potieby je mozné provést i hemodialyzu (viz bod 5.2).

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI
5.1 Farmakodynamické vlastnosti
Farmakoterapeuticka skupina: antiepileptika, jina antiepileptika, ATC kod: NO3AX18

Mechanismus u¢inku

Léciva latka lacosamid (R-2-acetamido-N-benzyl-3-metoxypropionamid) je funkcionalizovana
aminokyselina.

Ptesny mechanismus uc¢inku lacosamidu u ¢lovéka je tieba jesté pln€ objasnit.

Podle elektrofyziologickych studii in vitro lacosamid selektivné zesiluje pomalou inaktivaci napét'oveé
fizenych (,,voltage-gated*) sodikovych kanalu a stabilizuje tak hyperexcitabilni membrany neuront.

Farmakodynamické uéinky

Lacosamid poskytoval u Sirokého spektra zvitecich modelt ochranu pted parcialnimi i primarné
generalizovanymi zachvaty a zpomaloval rozvoj ,,kindlingu®.

V kombinaci s levetiracetamem, karbamazepinem, fenytoinem, valproatem, lamotriginem,
topiramatem nebo gabapentinem vykazoval lacosamid v preklinickych studiich synergni nebo aditivni
antikonvulzivni u¢inky.

Klinicka u¢innost a bezpe¢nost

Utinnost Vimpatu jako ptidatné terapie byla v doporuéenych davkach 200 mg/den a 400 mg/den
proké&zéna ve 3 multicentrickych, randomizovanych, placebem kontrolovanych klinickych studiich

s 12tydenni délkou trvani. Vimpat v davce 600 mg/den byl také G¢inny jako ptidatna terapie

v kontrolovanych klinickych studiich, ale Géinnost této davky se vyrazné neliila od 400 mg/den a byla
pacienty huife snasena (vyssi vyskyt nezadoucich u¢inkti v CNS a GIT). Proto se podavani davky

600 mg/den nedoporucuje — maximalni doporucenou davkou je 400 mg/den. Cilem téchto studii, do
nichz bylo zatazeno 1308 pacientt S primérnou anamnézou 23 let s parcidlnimi zachvaty, bylo
zhodnotit ucinnost a bezpeénost lacosamidu pii jeho soubézném podavani s 1-3 dalSimi antiepileptiky
u nemocnych s nekontrolovanymi parciélnimi zachvaty s nebo bez sekundarni generalizace. 50%
sniZeni Cetnosti zachvatii bylo dosazeno u 23% pacientd ve skupiné placeba, u 34% pacientl ve
skuping s davkou 200 mg/den a u 40% pacienti ve skupiné s davkou 400 mg/den.

Pro pouziti Vimpatu v monoterapii po vysazeni souc¢asné podavanych antiepileptik neni k dispozici
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dostatek udaji.

5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Absorpce
Po peroralnim podani se lacosamid vstfebava rychle a uplné. Peroralni biologicka dostupnost tablet

lacosamidu je pfiblizn€¢ 100%. Po peroralnim podani se plazmaticka koncentrace nezménéného
lacosamidu rychle zvy3uje a Cy.x dosahuje piiblizné 0,5 az 4 hodiny po podani davky. Vimpat tablety
a sirup jsou bioekvivalentni. Potrava neovliviiuje rychlost ani rozsah vstiebavani.

Distribuce
Distribu¢ni objem lacosamidu je pfiblizné 0,6 I/kg, na plazmaticke bilkoviny se vaze z méné nez 15%.

Biotransformace

95% davky se vyluéuje moci bud’ v nezménéné formé nebo ve formé metaboliti. Cely priubéh
metabolismu lacosamidu nebyl zcela charakterizovan.

Hlavnimi slou¢eninami v mo¢i je nezménény lacosamid (asi 40% davky) a O-desmethyl metabolit
lacosamidu (méné nez 30% davky).

Polarni frakce, pravdépodobné serinové derivaty, tvoii v mo¢i piiblizné 20%, v plazmé byla ale
zjisténa pouze v malych mnoZzstvich (0-2%), a to jen u nékterych jedinci. Dalsi metabolity byly
nalezeny v moci pouze v malych mnoZzstvich (0,5-2%).

In vitro Gdaje ukazuji, Ze CYP2C9, CYP2C19 a CYP3A4 jsou schopny katalyzovat tvorbu O-
desmethyl metabolitu, ale hlavni isoenzym, ktery se na reakci podilel, nebyl in vivo potvrzen. Pti
srovnani farmakokinetiky lacosamidu mezi jedinci s intenzivnim metabolismem (,EMs* s funkénim
CYP2C19) a jedinci s nizkym stupném metabolismu (,,PMs* s nefunkénim CYP2C19) nebyl
pozorovan zadny klinicky vyznamny rozdil. Ve studii interakci s omeprazolem (inhibitorem
CYP2C19) nebyly navic prokazany zadné klinicky vyznamné zmény v plazmatickych koncentracich
lacosamidu, coz dokazuje zanedbatelnou dulezitost této metabolické cesty. Plazmatickd koncentrace
O-desmethyllacosamidu tvofi asi 15% plazmatické hladiny lacosamidu. Tento hlavni metabolit
lacosamidu nema vlastni farmakologickou tcinnost.

Eliminace

Lacosamid je ze systémového ob&hu vylu¢ovan primarné ledvinami a biotransformaci. Po peroralnim
a intraven0znim podani radioaktivn¢ znaceného lacosamidu bylo piiblizné 95% radioaktivity zjisténo
v moc¢i a méné nez 0,5% ve stolici. Elimina¢ni polo¢as nezménéného 1éku je piiblizné 13 hodin.
Farmakokinetika je imérna davce a je ¢asové konstantni s nizkou intra- a interindividualni
variabilitou. Pfi davkovani dvakrat denné je po 3 dnech dosaZeno rovnovazné plazmatické
koncentrace (,,steady-state). Plazmaticka koncentrace se zvySuje s akumula¢nim faktorem 2.

Farmakokinetika u zvlastnich skupin pacientii

Pohlavi
Klinické studie prokazaly, Ze pohlavi klinicky vyznamné neovlivituje plazmatické koncentrace
lacosamidu.

Porucha funkce ledvin

U pacientd S mirnou a stfedné téZkou poruchou funkce ledvin se AUC lacosamidu v porovnani se
zdravymi jedinci zvétsila ptiblizné o 30%, u pacienti s tézkou poruchou funkce ledvin a u pacientti
s terminalnim selhanim ledvin s potiebou hemodialyzy piiblizné o 60%, hodnota maximalni
koncentrace Cax viak nebyla ovlivnéna.

Lacosamid je z plazmy u¢inné odstrannovan hemodialyzou. Po 4hodinové hemodialyze se AUC
lacosamidu zmensi ptiblizn€ o 50%, proto se doporucuje po hemodialyze doplnit davkovani (viz bod
4.2). U pacienti se stiedné zavaznym nebo zavaznym selhanim funkce ledvin se nékolikanasobné
zvysila koncentrace O-desmethyl metabolitu. Pokud se u pacientd s termindlnim renalnim
onemocnénim neprovadéla hemodialyza, zvysené hladiny metabolitu neustale rostly béhem
24hodinového odebirani vzorkd. Zatim neni zndmo, Ze by u pacientt s terminalnim renalnim
onemocnénim tyto zvySené hladiny vyvolaly néjaké nezadouci tc¢inky. Vlastni farmakologicka
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ucinnost metabolitu nebyla prokazana.

Porucha funkce jater

Jedinci s mirnou poruchou funkce jater (Child-Pugh B) vykazovali vyssi plazmatické koncentrace
lacosamidu (AUC,orm zvy3ena asi 0 50%), coz bylo z¢asti disledkem sniZené funkce ledvin u téchto
jedinct. Podle odhadu vedl pokles nerenalni clearance u pacientt ve studii k pfiblizné 20% zvétSeni
AUC lacosamidu. Farmakokinetika lacosamidu nebyla u tézké poruchy funkce jater hodnocena (viz
bod 4.2).

Starsi jedinci (ve veku nad 65 let)

AUC byla ve studii se star§imi muzi a zenami (v€k 4 pacientl byl vyssi nez 75 let) v porovnani
hmotnosti. Pokud je tento rozdil spocten s ohledem na télesnou hmotnost, ¢ini 26% u muzi a 23%

u Zen. Pozorovéana byla také zvySena variabilita v plazmatickych koncentracich lacosamidu. Renalni
clearance byla v této studii u star$ich pacientii jen mirné sniZena.

PloSné snizeni davky se nepovazuje za nutné, pokud neni indikovano z divodu poruchy funkce ledvin
(viz bod 4.2).

5.3 Predklinické idaje vztahujici se k bezpe¢nosti

Plazmatické koncentrace lacosamidu byly ve studiich toxicity na zvifatech na stejné nebo pouze

o malo vysSi rovni v porovnani s pacienty, coz ponechava velmi maly nebo Zadny prostor pro
expozici léku u ¢loveéka.

Farmakologicka studie bezpecnosti ptipravku prokazala u psu v anestezii s intraven6znim podanim
lacosamidu pfechodné zvyseni PR intervalu a doby trvani QRS pti sou¢asném poklesu krevniho tlaku
(pravdépodobné kardiodepresivnim u¢inkem). Vyskyt té€chto prechodnych zmén zaéinal v rozmezi
koncentraci na urovni maximalniho doporu¢eného davkovani u ¢lovéka. U psti a opic makakt
janskych v anestezii bylo po intraven6znich davkach 15-60 mg/kg pozorovano zpomaleni atridlni

a ventrikularni vodivosti, atrioventrikularni blok a atrioventrikul&rni disociace.

Ve studiich toxicity s opakovanym davkovanim byly u potkani pozorovany lehké reverzibilni jaterni
zmény od davky 3x vysSi, neZ je davka terapeuticka. Mezi tyto zmény pattily zvySena hmotnost
organu, hypertrofie hepatocytil, zvySeni sérovych koncentraci jaternich enzymu a zvySeni hodnot
celkového cholesterolu a triglyceridt. Kromé hypertrofie hepatocyti nebyly pozorovany Zadné jiné
histopatologické zmény.

Ve studiich reprodukéni a vyvojové toxicity u hlodavci a kralikti nebyly pozorovany zadné
teratogenni ucinky. U potkand ale dochazelo po davkach toxickych pro matky, odpovidajicich
predpokladanym systémovym hodnotam expozice 1éku u ¢lovéka, k navyseni poctu mrtvé narozenych
mlad’at a po¢tu tmrti mlad’at v peripartalnim obdobi a k mirnému snizeni velikosti i télesné hmotnosti
zivych mlad’at. Vyssi hladiny expozice ptipravku nemohly byt z diivodu toxicity pro matky u zvitrat
vyzkouseny, proto ziskané udaje nejsou dostate¢né pro Uplnou charakteristiku embryofetotoxickych
nebo teratogennich vlastnosti lacosamidu.

Jak prokazaly studie u potkani, lacosamid a/nebo jeho metabolity snadno prochazeji placentarni
bariérou.

6. FARMACEUTICKE UDAJE

6.1 Seznam pomocnych latek

Jadro tablety:
mikrokrystalicka celulosa

hyprolosa

¢astecng substituovana hyprolosa
koloidni bezvody oxid kiemidity
krospovidon (polyplasdone XL-10)
magnesium-stearat
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Potahova vrstva:
polyvinylalkohol
makrogol 3350
mastek

oxid titani¢ity (E171)

tableta 50 mg: Cerveny oxid zelezity (E172), ¢erny oxid zelezity (E172) a hlinity lak indigokarminu
(E132)

tableta 100 mg: Zluty oxid Zelezity (E172)

tableta 150 mg : Zluty oxid Zelezity (E172), Cerveny oxid zelezity (E172) a ¢erny oxid Zelezity (E172)
tableta 200 mg : hlinity lak indigokarminu (E132)

6.2 Inkompatibility

Neuplatiuje se.

6.3 Doba pouZzitelnosti

5 let.

6.4  Zvlastni opati‘eni pro uchovavani

Tento 1é¢ivy piipravek nevyzaduje zadné zvlastni podminky uchovavani.

6.5 Druh obalu a obsah baleni

PVC/PVDC blistr zataveny hlinikovou folii.

Baleni pro zahajeni 1é¢by obsahuje 4 krabicky, v kaZdé z nich je 14 tablet o sile 50 mg, 100 mg,
150 mg a 200 mg.

6.6 Zvlastni opati‘eni pro likvidaci pripravku

Zadné zvlastni pozadavky pro likvidaci.

7.  DRZITEL ROZHODNUTI O REGISTRACI
UCB Pharma SA

Allée de la Recherche 60

B-1070 Brusel

Belgie

8. REGISTRACNI CIiSLO(A)

EU/1/08/470/013

9. DATUM PRVNI REGISTRACE/PRODLOUZENI REGISTRACE

Datum prvni registrace: 29. srpna 2008
Datum posledniho prodlouZeni registrace: 31. ¢ervence 2013

10. DATUM REVIZE TEXTU

MM/RRRR
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Podrobné informace o tomto 1é¢ivém piipravku jsou k dispozici na webovych strankach Evropské
agentury pro 1é¢ivé ptipravky http://www.ema.europa.eu.
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1.  NAZEV PRIPRAVKU

Vimpat 10 mg/ml sirup

2. KVALITATIVNI A KVANTITATIVNI SLOZENI

1 ml sirupu obsahuje lacosamidum 10 mg.
1 lahvi¢ka o obsahu 200 ml obsahuje 2 000 mg lacosamidu.
1 lahvicka o obsahu 465 ml obsahuje 4 650 mg lacosamidu.

Pomocné 1atky se znamym ucinkem:
1 ml sirupu Vimpat obsahuje 187 mg sorbitolu (E420), 2,60 mg sodné soli methylparabenu (E219),
0,032 mg aspartamu (E951) a 1,42 mg sodiku.

Uplny seznam pomocnych latek viz bod 6.1.

3.  LEKOVA FORMA

Sirup.
Slabé viskdzni Cird, bezbarva az zlutohnéda kapalina.

4, KLINICKE UDAJE
4.1 Terapeutické indikace

Vimpat je indikovan jako pfidatna 1é¢ba parcidlnich zachvatt se sekundarni generalizaci nebo bez ni
u dospélych a dospivajicich (16-18 let) pacientt s epilepsii.

4.2 Davkovani a zptsob podani
Davkovani

Lacosamid se podava dvakrat denné (obvykle rano a vecer). Doporu¢ena pocate¢ni davka je 50 mg
dvakrat denné, kterd by méla byt po jednom tydnu zvySena na pocatecni terapeutickou davku 100 mg
dvakrat denné.

Lécba lacosamidem muZe byt také zahajena jednorazovou nasycovaci divkou 200 mg, po které
ptiblizné za 12 hodin nésleduje udrZovaci davkovaci rezim 100 mg dvakrat denné (200 mg/den).
Nasycovaci davka mize byt podana za podminek, Ze 1€kai stanovi rychlé dosaZeni ustaleného stavu
plazmatickych koncentraci lacosamidu a terapeuticky ucinek je zaru¢en. Davka by méla byt podana
pod 1ékaiskym dozorem s pfihlédnutim k potencialnimu zvySeni vyskytu nezddoucich Géinkt na
centralni nervovy systém (viz bod 4.8). Podani nasycovaci davky nebylo studovano pti akutnich
stavech, jako je status epilepticus.

Podle individualni odpovédi a snasenlivosti pacienta mtize byt udrzovaci davka dale zvySovana

0 50 mg dvakrat denné kazdy tyden az na maximalni doporuc¢enou davku 400 mg denné (200 mg
dvakrat denn¢). Lacosamid lze uZivat s jidlem nebo na la¢no.

Pokud je lacosamid vysazovan, mélo by to byt podle soucasné klinické praxe provedeno postupné
(napf. snizit denni davku o 200 mg/tyden).

ZvIaStni populace

Starsi pacienti (ve véku nad 65 let)
U star$ich pacientd neni nutné davku snizovat. ZkuSenost s podavanim lacosamidu star§im pacientim
s epilepsii je omezena. U starSich pacientd je také tfeba vzit v vahu s vékem spojené snizeni renalni
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clearance a zvySeni hladin AUC (viz nasledujici odstavec ,,Porucha funkce ledvin* a bod 5.2).

Porucha funkce ledvin

U pacientd s mirnou nebo stiedné té€zkou poruchou funkce ledvin (CLcg>30 ml/min) neni nutno davku
upravovat. U pacientli s mirnou nebo stiedné tézkou poruchou funkce ledvin muze byt nasycovaci
davka 200 mg zvaZovana, ale dalsi titrace davky (>200 mg denné) musi byt provadéna opatrné.

U pacienti s té¢zkou poruchou funkce ledvin (CLcr<30 ml/min) a u pacienti s terminalnim selhanim
ledvin se doporuc¢uje maximalni udrZzovaci davka 250 mg/den. U téchto pacienti se titrace davky
provadi s opatrnosti. JestliZe je podavana nasycovaci davka, vodni davka 100 mg, nasledovana
davkovanim 50 mg 2x denné, by méla byt pouzita prvni tyden 1é¢by.U pacientl na hemodialyze se
doporucuje doplnéni davky ve vysi az 50% z poloviny celkové denni davky ihned po ukonceni
hemodialyzy. LéCbu pacientl s terminalnim selhanim ledvin je tieba vést opatrné, protoze neni dost
klinickych zkusenosti a mtize dochazet ke kumulaci metabolitu (s nezndmou farmakologickou
ucinnosti).

Porucha funkce jater

U pacientd s mirnou az stiedné t€zkou poruchou funkce jater neni nutno davku upravovat.

Titraci davky je tfeba u téchto pacientti provadét opatrné s ohledem na soucasné€ pritomnou poruchu
funkce ledvin. Nasycovaci davka 200 mg mize byt zvaZovana, ale dalsi titrace davky (>200 mg
denng) musi byt provadéna opatrné. Farmakokinetika lacosamidu nebyla u pacientu s tézkou poruchou
funkce jater hodnocena (viz bod 5.2).

Pediatricka populace
Bezpecnost a t¢innost lacosamidu u déti ve véku pod 16 let nebyly dosud stanoveny. Nejsou dostupné
Zadné udaje.

Zpisob podani

Sirup lacosamidu je uréen pro peroralni podani.

Lahvicku se sirupem Vimpat je nutno pred pouZzitim dobfe protiepat.

K davkovani sirupu Vimpat 10 mg/ml by méla byt pouzivana pouze odmérka dodavana s timto
balenim. Jeden dilek (5 ml) na odmérce odpovida 50 mg lacosamidu. Lacosamid se uziva s jidlem
nebo bez jidla.

4.3 Kontraindikace

Hypersenzitivita na 1é¢ivou latku nebo na kteroukoli pomocnou latku uvedenou bod¢ 6.1.
Znéma atrioventrikularni (AV) blokada druhého nebo tfetiho stupné.

4.4 Zvla&stni upozornéni a opatieni pro pouZiti

Sebevrazedné myslenky a chovani

U pacientt 1é¢enych antiepileptiky v riznych indikacich byly hlaseny ptipady sebevrazednych
ptedstav a chovani. Metaanalyza randomizovanych placebem kontrolovanych studii s antiepileptiky
také prokazala mirné zvySené riziko sebevrazednych pifedstav a chovani. Mechanismus vzniku tohoto
rizika neni znam a dostupna data nevyluc¢uji moznost zvySeného rizika ani pro lacosamid. Z tohoto
divodu by u pacientl mély byt sledovany zndmky sebevrazednych predstav a chovani a pfipadné by
mela byt zvolena vhodna 1écba. Pacientim (a jejich oSetfujicim osobam) by mélo byt doporuceno, aby
okamzité vyhledali 1ékaiskou pomoc, pokud se u pacientti projevi znamky sebevrazednych piedstav Ci
chovani (viz bod 4.8).

Srde¢ni rytmus a vedeni vzruchu

V klinickych studiich s lacosamidem bylo pozorovano prodlouZeni PR intervalu. Lacosamid je nutné
podavat s opatrnosti pacientim se zndmymi poruchami pievodu nebo s tézkym srde¢nim
onemocnénim (napf. infarkt myokardu nebo srdeéni selhani v anamnéze). ZvIastni pozornost je pak
tfeba vénovat starSim pacienttim, u kterych miize byt zvysené riziko srdecnich potizi a také

v piipadech, kdy je lacosamid podavan v kombinaci s jinymi léky, které mohou také vyvolat
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prodlouZeni PR intervalu.

Druhy nebo tieti stupent AV blokady byl hlasen po uvedeni pfipravku na trh. V placebem
kontrolovanych studiich s lacosamidem nebyly u pacientu s epilepsii hlaSeny fibrilace sini nebo flutter,
avsak oboji bylo hlaseno v otevienych epileptickych studiich a ze zkuSenosti po uvedeni pfipravku na
trh (viz bod 4.8).

Pacienti by méli byt informovani o ptiznacich druhého nebo tietiho stupné AV blokady (napt. pomaly
nebo nepravidelny tep, pocit toceni hlavy a mdloby) a pfiznacich fibrilace sini a flutteru (napft.
palpitace, zrychleny nebo nepravidelny tep, dusnost). Pacienti by méli byt pouceni, aby vyhledali
1ékatskou pomoc, pokud se kterykoli z vyse uvedenych piiznakl objevi.

Zavrat

Pii 1é¢b¢ lacosamidem se objevovaly zavraté, které by mohly vést ke zvySenému vyskytu ndhodnych
poranéni nebo padd. Pacienti by proto mé¢li byt pouceni, aby zachovavali zvySenou opatrnost, dokud
se nesezndmi s tim, jak na né piipravek pasobi (viz bod 4.8).

Vimpat sirup obsahuje sodnou stl methylparabenu (E219), kterd miize zpisobit alergicke reakce
(pravdépodobné opozdéné). Obsahuje sorbitol (E420). Pacienti se vzacnymi dédicnymi problémy
s intoleranci fruktozy by neméli uzivat tento ptipravek. Sirup obsahuje aspartam (E951), zdroj
fenylalaninu, ktery mize byt Skodlivy pro pacienty s fenylketonurii. Obsahuje sodik. Nutno vzit
v Gvahu u pacientt na dieté s nizkym obsahem sodiku.

4.5 Interakce s jinymi lé¢ivymi piipravky a jiné formy interakce

Lacosamid je nutné podavat s opatrnosti pacientim lé¢enym jesté dal§imi 1éky, které mohou vyvolat
prodlouzeni PR intervalu (napf. karbamazepin, lamotrigin nebo pregabalin) nebo tém, kteti uzivaji
antiarytmika L. tfidy. Analyza podskupin pacientl soucasné uzivajicich karbamazepin nebo lamotrigin
v klinickych studiich v3ak neprokazala zvySeny vyskyt prodlouzeni PR intervalu.

In vitro data

Data obecné naznacuji, Ze lacosamid ma nizky interakéni potencial. V in vitro studiich nedochéazelo

k indukci enzymt CYP1A2, 2B6 a 2C9 ani k inhibici enzymi CYP1A1, 1A2, 2A6, 2B6, 2C8, 2C9,
2D6 a 2E1 lacosamidem pfi plazmatickych hladinach dosahovanych béhem klinickych studii. Jedna in
vitro studie prokazala, ze lacosamid neni ve stievech transportovan P-glykoproteinem. Data in vitro
ukazuji, Ze CYP2C9, CYP2C19 a CYP3A4 jsou schopné katalyzovat tvorbu O-desmethyl metabolitu.

In vivo data

Lacosamid neinhibuje ani neindukuje enzymy CYP2C19 ani CYP3A4 v klinicky vyznamném rozsahu.
Lacosamid neovliviiloval AUC midazolamu (metabolizovaného CYP3A4, lacosamid podavan v davce
200 mg 2x denng), ale Cpy midazolamu byla mirné zvysena (30%). Lacosamid neovliviioval
farmakokinetiku omeprazolu (metabolizovan CYP2C19 a 3A4, lacosamid podavan v davce 300 mg 2x
denng).

Omeprazol, inhibitor CYP2C19, v davce 40 mg jednou denné klinicky vyznamné nezvysoval
systémovou expozici lacosamidu. TudiZ z toho vyplyva, Ze stiedné silné inhibitory CYP2C19
pravdépodobné neovliviiuji systémovou expozici lacosamidu v klinicky vyznamném rozsahu.
Opatrnost se doporucuje pii soucasné 1€cbé silnymi inhibitory CYP2C9 (napt. flukonazolem) a
CYP3A4 (napt. itrakonazolem, ketokonazolem, ritonavirem, klarithromycinem), ktera mtize vést ke
zvysené systémoveé expozici lacosamidu. Takové interakce nebyly stanoveny in vivo, ale jsou mozné
na zakladé in vitro udaja.

Silné induktory enzymt, jako jsou rifampicin nebo tfezalka teckovana (Hypericum perforatum),

mohou mirné redukovat systémovou expozici lacosamidu. Proto by zahajeni a ukonéeni 1é¢by témito
enzymatickymi induktory mélo byt provadéno s opatrnosti.

Antiepileptika

Ve studiich 1ékovych interakei neovliviioval lacosamid statisticky vyznamné plazmatické koncentrace
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karbamazepinu a kyseliny valproové a ani plazmatické koncentrace lacosamidu nebyly
karbamazepinem nebo kyselinou valproovou ovlivnény. Statisticka analyza farmakokinetiky

Vv populaci prokazala, Ze soucasna 1écba jinymi antiepileptiky indukujicimi enzymy (napf.
karbamazepin, fenytoin, fenobarbital v riznych davkach) vyvolava snizeni systémové expozice
lacosamidu o 25%.

Perorélni kontraceptiva

Ve studii Iékovych interakci nebyla pozorovana Zadné interakce mezi lacosamidem a peroralnimi
kontraceptivy ethinylestradiolem a levonorgestrelem. Koncentrace progesteronu nebyly pii sou¢asném
podavani obou pfipravki ovlivnény.

Rtzné

Studie 1ékovych interakci neprokazaly zadné ucinky lacosamidu na farmakokinetiku digoxinu, ani
Zadné Kklinicky vyznamné interakce mezi lacosamidem a metforminem.

Soucasné podani warfarinu s lacosamidem nevede k zadné klinicky relevantni zméné ve
farmakokinetickych a farmakodynamickych vlastnostech warfarinu.

Ackoli nejsou k dispozici Zadné farmakokinetické udaje o interakci lacosamidu s alkoholem,
farmakodynamicky ucinek nemuze byt vyloucen.

Lacosamid se vaze na bilkoviny z méné nez 15%, proto se klinicky vyznamné interakce s jinymi léky
z duvodt kompetice o vazebna mista na bilkovinach povazuji za nepravdépodobné.

4.6 Fertilita, téhotenstvi a kojeni
Téhotenstvi

Obecna rizika v souvislosti s epilepsii a uZivanim antiepileptik

Pro vSechna antiepileptika plati, Ze prevalence malformaci u potomkt Zen 1é¢enych na epilepsii je
dvakrat az ttikrat vyssi nez ptiblizné 3% vyskyt u obecné populace. V 1é¢ené populaci byl zvyseny
vyskyt malformaci pozorovan pfi polyterapii. Mira vlivu 1é¢by a/nebo vlastniho onemocnéni nebyla
vsak zatim objasnéna.

Uctinn4 antiepilepticka 1é¢ba se navic nesmi pferusovat, protoze zhorseni onemocnéni piisobi
negativné na matku i plod.

Rizika v souvislosti s uzivanim lacosamidu

Adekvatni Gdaje 0 podavani lacosamidu t€hotnym Zzendm nejsou k dispozici. Studie se zvifaty
neprokazaly teratogenni i¢inky u potkani ani u kralikd, ale pii davkach toxickych pro matky byla

u potkand a kralikii pozorovana embryotoxicita (viz bod 5.3). Potencialni riziko u ¢lovéka neni znamo.
Lacosamid by nemél byt béhem téhotenstvi podavan, pokud to neni nezbytné nutné (pokud ptinos pro
matku jednoznacné prevySuje potencialni riziko pro plod). Pokud se Zena rozhodne ot¢hotnét, je nutné
uzivani tohoto pfipravku znovu peclivé zvazit.

Kojeni

Neni znamo, zda se u ¢lovéka lacosamid vylucuje do matefského mléka. Studie se zvifaty prokazaly,
Ze se lacosamid do mléka vyluéuje. Z preventivnich divodi se proto doporucuje béhem 1é¢by
lacosamidem kojeni pferusit.

Fertilita

Nebylo pozorovano Zadné nezadouci ovlivnéni fertility samcii a samic potkant v davkéch
odpovidajicich plazmatickym koncentracim (AUC) aZ do piiblizné 2x vysSich plazmatickych hladin
(AUC) u cloveka pti maximalni doporuc¢ené davce.

4.7  Utinky na schopnost Fidit a obsluhovat stroje

Lacosamid ma maly nebo stfedné silny vliv na schopnost fidit nebo obsluhovat stroje. Lécba
lacosamidem mize vyvolat zavraté nebo rozostieni zraku. Proto je nutné pacientim doporudit, aby
netidili motorové vozidlo a neobsluhovali jiné potencialné nebezpecné stroje az do doby, kdy se

ptesveédci o ucincich lacosamidu na tyto ¢innosti.
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4.8 Nezadouci ucinky

Souhrnny bezpeénostni profil

Podle analyzy souhrnnych vysledkt placebem kontrolovanych klinickych studii pfidatné 1é¢by

u 1308 pacientt s parcialnimi zachvaty uvedlo celkem 61,9% pacienti randomizovanych k 1é¢bé
lacosamidem a 35,2% pacientti randomizovanych k uZivani placeba alesponi jeden nezadouci uéinek.
Nejcastéji uvadénymi nezadoucimi G¢inky pii 1é¢bé lacosamidem byly zavraté, bolest hlavy, nauzea a
diplopie, které byly obvykle mirné nebo stéedni intenzity. Nékteré souvisely s vySi davky a shiZzenim
davky je bylo mozné zmirnit. Vyskyt a zavaznost nezadoucich u€inkti na centrélni nervovy systém
(CNS) a gastrointestinalni trakt se obvykle casem snizovaly.

Ve vsech kontrolovanych studiich byl 1€k vysazen kvuli nezadoucim u¢inktim u 12,2% pacientt
uZivajicich lacosamid a u 1,6% pacientl ve skupiné placeba. Nejcastéjsim nezadoucim tc¢inkem
vedoucim K ukonéeni 1é¢by lacosamidem byly zavrateé.

Vyskyt CNS nezadoucich Gcinkt, jako je zavrat, mize byt po nasycovaci davce vyssi.

Seznam nezadoucich ucinku v tabulce

V nésledujici tabulce je uvedena frekvence vyskytu nezddoucich téinka hlaSenych v klinickych
studiich a po uvedeni pfipravku na trh. Frekvence jsou definovany nasledovné: velmi Casté (>1/10),
Casté (>1/100 az <1/10), mén¢ Casté (>1/1 000 aZ <1/100) a neni zndmo (z dostupnych udaju nelze
frekvenci urcit). V kazdé skupiné ¢etnosti jsou nezadouci ucinky setazeny podle klesajici zavaznosti.

Tiida organovych | Velmi Casté Méné Gasté Neni znamo
systémil Casté
Poruchy krve a agranulocytéza™”
lymfatického
systému
Poruchy imunitniho lékova Iékova reakce
systému hypersenzitivita® s eozinofilif a
systémovymi
ptiznaky (DRESS)®
Psychiatrické deprese agresivita”
poruchy stavy zmatenosti agitovanost®
insomnie® euforickéa nalada®™
psychoticka
porucha®
sebevrazedny pokus®
sebevrazedné
predstavy®
halucinace ™
Poruchy nervového | zavraté poruchy rovnovahy,
systému bolest koordinace a paméti,
hlavy kognitivni poruchy,
somnolence, ties,
nystagmus,
hypoestezie,
dysartrie, poruchy
pozornosti, parestezie
Poruchy oka diplopie | rozostiené vidéni
Poruchy ucha a vertigo
labyrintu tinitus
Srde¢ni poruchy atrioventrikularni
blok™
bradykardie®™
fibrilace sini®
flutter sini®”

57




Poruchy
gastrointestinalniho
traktu

nauzea

zvraceni, zacpa,
flatulence,
dyspepsie, sucho
Vv Ustech, prijem

Poruchy jater a
zlucovych cest

abnormalni vysledky
jaternich testa®

Poruchy kiize a pruritus angioedém® Stevens-Johnsoniiv
podkozni tkané vyrazka® koptivka® syndrom®,
toxicka epidermalni
nekrolyza®

Poruchy svalové a
kosterni soustavy a
pojivové tkané

svalové kiece

Celkové poruchy a
reakce v misté

poruchy chiize a
drzeni téla, astenie,

aplikace unava, podrazdénost,
pocit opilosti

Poranéni, otravy a pady

proceduralni lacerace kiize

komplikace pohmozdéniny

@

nezadouci G¢inky hlaSené po uvedeni piipravku na trh

Popis vybranych nezadoucich uéinku

UZivani lacosamidu je spojeno s prodlouzenim PR intervalu v zavislosti na davce. Mohou se
vyskytnout nezadouci u¢inky souvisejici s prodlouzenim PR intervalu (napt. atrioventrikularni

blokada, synkopa, bradykardie).

V klinickych studiich u pacientt s epilepsii je vyskyt atrioventrikularni blokady prvniho stupné méné
Casty a dosahuje hodnot 0,7% pro lacosamid 200 mg, 0,0% pro lacosamid 400 mg, 0,5% pro
lacosamid 600 mg a 0,0% pro placebo. V téchto studiich nebyl zaznamenan vyskyt AV blokady
druhého nebo vyssiho stupné. Po uvedeni pripravku na trh vSak byly ve spojeni s 1écbou lacosamidem

hlaseny ptipady AV blokady druhého nebo tietiho stupné.

Synkopy se Vv Klinickych studiich vyskytuji méné ¢asto. V jejich vyskytu neni rozdil mezi pacienty
s epilepsii, kterym byl podavan lacosamid (0,1%) a placebo (0,3%).
Fibrilace sini nebo flutter nebyly hlaSeny v kratkodobych klinickych studiich, nicméné& oboji bylo
hlaSeno v otevienych studiich epilepsie a po uvedeni ptipravku na trh.

Abnormalni vysledky laboratornich test

V kontrolovanych klinickych studiich s lacosamidem u dospélych pacientii s parcidlnimi zachvaty,
ktefi uzivali soucasné 1 az 3 antiepileptika, byly pozorovany abnormalni vysledky test jaternich
funkci. U 0,7% (7/935) pacientu lééenych Vimpatem a u 0% (0/356) pacientt, kterym bylo podavano
placebo, se vyskytovalo zvySeni ALT na >3xULN.

Multiorganové hypersenzitivni reakce

U pacientt 1é¢enych nékterymi antiepileptiky byly hlaSeny multiorgdnové hypersenzitivni reakce (také
zndmé jako lékova reakce s eozinofilii a systémovymi ptiznaky, DRESS). Tyto reakce se projevuji
rizné, obvykle se vSak projevuji horeckou a vyrazkou a mohou byt spojeny s postizenim riznych
organovych systémi. Pii podezieni na multiorgdnovou hypersenzitivni reakci se ma lacosamid

vysadit.

Pediatrick& populace

Piedpoklada se, ze frekvence, druh a zavaznost nezadoucich ucinku u dospivajicich ve véku 16-18 let
budou stejné jako u dospélych. Bezpeénost lacosamidu u déti pod 16 let nebyla jesté stanovena.

Nejsou k dispozici Zadné udaje.

HlaSeni podezi‘eni na nezadouci ucinky

Hlaseni podezfeni na nezadouci ucinky po registraci lé¢ivého ptipravku je dilezité. Umoznuje to
pokracovat ve sledovani poméru piinosi a rizik 1é¢ivého piipravku. Zadame zdravotnické pracovniky,
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aby hlasili podezfeni na nezddouci G¢inky prostfednictvim narodniho systému hlaSeni nezadoucich
ucinkt uvedeného v Dodatku V.

4.9 Predavkovani

Klinické zkuSenosti s pfedavkovanim lacosamidem u ¢lovéka jsou omezené.

Ptiznaky

Klinické ptiznaky (zavraté a nauzea) souvisely po davkach 1200 mg/den vétSinou s CNS nebo Gl
soustavou a ustoupily po tpravé davkovani.

V programu klinického vyvoje lacosamidu bylo popsano nejvyssi predavkovani 12 g lacosamidu
uzitého spolu s toxickymi davkami fady dalSich antiepileptik. PostiZena osoba nejdiive upadla do
bezvédomi a nésledné se pln¢ zotavila bez trvalych nasledkd.

Lécba
Pro piipad pfedavkovani lacosamidem neni k dispozici specifické antidotum. Lécba by méla spocivat
v obecné podptirnych opattenich a v ptipadé potfeby je mozné provést i hemodialyzu (viz bod 5.2).

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI
5.1 Farmakodynamické vlastnosti
Farmakoterapeutickd skupina:antiepileptika, jin& antiepileptika, ATC kdd: NO3AX18

Mechanismus ucinku

Léciva latka lacosamid (R-2-acetamido-N-benzyl-3-metoxypropionamid) je funkcionalizovana
aminokyselina.

Ptesny mechanismus Géinku lacosamidu u ¢lovéka je tieba jesté plné objasnit.

Podle elektrofyziologickych studii in vitro lacosamid selektivné zesiluje pomalou inaktivaci napét'ové
tfizenych (,,voltage-gated*) sodikovych kanall a stabilizuje tak hyperexcitabilni membrany neuronti.

Farmakodynamické ucinky

Lacosamid poskytoval u §irokého spektra zvitecich modeld ochranu pted parcialnimi i primarné
generalizovanymi zachvaty a zpomaloval rozvoj ,,kindlingu®.

V kombinaci s levetiracetamem, karbamazepinem, fenytoinem, valproatem, lamotriginem,
topiraméatem nebo gabapentinem vykazoval lacosamid v preklinickych studiich synergni nebo aditivni
antikonvulzivni Gc¢inky.

Klinicka ucinnost a bezpecnost

Utinnost Vimpatu jako piidatné terapie byla v doporu¢enych davkach 200 mg/den a 400 mg/den
prokazana ve 3 multicentrickych, randomizovanych, placebem kontrolovanych klinickych studiich
s 12tydenni délkou trvani. Vimpat v dadvce 600 mg/den byl také ucinny jako piidatna terapie

Vv kontrolovanych klinickych studiich, ale u¢innost této davky se vyrazn¢ nelisila od 400 mg/den a byla
pacienty htife snaSena (vys$$i vyskyt nezadoucich u¢inki v CNS a GIT). Proto se podavani davky
600 mg/den nedoporucuje — maximalni doporuc¢enou davkou je 400 mg/den. Cilem téchto studii, do
nichz bylo zatazeno 1308 pacientl s primérnou anamnézou 23 let, bylo zhodnotit u¢innost a
bezpecnost lacosamidu pfi jeho soubézném podavani s 1-3 dalSimi antiepileptiky u nemocnych

s nekontrolovanymi parcialnimi zachvaty s nebo bez sekundarni generalizace. 50% sniZeni ¢etnosti
zachvatl bylo dosaZzeno u 23% pacientti ve skupiné placeba, u 34% pacientii ve skupiné s davkou
200 mg/den a u 40% pacientti ve skupiné s ddvkou 400 mg/den.

Pro pouZziti Vimpatu v monoterapii po vysazeni sou¢asné podavanych antiepileptik neni k dispozici
dostatek udaji.

Farmakokinetika a bezpecnost jednorazové nasycovaci davky i.v. lacosamidu byly stanoveny
v multicentrické, oteviené studii navrzené pro zhodnoceni bezpe¢nosti a snasenlivosti rychlého
nasazeni lacosamidu v jednorazové i.v. nasycovaci davce (véetné 200 mg) nasledované peroralnim
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davkovanim dvakrat denné (ekvivalentni i.v. davce) jako piidatna terapie u dosp€lych jedincti od
16 do 60 let v&ku s parcialnimi zachvaty.

5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Absorpce
Po perordlnim podani se lacosamid vstiebava rychle a tplné. Peroralni biologicka dostupnost tablet

lacosamidu je ptiblizné 100%. Po peroralnim podani se plazmaticka koncentrace nezménéného
lacosamidu rychle zvy3uje a Cy.x dosahuje piiblizné 0,5 az 4 hodiny po podani davky. Vimpat tablety
a sirup jsou bioekvivalentni. Potrava neovlivituje rychlost ani rozsah vstiebavani.

Distribuce
Distribu¢ni objem lacosamidu je pfiblizné 0,6 1/kg, na plazmatické bilkoviny se vaZe z méné nez 15%.

Biotransformace

95% davky se vylucuje moci bud’ v nezménéné formé nebo ve formé metaboliti. Cely pribéh
metabolismu lacosamidu nebyl zcela charakterizovan.

Hlavnimi slou¢eninami v mo¢i je nezménény lacosamid (asi 40% davky) a O-desmethyl metabolit
lacosamidu (méné nez 30% davky).

Polami frakce, pravdépodobné serinové derivaty, tvoii v moci pfiblizn¢ 20%, v plazmée byla ale
zjisténa pouze v malych mnoZzstvich (0-2%), a to jen u nékterych jedinci. Dalsi metabolity byly
nalezeny v mo¢i pouze v malych mnoZzstvich (0,5-2%).

In vitro Gdaje ukazuji, Ze CYP2C9, CYP2C19 a CYP3A4 jsou schopny katalyzovat tvorbu O-
desmethyl metabolitu, ale hlavni isoenzym, ktery se na reakci podilel, nebyl in vivo potvrzen. Pfi
srovnani farmakokinetiky lacosamidu mezi jedinci s intenzivnim metabolismem (,,EMs* s funkénim
CYP2C19) a jedinci s nizkym stupném metabolismu (,,PMs* s nefunkénim CYP2C19) nebyl
pozorovan zadny klinicky vyznamny rozdil. Ve studii interakci s omeprazolem (inhibitorem
CYP2C19) nebyly navic prokazany zadné klinicky vyznamné zmény v plazmatickych koncentracich
lacosamidu, cozZ dokazuje zanedbatelnou dilezitost této metabolické cesty. Plazmaticka koncentrace
O-desmethyllacosamidu tvoii asi 15% plazmatické hladiny lacosamidu. Tento hlavni metabolit
lacosamidu nema4 vlastni farmakologickou G¢innost.

Eliminace

Lacosamid je ze systémového ob&hu vylu¢ovan primarng ledvinami a biotransformaci. Po peroralnim
a intraven6znim podani radioaktivné znaeného lacosamidu bylo ptiblizné 95% radioaktivity zjisténo
v mo¢i a méné nez 0,5% ve stolici. Eliminaéni polo¢as nezménéného 1éku je priblizné 13 hodin.
Farmakokinetika je umérna davce a je Casové konstantni s nizkou intra- a interindividualni
variabilitou. Pfi davkovani dvakrat denné je po 3 dnech dosaZeno rovnovazné plazmatické
koncentrace (,,steady-state*). Plazmaticka koncentrace se zvySuje s akumulaénim faktorem 2.

Jednorazova nasycovaci davka 200 mg se v koncentracich ustaleného stavu pfiblizuje ke
srovnatelnému peroralnimu podavani 100 mg dvakrat denné.

Farmakokinetika u zvlas$tnich skupin pacienti

Pohlavi
Klinické studie prokazaly, Ze pohlavi klinicky vyznamné neovlivituje plazmatické koncentrace
lacosamidu.

Porucha funkce ledvin

U pacientd s mirnou a stfedné téZkou poruchou funkce ledvin se AUC lacosamidu v porovnani se
zdravymi jedinci zvétsila pfiblizné o 30%, u pacienti s téZkou poruchou funkce ledvin a u pacientt
s terminalnim selhanim ledvin s potiebou hemodialyzy pfiblizné o 60%, hodnota maximalni
koncentrace Cyx vSak nebyla ovlivnéna.

Lacosamid je z plazmy u¢inné odstrannovan hemodialyzou. Po 4hodinové hemodialyze se AUC
lacosamidu zmensi piiblizné o 50%, proto se doporucuje po hemodialyze doplnit davkovani (viz bod
4.2). U pacientu se stfedné zdvaznym nebo zavaznym selhanim funkce ledvin se nékolikanasobné

60



zvysSila koncentrace O-desmethyl metabolitu. Pokud se u pacientt s terminalnim renalnim
onemocnénim neprovadéla hemodialyza, zvy$ené hladiny metabolitu neustale rostly béhem
24hodinového odebirani vzorki. Zatim neni znamo, Ze by u pacientt s terminalnim renalnim
onemocnénim tyto zvySené hladiny vyvolaly né¢jaké nezadouci Gc¢inky. Vlastni farmakologicka
ucinnost metabolitu nebyla prokazana.

Porucha funkce jater

Jedinci s mirnou poruchou funkce jater (Child-Pugh B) vykazovali vyssi plazmatické koncentrace
lacosamidu (AUC,orm zvy3ena asi 0 50%), coz bylo z¢asti disledkem sniZené funkce ledvin u téchto
jedinct. Podle odhadu vedl pokles nerenalni clearance U pacienti ve studii k ptiblizné 20% zvétSent
AUC lacosamidu. Farmakokinetika lacosamidu nebyla u tézké poruchy funkce jater hodnocena (viz
bod 4.2).

Starsi jedinci (ve veku nad 65 let)

AUC byla ve studii se star§imi muZi a Zenami (vék 4 pacientti byl vy$8i nez 75 let) v porovnani
hmotnosti. Pokud je tento rozdil spocten s ohledem na télesnou hmotnost, ¢ini 26% u muzt a 23%

u Zen. Pozorovana byla také zvySena variabilita v plazmatickych koncentracich lacosamidu. Renalni
clearance byla v této studii u starSich pacientii jen mirné sniZena.

Plosné sniZeni davky se nepovazuje za nutné, pokud neni indikovano z divodu poruchy funkce ledvin
(viz bod 4.2).

5.3 Predklinické idaje vztahujici se k bezpe¢nosti

Plazmatické koncentrace lacosamidu byly ve studiich toxicity na zvifatech na stejné nebo pouze

0 malo vysSi Grovni v porovnani s pacienty, coz ponechava velmi maly nebo zadny prostor pro
expozici léku u ¢loveéka.

Farmakologicka studie bezpe¢nosti ptipravku prokazala u pst v anestezii s intraven6znim podanim
lacosamidu pfechodné zvyseni PR intervalu a doby trvani QRS, pii souc¢asném poklesu krevniho tlaku
(pravdépodobné kardiodepresivnim u¢inkem). Vyskyt téchto prechodnych zmén zaéinal v rozmezi
koncentraci na urovni maximalniho doporuc¢eného davkovani u ¢loveka. U psii a opic makak
javskych v anestezii bylo po intravendznich davkéach 15-60 mg/kg pozorovano zpomaleni atrialni

a ventrikularni vodivosti, atrioventrikularni blok a atrioventrikul&rni disociace.

Ve studiich toxicity s opakovanym davkovanim byly u potkani pozorovany lehké reverzibilni jaterni
zmény od davky 3x vyssi, nez je davka terapeutickd. Mezi tyto zmény patfily zvySena hmotnost
organu, hypertrofie hepatocytli, zvyseni sérovych koncentraci jaternich enzymt a zvyseni hodnot
celkového cholesterolu a triglyceridi. Kromé hypertrofie hepatocytti nebyly pozorovany zadné jiné
histopatologické zmény.

Ve studiich reprodukéni a vyvojové toxicity u hlodavet a kralikd nebyly pozorovany zadné
teratogenni uc¢inky. U potkant ale dochazelo po davkach toxickych pro matky, odpovidajicich
predpokladanym systémovym hodnotam expozice 1éku u cloveka, k navySeni poctu mrtvé narozenych
mlad’at a po¢tu amrti mlad’at v peripartalnim obdobi a k mirnému snizeni velikosti i télesné hmotnosti
zivych mlad’at. Vyssi hladiny expozice ptipravku nemohly byt z ditvodu toxicity pro matky u zvitrat
vyzkouseny, proto ziskané udaje nejsou dostate¢né pro uplnou charakteristiku embryofetotoxickych
nebo teratogennich vlastnosti lacosamidu.

Jak prokazaly studie u potkani, lacosamid a/nebo jeho metabolity snadno prochazeji placentarni
barierou.

6. FARMACEUTICKE UDAJE
6.1 Seznam pomocnych latek
glycerol (E422)

sodna stl karmelosy

krystalizujici sorbitol (E420)
makrogol 4000
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chlorid sodny

bezvodé kyselina citronova

draselna stl acesulfamu (E950)

sodna sl methylparabenu (E219)

jahodove aroma (obsahuje propylenglykol a maltol)

ochucovaci aroma (obsahuje propylenglykol, aspartam (E951), draselnou sul acesulfamu (E950),
maltol a ¢isténou vodu)

¢isténa voda

6.2 Inkompatibility

Neuplatiuje se.

6.3 Doba pouzitelnosti

3 roky.

Po prvnim otevieni: 4 tydny.

6.4  Zvlastni opatieni pro uchovavani

Chrante pred chladem.

6.5 Druh obalu a obsah baleni

200 ml a 465 ml lahvicka ze skla jantarové barvy s polypropylenovym $roubovacim uzavérem a
s odmérkou.

Jeden dilek (5 ml) na stupnici odmérky odpovidd 50 mg (napf. 2 dilky odpovidaji 100 mg).

Na trhu nemusi byt viechny velikosti baleni.

6.6 ZvlaStni opatieni pro likvidaci pfipravku

Zadné zvlastni pozadavky pro likvidaci.

7.  DRZITEL ROZHODNUTI O REGISTRACI
UCB Pharma SA

Allée de la Recherche 60

B-1070 Brusel

Belgie

8. REGISTRACNI CISLO(A)

EU/1/08/470/018-019

9. DATUM PRVNI REGISTRACE/PRODLOUZENI REGISTRACE

Datum prvni registrace: 29. srpna 2008
Datum posledniho prodlouZeni registrace: 31. ¢ervence 2013

10. DATUM REVIZE TEXTU

MM/RRRR

62



Podrobné informace o tomto 1é¢ivém piipravku jsou k dispozici na webovych strankach Evropské
agentury pro 1éC¢ivé ptipravky http://www.ema.europa.eu.
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1. NAZEV PRIPRAVKU

Vimpat 10 mg/ml infuzni roztok

2. KVALITATIVNI A KVANTITATIVNI SLOZENI

1 ml infuzniho roztoku obsahuje lacosamidum 10 mg.
1 injekéni lahvicka s 20 ml infuzniho roztoku obsahuje lacosamidum 200 mg.

Pomocné latky se zndmym uéinkem:
1 ml infuzniho roztoku obsahuje 2,99 mg sodiku.

Uplny seznam pomocnych latek viz bod 6.1.

3. LEKOVA FORMA

Ipfuzni roztok
Ciry, bezbarvy roztok.

4, KLINICKE UDAJE
4.1 Terapeutické indikace

Vimpat je indikovan jako piidatna 1é¢ba parcilnich zachvati se sekundarni generalizaci nebo bez ni
u dospélych a dospivajicich (16-18 let) pacientt s epilepsii.

4.2 Davkovani a zptisob podani
Davkovani

Lécbu lacosamidem lze zahajit bud’ peroralni nebo i.v. aplikaci. Infuzni roztok je alternativou pro
pacienty, u kterych neni do¢asné mozné peroralni podavani. Celkova doba 1é¢by i.v. lacosamidem je
na zvazeni lékafe. V Klinickych studiich je zkuSenost s podavanim infuze lacosamidu 2x denné po
dobu az 5 dnu.

Lacosamid je nutné podavat dvakrat denné¢ (obvykle rano a vecer). Doporucena zahajovaci davka je
50 mg dvakrat denné, ktera by méla byt po jednom tydnu zvySena na pocateéni terapeutickou davku
100 mg dvakrat denné.

Lécba lacosamidem muize byt také zahdjena jednorazovou nasycovaci davkou 200 mg, po které
ptiblizné za 12 hodin nésleduje udrzovaci davkovaci reZim 100 mg dvakrat denné (200 mg/den).
Nasycovaci davka miiZze byt podana za podminek, Ze 1ékaf stanovi rychlé dosazeni ustaleného stavu
plazmatickych koncentraci lacosamidu a terapeuticky G¢inek je zarucen. Davka by méla byt podana
pod Iékaiskym dozorem s pfihlédnutim k potencidlnimu zvyseni vyskytu nezadoucich ucinkt na
centralni nervovy systém (viz bod 4.8). Podani nasycovaci davky nebylo studovano pii akutnich
stavech, jako je status epilepticus.

Podle individualni odpovédi a snasenlivosti pacienta mtize byt udrzovaci davka dale zvySovana

0 50 mg dvakrat denné kazdy tyden az na maximalni doporuc¢enou davku 400 mg denné (200 mg
dvakrat denng).

Pokud je nutné ukoncit 1é¢bu lacosamidem, mélo by to byt podle soucasné klinické praxe provedeno
postupné (napf. sniZzovat denni davku o 200 mg/tyden).
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Ptechod z intraven6zniho na peroralni podani a naopak mize byt proveden piimo bez titrace. Celkova
denni davka a podavani 2x denné maji byt zachovany.

ZvIastni populace

Starsi pacienti (ve véku nad 65 let)

U starSich pacientli neni nutné davku snizovat. ZkusSenost s podavanim lacosamidu star$im pacientim
s epilepsii je omezena. U starsich pacientt je také tieba vzit v Uvahu s vékem spojené sniZeni renalni
clearance a zvySeni hladin AUC (viz nasledujici odstavec ,,Porucha funkce ledvin* a bod 5.2).

Porucha funkce ledvin

U pacientii s mirnou nebo stiedné té€zkou poruchou funkce ledvin (CLcg>30 ml/min) neni nutno davku
upravovat. U pacientli s mirnou nebo stiedn¢ tézkou poruchou funkce ledvin miize byt nasycovaci
davka 200 mg zvaZovana, ale dalsi titrace davky (>200 mg denn¢) musi byt provadéna opatrng.

U pacientt s tézkou poruchou funkce ledvin (CLcr<30 ml/min) a u pacientt s terminalnim selhanim
ledvin se doporuc¢uje maximalni udrZzovaci davka 250 mg/den. U téchto pacienti se titrace davky
provadi s opatrnosti. JestliZe je podavana nasycovaci davka, uvodni davka 100 mg, ndsledovana
davkovanim 50 mg 2x denné, by méla byt pouzita prvni tyden 1é¢by. U pacientii na hemodialyze se
doporucuje doplnéni davky ve vysi az 50% z poloviny celkové denni davky ihned po ukonéeni
hemodialyzy. Lécbu pacientii s terminalnim selhdnim ledvin je tfeba vést opatrné, protoZe neni dost
klinickych zkusenosti a muize dochazet ke kumulaci metabolitu (s nezndmou farmakologickou
ucinnosti).

Porucha funkce jater

U pacientti s mirnou az stfedné tézkou poruchou funkce jater neni nutno davku upravovat.

Titraci davky je tfeba u téchto pacientd provadét opatrné s ohledem na sou¢asné piitomnou poruchu
funkce ledvin. Nasycovaci davka 200 mg mtze byt zvaZovana, ale dalsi titrace davky (>200 mg
denné&) musi byt provadéna opatrné. Farmakokinetika lacosamidu nebyla u pacientt s tézkou poruchou
funkce jater hodnocena (viz bod 5.2).

Pediatricka populace
Bezpecénost a G¢innost lacosamidu u déti ve véku pod 16 let nebyly dosud stanoveny. Nejsou dostupné
Zadné udaje.

Zpusob podani
Piipravek obsahujici drobné ¢asteky nebo roztok, ktery zménil barvu, nesmi byt pouZit.

Infuzni roztok se podava dvakrat denné po dobu 15 az 60 minut. Infuzni roztok Vimpat Ize podavat
intraven6zn¢ bez dalsiho fedéni nebo mize byt nafedén s roztokem chloridu sodného 0,9% (9 mg/ml),
roztokem glukozy na injekci 5% (50 mg/ml) nebo Ringerovym roztokem s laktatem na injekci.

4.3 Kontraindikace

Hypersenzitivita na 1é¢ivou latku nebo na kteroukoli pomocnou latku uvedenou bod¢ 6.1.
Znama atrioventrikularni (AV) blokada druhého nebo tietiho stupné.

4.4  Zvlastni upozornéni a opatieni pro pouZiti

Sebevrazedné myslenky a chovani

U pacientii IéCenych antiepileptiky v riznych indikacich byly hlaseny ptipady sebevrazednych
ptedstav a chovani. Metaanalyza randomizovanych placebem kontrolovanych studii s antiepileptiky
také prokazala mirn¢ zvysené riziko sebevrazednych predstav a chovani. Mechanismus vzniku tohoto
rizika neni znam a dostupna data nevyluc¢uji moznost zvySeného rizika ani pro lacosamid. Z tohoto
dtvodu by u pacientll mély byt sledovany zndmky sebevrazednych predstav a chovani a pfipadné by
mela byt zvolena vhodna 1écba. Pacientiim (a jejich oSetfujicim osobam) by mélo byt doporuceno, aby
okamzité vyhledali 1ékaiskou pomoc, pokud se u pacientt projevi znamky sebevrazednych piedstav Ci
chovani (viz bod 4.8).
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Srdecni rytmus a vedeni vzruchu

V Klinickych studiich s lacosamidem bylo pozorovéano prodlouZeni PR intervalu. Lacosamid je nutné
podavat s opatrnosti pacientim se znamymi poruchami pfevodu nebo s t€zkym srde¢nim
onemocnénim (napf. infarkt myokardu nebo srde¢ni selhani v anamnéze). Zvlastni pozornost je pak
tieba vénovat star§im pacientiim, u kterych mtize byt zvySené riziko srde¢nich potiZi a také

v piipadech, kdy je lacosamid podavan v kombinaci s jinymi Iéky, které mohou také vyvolat
prodlouZeni PR intervalu.

Druhy nebo tieti stupenn AV blokady byl hlasen po uvedeni pfipravku na trh. V placebem
kontrolovanych studiich s lacosamidem nebyly u pacienti s epilepsii hlaseny fibrilace sini nebo flutter,
avsak oboji bylo hlaSeno v otevienych epileptickych studiich a ze zkusenosti po uvedeni piipravku na
trh (viz bod 4.8).

Pacienti by méli byt informovani o pfiznacich druhého nebo tfetiho stupné AV blokady (napf. pomaly
nebo nepravidelny tep, pocit to¢eni hlavy a mdloby) a ptiznacich fibrilace sini a flutteru (napt.
palpitace, zrychleny nebo nepravidelny tep, dusnost). Pacienti by méli byt pouceni, aby vyhledali
1ékafskou pomoc, pokud se kterykoli z vySe uvedenych piiznaki objevi.

Zavrat

Pii 16¢b¢ lacosamidem se objevovaly zavraté, které by mohly vést ke zvySenému vyskytu ndhodnych
poranéni nebo padd. Pacienti by proto mé¢li byt pouceni, aby zachovavali zvySenou opatrnost, dokud
se neseznami s tim, jak na né ptipravek pusobi (viz bod 4.8).

Piipravek obsahuje 2,6 mmol (59,8 mg) sodiku v jedné lahviéce. Nutno vzit v Gvahu u pacienta
na dieté s nizkym obsahem sodiku.

45 Interakce s jinymi lé¢ivymi pFipravky a jiné formy interakce

Lacosamid je nutné podavat s opatrnosti pacientim Ié¢enym jesté dal§imi 1éky, které mohou vyvolat
prodlouzeni PR intervalu (napf. karbamazepin, lamotrigin nebo pregabalin) nebo tém, ktefi uzivaji
antiarytmika L.tfidy. Analyza podskupin pacientli souc¢asné uzivajicich karbamazepin nebo lamotrigin
v klinickych studiich v3ak neprokézala zvyseny vyskyt prodlouzeni PR intervalu.

In vitro data

Data obecné naznacuji, Ze lacosamid ma nizky interak¢ni potencial. V in vitro studiich nedochézelo

k indukci enzymtit CYP1A2, 2B6 a 2C9 ani k inhibici enzymid CYP1A1, 1A2, 2A6, 2B6, 2C8, 2C9,
2D6 a 2E1 lacosamidem pti plazmatickych hladinach dosahovanych béhem klinickych studii. Jedna in
vitro studie prokazala, ze lacosamid neni ve stievech transportovan P glykoproteinem. Data in vitro
ukazuji, Ze CYP2C9, CYP2C19 a CYP3A4 jsou schopné katalyzovat tvorbu O-desmethyl metabolitu.

In vivo data

Lacosamid neinhibuje ani neindukuje enzymy CYP2C19 ani CYP3A4 v klinicky vyznamném rozsahu.
Lacosamid neovliviiloval AUC midazolamu (metabolizovaného CYP3A4, lacosamid podavan v davce
200 mg 2x denn¢), ale Cpx midazolamu byla mirné zvySena (30%). Lacosamid neovliviioval
farmakokinetiku omeprazolu (metabolizovan CYP2C19 a 3A4, lacosamid podavan v davce 300 mg 2x
denng).

Omeprazol, inhibitor CYP2C19, v davce 40 mg jednou denné klinicky vyznamné nezvySoval
systémovou expozici lacosamidu. TudizZ z toho vyplyva, Ze stiedné silné inhibitory CYP2C19
pravdépodobné neovliviiuji systémovou expozici lacosamidu v klinicky vyznamném rozsahu.
Opatrnost se doporucuje pii soucasné 1€cbé silnymi inhibitory CYP2C9 (napf. flukonazolem) a
CYP3A4 (napf. itrakonazolem, ketokonazolem, ritonavirem, klarithromycinem), ktera mize vést ke
zvysené systémoveé expozici lacosamidu. Takové interakce nebyly stanoveny in vivo, ale jsou mozné
na zaklad¢ in vitro tdaja.

Silné induktory enzymi, jako jsou rifampicin nebo tfezalka te¢kovana (Hypericum perforatum),
mohou mirn¢ redukovat systémovou expozici lacosamidu. Proto by zahajeni a ukonéeni 1é¢by témito
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enzymatickymi induktory mélo byt provadéno s opatrnosti.

Antiepileptika

Ve studiich Iékovych interakci neovliviioval lacosamid statisticky vyznamné plazmatické koncentrace
karbamazepinu a kyseliny valproové a ani plazmatické koncentrace lacosamidu nebyly
karbamazepinem nebo kyselinou valproovou ovlivnény. Statisticka analyza farmakokinetiky

v populaci prokazala, Ze soucasna 1écba jinymi antiepileptiky indukujicimi enzymy (napf.
karbamazepin, fenytoin, fenobarbital v riznych davkach) vyvolava snizeni systémové expozice
lacosamidu o 25%.

Peroralni kontraceptiva

V jedné studii Iékovych interakci nebyla pozorovana Zadné interakce mezi lacosamidem a peroralnimi
kontraceptivy ethinylestradiolem a levonorgestrelem. Koncentrace progesteronu nebyly pfi sou¢asném
podavani obou pfipravki ovlivnény.

Rtzné

Studie l€kovych interakei neprokazaly zadné ucinky lacosamidu na farmakokinetiku digoxinu, ani
Zadné klinicky vyznamné interakce mezi lacosamidem a metforminem.

Soucasné podani warfarinu s lacosamidem nevede k zadné klinicky relevantni zméné ve
farmakokinetickych a farmakodynamickych vlastnostech warfarinu.

Ackoli nejsou k dispozici Zadné farmakokinetické udaje o interakci lacosamidu s alkoholem,
farmakodynamicky ucinek nemtize byt vyloucen.

Lacosamid se vaze na bilkoviny z méné nez 15%, proto se klinicky vyznamné interakce s jinymi l1éky
z duvodt kompetice o vazebna mista na bilkovinach povazuji za nepravdépodobné.

4.6 Fertilita, téhotenstvi a kojeni
Téhotenstvi

Obecnd rizika v souvislosti s epilepsii a uzivanim antiepileptik

Pro vSechna antiepileptika plati, Ze prevalence malformaci u potomkt Zen l1é¢enych na epilepsii je
dvakrat az tfikrat vyssi nez piiblizné 3% vyskyt u obecné populace. V 1é¢ené populaci byl zvyseny
vyskyt malformaci pozorovan pfi polyterapii. Mira vlivu 1é¢by a/nebo vlastniho onemocnéni nebyla
vSak zatim objasnéna.

Utinna antiepilepticka 1é¢ba se navic nesmi pierusovat, protoze zhor$eni onemocnéni piisobi
negativné na matku i plod.

Rizika v souvislosti s uzivanim lacosamidu

Adekvatni Gdaje o podavani lacosamidu téhotnym zendm zatim nejsou k dispozici. Studie se zvifaty
neprokazaly teratogenni G¢inky u potkanu ani u kraliku, ale pii davkach toxickych pro matky byla

u potkand a kralikii pozorovana embryotoxicita (viz bod 5.3). Potencialni riziko u ¢lovéka neni znamo.
Lacosamid by nemél byt béhem téhotenstvi podavan, pokud to neni nezbytné nutné (pokud piinos pro
matku jednoznacné prevySuje potencialni riziko pro plod). Pokud se Zena rozhodne ot¢hotnét, je nutné
uzivani tohoto pfipravku znovu peclivé zvazit.

Kojeni

Neni zndmo, zda se u ¢loveka lacosamid vylucuje do matefského mléka. Studie se zvitaty prokazaly,
ze se lacosamid do mléka vylucuje. Z preventivnich diivodl se proto doporucuje béhem 1écby
lacosamidem kojeni pferusit.

Fertilita

Nebylo pozorovano Zadné nezadouci ovlivnéni fertility samcti a samic potkani v ddvkach
odpovidajicich plazmatickym koncentracim (AUC) aZ do piiblizné 2x vy$8ich plazmatickych hladin
(AUC) u cloveka pii maximalni doporuc¢ené davce.
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4.7 Utinky na schopnost Fidit a obsluhovat stroje

Lacosamid mé maly nebo stfedné silny vliv na schopnost fidit nebo obsluhovat stroje. Lécba
lacosamidem mize vyvolat zavraté nebo rozostieni zraku. Proto je nutné pacientim doporudit, aby
nefidili motorové vozidlo a neobsluhovali jiné potencialné nebezpeéné stroje az do doby, kdy se
presvédci o ucincich lacosamidu na tyto ¢innosti.

4.8 Nezadouci ucinky

Souhrnny bezpecénostni profil

Podle analyzy souhrnnych vysledki placebem kontrolovanych klinickych studii ptidatné 1écby

u 1308 pacientu s parcialnimi zachvaty uvedlo celkem 61,9% pacient randomizovanych k 1é¢bé
lacosamidem a 35,2% pacient randomizovanych k uzivani placeba alespon jeden nezadouci Gcinek.
Nejcasteji uvadénymi nezadoucimi G€inky pii 1é€beé lacosamidem byly zavrate, bolest hlavy, nauzea

a diplopie, které byly obvykle mirné nebo stfedni intenzity. Nékteré souvisely s vy3i davky a snizenim
davky je bylo mozné zmirnit. Vyskyt a zavaznost nezadoucich u¢inki na centralni nervovy systém

(CNS) a gastrointestinalni trakt se obvykle casem snizovaly.

Ve v3ech kontrolovanych studiich byl Iék vysazen kvili nezadoucim G¢inktim u 12,2% pacientti
uzivajicich lacosamid a u 1,6% pacientt ve skupiné placeba. Nejcastéj$im nezadoucim tc¢inkem
vedoucim k ukonceni lé¢by lacosamidem byly zavrate.

Vyskyt CNS nezadoucich ucinki, jako je zavrat, mize byt po nasycovaci davce vyssi.

Seznam nezddoucich uéinku v tabulce

V nasledujici tabulce je uvedena frekvence vyskytu nezadoucich u¢inkt hlaSenych v klinickych
studiich a po uvedeni pfipravku na trh. Frekvence jsou definovany nasledovné: velmi ¢asté (>1/10),
Casté (>1/100 az <1/10), méné¢ casté (>1/1 000 az <1/100 a neni znamo (z dostupnych tdajt nelze
frekvenci urcit). V kazdé skupiné ¢etnosti jsou nezadouci ucinky setazeny podle klesajici zavaznosti.

psychoticka
porucha®
sebevrazedny
pokus®
sebevrazedné
predstavy™
halucinace ™

Tiida organovych Velmi ¢asté | Casté Méné Gasté Neni znamo

systémil

Poruchy krve a agranulocytdza™

lymfatického

systému

Poruchy imunitniho Iékova Iékova reakce

systému hypersenzitivita® s eozinofilii a
systémovymi
piiznaky (DRESS) @

Psychiatrické deprese agresivita”

poruchy stavy zmatenosti agitovanost®

insomnie® euforickéa nalada®™

Poruchy nervového
systému

zavraté
bolest

hlavy

poruchy rovnovahy,
koordinace a paméti,
kognitivni poruchy,
somnolence, ties,
nystagmus,
hypoestezie,
dysartrie, poruchy
pozornosti,
parestezie

Poruchy oka

diplopie

rozostiené vidéni
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gastrointestinalniho
traktu

flatulence, dyspepsie,
sucho v ustech,

Poruchy ucha a vertigo

labyrintu tinitus

Srde¢ni poruchy atrioventrikularni
blok™
bradykardie®™
fibrilace sini®
flutter sini®

Poruchy nauzea zvraceni, zacpa,

prijem
Poruchy jater a abnormalni vysledky
zlu¢ovych cest jaternich testa®
Poruchy kize a pruritus angioedém®™ Stevens-Johnsoniiv
podkozni tkané vyrazka® koptivka® syndrom®,
toxicka epidermalni
nekrolyza®

Poruchy svalové a
kosterni soustavy a
pojivové tkané

svalové kiece

Celkové poruchy a
reakce v misté
aplikace

poruchy chiize a
drzeni téla, astenie,
unava, podrazdénost,
pocit opilosti bolest
nebo nepiijemné
pocity v misté
vpichu®, podrazdéni
v mist& vpichu®

Poranéni, otravy a
proceduralni
komplikace

pady
lacerace kiize
pohmozdéniny

@
(

Popis vybranych nezddoucich u¢inkua

nezadouci G¢inky hlaSené po uvedeni pripravku na trh
% nezadouci uinky v mist& aplikace spojené s intraven6znim podanim

UZivani lacosamidu je spojeno s prodlouZzenim PR intervalu v zavislosti na davce. Mohou se
vyskytnout neZzadouci u¢inky souvisejici s prodlouzenim PR intervalu (napf. atrioventrikularni

blokada, synkopa, bradykardie). V klinickych studiich u pacientt s epilepsii je vyskyt

atrioventrikularni blokady prvniho stupné méné ¢asty a dosahuje hodnot 0,7% pro lacosamid 200 mg,
0,0% pro lacosamid 400 mg, 0,5% pro lacosamid 600 mg a 0,0% pro placebo. V téchto studiich nebyl
zaznamenan vyskyt AV blokady druhého nebo vyssiho stupné. Po uvedeni pfipravku na trh v8ak byly
ve spojeni s 1é¢bou lacosamidem hlaseny piipady AV blokady druhého nebo tfetiho stupné.

Synkopy se v Klinickych studiich vyskytuji méné ¢asto. V jejich vyskytu neni rozdil mezi pacienty

s epilepsii, kterym byl podavan lacosamid (0,1%) a placebo (0,3%).
Fibrilace sini nebo flutter nebyly hlaSeny v kratkodobych klinickych studiich, nicméné oboji bylo
hlaSeno v otevienych studiich epilepsie a po uvedeni pfipravku na trh.

Abnormalni vysledky laboratornich test

V kontrolovanych klinickych studiich s lacosamidem u dospélych pacienti s parcidlnimi zachvaty,
kteti uzivali soucasné 1 az 3 antiepileptika, byly pozorovany abnormalni vysledky testl jaternich
funkcei. U 0,7% (7/935) pacientt 1ééenych Vimpatem a u 0% (0/356) pacientd, kterym bylo podavano
placebo, se vyskytovalo zvySeni ALT na >3xULN.

Multiorganové hypersenzitivni reakce

U pacientt 1é¢enych nékterymi antiepileptiky byly hlaSeny multiorganové hypersenzitivni reakce (také
znamé jako lékova reakce s eozinofilii a systémovymi pfiznaky, DRESS). Tyto reakce se projevuji
rizné, obvykle se vSak projevuji horeckou a vyrazkou a mohou byt spojeny s postizenim riznych
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organovych systému. Pfi podezieni na multiorganovou hypersenzitivni reakci se ma lacosamid
vysadit.

Pediatricka populace

Piedpoklada se, ze frekvence, druh a zavaznost nezadoucich ucinkt u dospivajicich ve véku 16-18 let
budou stejné jako u dospélych. Bezpecnost lacosamidu u déti pod 16 let nebyla je$té stanovena.
Nejsou k dispozici Zadné udaje.

Hlaseni podezieni na nezadouci ucinky

HIa3eni podezieni na nezadouci uéinky po registraci 1é¢ivého piipravku je dulezité. Umoziuje to
pokra¢ovat ve sledovani poméru p¥inost a rizik 1é¢ivého pripravku. Zadame zdravotnické pracovniky,
aby hlasili podezfeni na nezddouci G¢inky prosttednictvim narodniho systému hlaSeni nezadoucich
ucinki uvedeného v Dodatku V.

4.9 Predavkovani

Klinické zkuSenosti s pfedavkovanim lacosamidem u ¢lovéka jsou omezene.

Ptiznaky

Klinické ptiznaky (zavraté a nauzea) souvisely po davkach 1200 mg/den vétsinou s CNS nebo Gl
soustavou a ustoupily po Gpravé davkovani.

V programu klinického vyvoje lacosamidu bylo popsano nejvyssi predavkovani 12 g lacosamidu
uZitého spolu s toxickymi davkami fady dalSich antiepileptik. PostiZzena osoba nejdiive upadla do
bezvédomi a nasledné se plné zotavila bez trvalych nasledk.

Lécba
Pro ptipad ptedavkovani lacosamidem neni k dispozici specifické antidotum. Lécba by méla spocivat
V obecné podpurnych opatienich a v piipadé potieby je mozné provést i hemodialyzu (viz bod 5.2).

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI
5.1 Farmakodynamické vlastnosti
Farmakoterapeuticka skupina: antiepileptika, jina antiepileptika, ATC kod: NO3AX18

Mechanismus u¢inku

Léciva latka lacosamid (R-2-acetamido-N-benzyl-3-metoxypropionamid) je funkcionalizovana
aminokyselina.

Ptesny mechanismus uc¢inku lacosamidu u ¢loveéka je tieba jesté pln€ objasnit.

Podle elektrofyziologickych studii in vitro lacosamid selektivné zesiluje pomalou inaktivaci napét'ové
fizenych (,,voltage-gated*) sodikovych kanall a stabilizuje tak hyperexcitabilni membrany neuront.

Farmakodynamické uéinky

Lacosamid poskytoval u Sirokého spektra zvitecich modelt ochranu pted parcialnimi i primarné
generalizovanymi zachvaty a zpomaloval rozvoj ,,kindlingu®.

V kombinaci s levetiracetamem, karbamazepinem, fenytoinem, valproatem, lamotriginem,
topiraméatem nebo gabapentinem vykazoval lacosamid v preklinickych studiich synergni nebo aditivni
antikonvulzivni u¢inky.

Klinicka u¢innost a bezpe¢nost

Utinnost Vimpatu jako ptidatné terapie byla v doporuéenych davkach 200 mg/den a 400 mg/den
proké&zéana ve 3 multicentrickych, randomizovanych, placebem kontrolovanych klinickych studiich

s 12tydenni délkou trvani. Vimpat v davce 600 mg/den byl také G¢inny jako ptidatna terapie

v kontrolovanych klinickych studiich, ale Géinnost této davky se vyrazné neliila od 400 mg/den a byla
pacienty htife snaSena (vySsi vyskyt neZzadoucich u¢inki v CNS a GIT). Proto se podavani davky

600 mg/den nedoporucuje — maximalni doporucenou davkou je 400 mg/den. Cilem téchto studii, do
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nichz bylo zafazeno 1308 pacientl s primérnou anamnézou 23 let s parcidlnimi zachvaty , bylo
zhodnotit u¢innost a bezpeénost lacosamidu pii jeho soubéZzném podavani s 1-3 dalSimi antiepileptiky
u nemocnych s nekontrolovanymi parciélnimi zachvaty s nebo bez sekundarni generalizace. 50%
sniZeni Cetnosti zachvatii bylo dosazeno u 23% pacientd ve skupiné placeba, u 34% pacientt ve
skuping s davkou 200 mg/den a u 40% pacientd ve skupiné s davkou 400 mg/den.

Pro pouZiti Vimpatu v monoterapii po vysazeni sou¢asné podavanych antiepileptik neni k dispozici
dostatek udaji.

Farmakokinetika a bezpe¢nost jednorazové nasycovaci davky i.v. lacosamidu byly stanoveny

v multicentricke, oteviené studii navrzené pro zhodnoceni bezpe¢nosti a snasenlivosti rychlého
nasazeni lacosamidu v jednorazové i.v. nasycovaci davce (véetné 200 mg) nasledované peroralnim
davkovanim dvakrat denné (ekvivalentni i.v. davce) jako ptidatna terapie u dospélych jedinct od
16 do 60 let veéku s parcialnimi zachvaty.

5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Absorpce

Po i.v. podani je Cpax dosazeno na konci infuze. Plazmaticka koncentrace se zvySuje imérné davce po
peroralnim (100-800 mg) a i.v. (50-300 mg) podani.

Distribuce
Distribu¢ni objem lacosamidu je pfiblizné 0,6 I/kg, na plazmaticke bilkoviny se vaze z méné nez 15%.

Biotransformace

95% davky se vylucuje moci bud’ v nezménéné formé nebo ve formé metaboliti. Cely pribéh
metabolismu lacosamidu nebyl zcela charakterizovan.

Hlavnimi slou¢eninami v mo¢i je nezménény lacosamid (asi 40% davky) a O-desmethyl metabolit
lacosamidu (méné nez 30% davky).

Polarni frakce, pravdépodobné serinové derivaty, tvoii v moci piiblizné 20%, v plazmé byla ale
zjisténa pouze v malych mnoZzstvich (0-2%), a to jen u nékterych jedinci. Dalsi metabolity byly
nalezeny v moci pouze v malych mnoZzstvich (0,5-2%).

In vitro Gdaje ukazuji, Ze CYP2C9, CYP2C19 a CYP3A4 jsou schopny katalyzovat tvorbu O-
desmethyl metabolitu, ale hlavni isoenzym, ktery se na reakci podilel, nebyl in vivo potvrzen. Pti
srovnani farmakokinetiky lacosamidu mezi jedinci s intenzivnim metabolismem (,,EMs* s funkénim
CYP2C19) a jedinci s nizkym stupném metabolismu (,,PMs* s nefunkénim CYP2C19) nebyl
pozorovan Zadny klinicky vyznamny rozdil. Ve studii interakci s omeprazolem (inhibitorem
CYP2C19) nebyly navic prokazany zadné klinicky vyznamné zmény v plazmatickych koncentracich
lacosamidu, coZ dokazuje zanedbatelnou duleZitost této metabolické cesty. Plazmatickad koncentrace
O-desmethyllacosamidu tvofi asi 15% plazmatické hladiny lacosamidu. Tento hlavni metabolit neméa
vlastni farmakologickou uc¢innost.

Eliminace

Lacosamid je ze systémového ob&hu vylu¢ovan primarng ledvinami a biotransformaci. Po peroralnim
a intravenoznim podani radioaktivn¢ znaceného lacosamidu bylo pfiblizné 95% radioaktivity zjisténo
v mo¢i a méné nez 0,5% ve stolici. Eliminaéni polo¢as nezménéného 1éku je priblizné 13 hodin.
Farmakokinetika je umérna davce a je Casové konstantni s nizkou intra- a interindividualni
variabilitou. Pfi davkovani dvakrat denné je po 3 dnech dosazeno rovnovazné plazmatické
koncentrace (,,steady-state*). Plazmaticka koncentrace se zvySuje s akumula¢nim faktorem 2.

Jednorazova nasycovaci davka 200 mg se v koncentracich ustaleného stavu pfiblizuje ke
srovnatelnému peroralnimu podavani 100 mg dvakrat denné.

Farmakokinetika u zvlastnich skupin pacientii

Pohlavi
Klinické studie prokazaly, Ze pohlavi klinicky vyznamné neovlivituje plazmatické koncentrace
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lacosamidu.

Porucha funkce ledvin

U pacientd s mirnou a stfedné téZkou poruchou funkce ledvin se AUC lacosamidu v porovnani se
zdravymi jedinci zvétsila piiblizné o 30%, u pacientt s té€Zkou poruchou funkce ledvin a u pacient
s terminalnim selhanim ledvin s potiebou hemodialyzy pfiblizné o 60%, hodnota maximalni
koncentrace Cp,x vSak nebyla ovlivnéna.

Lacosamid je z plazmy G¢inné odstranovan hemodialyzou. Po 4hodinové hemodialyze se AUC
lacosamidu zmensi ptiblizné o 50%, proto se doporucuje po hemodialyze doplnit davkovani (viz bod
4.2). U pacientu se stfedné zavaznym nebo zdvaznym selhanim funkce ledvin se n€kolikanasobné
zvysila koncentrace O-desmethyl metabolitu. Pokud se u pacientd s termindlnim renalnim
onemocnénim neprovadéla hemodialyza, zvy$ené hladiny metabolitu neustale rostly béhem
24hodinového odebirani vzorku. Zatim neni znamo, ze by U pacientt s terminalnim renalnim
onemocnénim tyto zvySené hladiny vyvolaly néjaké nezadouci tc¢inky. Vlastni farmakologicka
ucinnost metabolitu nebyla prokazana.

Porucha funkce jater

Jedinci s mirnou poruchou funkce jater (Child-Pugh B) vykazovali vyssi plazmatické koncentrace
lacosamidu (AUC,orm zvy3ena asi 0 50%), coz bylo z¢asti disledkem sniZené funkce ledvin u téchto
jedinci. Podle odhadu vedl pokles nerenalni clearance u pacientt ve studii k ptiblizné 20% zvétSeni
AUC lacosamidu. Farmakokinetika lacosamidu nebyla u tézké poruchy funkce jater hodnocena (viz
bod 4.2).

Starsi jedinci (ve veku nad 65 let)

AUC byla ve studii se star§imi muzi a zenami (vék 4 pacientt byl vyssi nez 75 let) v porovnani
hmotnosti. Pokud je tento rozdil spocten s ohledem na télesnou hmotnost, ¢ini 26% u muzi a 23%

u Zen. Pozorovéana byla také zvySena variabilita v plazmatickych koncentracich lacosamidu. Renalni
clearance byla v této studii u star$ich pacientii jen mirné sniZena.

Plosné sniZeni davky se nepovazuje za nutné, pokud neni indikovano z divodu poruchy funkce ledvin
(viz bod 4.2).

5.3 Predklinické idaje vztahujici se k bezpe¢nosti

Plazmatické koncentrace lacosamidu byly ve studiich toxicity na zvifatech na stejné nebo pouze

0 malo vysSi rovni v porovnani s pacienty, coz ponechava velmi maly nebo Zadny prostor pro
expozici léku u ¢loveéka.

Farmakologické studie bezpe¢nosti ptipravku prokazala u psi v anestezii s intravendznim podanim
lacosamidu prechodné zvyseni PR intervalu a doby trvani QRS pti souc¢asném poklesu krevniho tlaku
(pravdépodobné kardiodepresivnim u¢inkem). Vyskyt téchto prechodnych zmén zaéinal v rozmezi
koncentraci na urovni maximalniho doporu¢eného davkovani u ¢lovéka. U psti a U opic makakt
javskych v anestezii bylo po intravendznich davkéach 15-60 mg/kg pozorovano zpomaleni atrialni

a ventrikularni vodivosti, atrioventrikularni blok a atrioventrikularni disociace.

Ve studiich toxicity s opakovanym davkovanim byly u potkani pozorovany lehké reverzibilni jaterni
zmény od davky 3x vysSi, neZ je davka terapeuticka. Mezi tyto zmény pattily zvySena hmotnost
organu, hypertrofie hepatocytl, zvyseni sérovych koncentraci jaternich enzymu a zvySeni hodnot
celkového cholesterolu a triglyceridi. Kromé hypertrofie hepatocytii nebyly pozorovany Zadné jiné
histopatologické zmény.

Ve studiich reprodukéni a vyvojové toxicity u hlodavci a kralikti nebyly pozorovany zadné
teratogenni ucinky. U potkant ale dochazelo po davkach toxickych pro matky, odpovidajicich
predpokladanym systémovym hodnotam expozice Iéku u ¢lovéka, k navyseni poctu mrtvé narozenych
mlad’at a po¢tu amrti mlad’at v peripartalnim obdobi a k mirnému sniZeni velikosti i télesné hmotnosti
zivych mlad’at. Vyssi hladiny expozice ptipravku nemohly byt z diivodu toxicity pro matky u zvifat
vyzkouseny, proto ziskané udaje nejsou dostatec¢né pro Uplnou charakteristiku embryofetotoxickych
nebo teratogennich vlastnosti lacosamidu.

Jak prokazaly studie u potkani, lacosamid a/nebo jeho metabolity snadno prochazeji placentarni
barierou.

72



6. FARMACEUTICKE UDAJE
6.1 Seznam pomocnych latek

voda na injekci
chlorid sodny
kyselina chlorovodikova (pro upravu pH)

6.2 Inkompatibility

Tento 1éCivy piipravek nesmi byt misen s jinymi l1é¢ivymi piipravky s vyjimkou téch, které jsou
uvedeny v bodg 6.6.

6.3 Doba pouZzitelnosti

3 roky

Chemicka a fyzikalni stabilita pfed pouzitim byla prokazana pfi teploté do 25°C po dobu 24 hodin pro
ptipravek po smichani s rozpoustédly uvedenymi v bod¢€ 6.6 a pii uchovavani ve sklenénych nddobéch
nebo PVC vacich.

Z mikrobiologického hlediska ma byt piipravek pouzit okamzité. Neni-li pouzit okamzite, doba

a podminky uchovévani ptipravku po otevieni pied pouzitim jsou v odpovédnosti uzivatele
anormalné by doba neméla byt delsi nez 24 hodin pfi 2 az 8°C, pokud fedéni neprobéhlo za
kontrolovanych a validovanych aseptickych podminek.

6.4  Zvlastni opati‘eni pro uchovavani

Neuchovavejte pri teploté nad 25°C.
Podminky uchovavani tohoto 1é¢ivého piipravku po jeho nafedéni jsou uvedeny v bod¢ 6.3.

6.5 Druh obalu a obsah baleni

Injekéni lahvicka z bezbarvého skla typu | se zatkou z chlorobutylové pryZe potazené
fluoropolymerem.
Baleni 1x20 ml a 5x20 ml.

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

Tento ptipravek je pouze pro jednorazové pouziti, nepouzity zbytek roztoku musi byt zlikvidovan.
Bylo proké&zano, Ze po smichani s nize uvedenymi roztoky je Vimpat infuzni roztok fyzikalné
kompatibilni a chemicky stabilni po dobu nejméné 24 hodin, pokud je uchovavan ve sklenénych
nadobach nebo PVC vacich pii teploté do 25°C.

Kompatibilni roztoky:

0,9% (9 mg/ml) roztok chloridu sodného na injekci

5% (50 mg/ml) roztok glukosy na injekci

Ringertv roztok s laktatem na injekci.
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7. DRZITEL ROZHODNUTI O REGISTRACI
UCB Pharma SA

Allée de la Recherche 60

B-1070 Brusel

Belgie

8. REGISTRACNI CISLO(A)

EU/1/08/470/016-17

9. DATUM PRVNI REGISTRACE/PRODLOUZENI REGISTRACE
Datum prvni registrace: 29. srpna 2008

Datum posledniho prodlouZeni registrace: 31. ¢ervence 2013

10. DATUM REVIZE TEXTU

MM/RRRR

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

74


http://www.ema.europa.eu./

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

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

Nazev a adresa vyrobce odpovédného za propousténi Sarzi:

Potahované tablety

Aesica Pharmaceuticals GmbH nebo UCB Pharma SA
Alfred-Nobel Strasse 10 Chemin du Foriest
D-40789 Monheim am Rhein B-1420 Braine- I’ Alleud
Némecko Belgie

Sirup a infuzni roztok

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

V piibalové informaci k 1é¢ivému ptipravku musi byt uveden nazev a adresa vyrobce odpovédného za
propousténi dané Sarze.
B. PODMINKY NEBO OMEZENI VYDEJE A POUZITI

Vydej 1é¢ivého piipravku je vazan na lékaisky predpis.

C. DALSI PODMINKY A POZADAVKY REGISTRACE
o Pravidelné aktualizované zpravy o bezpec¢nosti

Drzitel rozhodnuti o registraci piedklada pravidelné aktualizované zpravy o bezpe¢nosti pro
tento 1é¢ivy piipravek v souladu s poZzadavky uvedenymi v seznamu referenénich dat Unie
(seznam EURD) stanoveném v ¢l. 107¢ odst. 7 smérnice 2001/83/ES a zvefejnéném na
evropském webovém portalu pro 1€¢ivé piipravky.

D. ~ PODMINKY NEBO OMEZENI S OHLEDEM NA BEZPECNE A UCINNE
POUZIVANI LECIVEHO PRIPRAVKU

o Plan fizeni rizik (RMP)

DrZitel rozhodnuti o registraci uskuteéni poZzadované ¢innosti a intervence v oblasti farmakovigilance
podrobné popsané ve schvaleném RMP uvedeném v modulu 1.8.2. registrace a ve veSkerych
schvélenych néslednych aktualizacich RMP.

Aktualizovany RMP je tieba predlozit:

o na zadost Evropské agentury pro 1é¢ivé piipravky

o pti kazdé zméné systému fizeni rizik, zejména v disledku obdrzeni novych informaci, které
mohou vést k vyznamnym zméndm poméru piinosu a rizik, nebo z divodu dosazeni
vyznaéného milniku (v rdmci farmakovigilance nebo minimalizace rizik).

Pokud se shoduji data piedlozeni aktualizované zpravy o bezpecnosti (PSUR) a aktualizovaného
RMP, je mozné je piedlozit soucasné.
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PRILOHA 111

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

Krabicka

1. NAZEV LECIVEHO PRiIPRAVKU

Vimpat 50 mg potahované tablety
Lacosamidum

| 2. OBSAH LECIVE LATKY/LECIVYCH LATEK

1 potahovana tableta obsahuje lacosamidum 50 mg.

3. SEZNAM POMOCNYCH LATEK

| 4. LEKOVA FORMA A OBSAH BALENI

14 potahovanych tablet
56 potahovanych tablet
168 potahovanych tablet
56 x 1 potahovana tableta

| 5. ZPUSOB A CESTA/CESTY PODANI

Pted pouZitim si prectéte pribalovou informaci.
Peroralni podani.

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

Uchovavejte mimo dohled a dosah déti.

| 7. DALSI ZVLASTNI UPOZORNENI, POKUD JE POTREBNE

8.  POUZITELNOST

Pouzitelné do:
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9. ZVLASTNI PODMINKY PRO UCHOVAVANI

10. ZVLASTNI OPATRENI PRO LIKVIDACI NEPOUZITYCH LECIVYCH PRIPRAVKU
NEBO ODPADU Z NICH, POKUD JE TO VHODNE

11. NAZEV A ADRESA DRZITELE ROZHODNUTI O REGISTRACI

UCB Pharma SA

Allée de la Recherche 60
B-1070 Brusel

Belgie

12.  REGISTRACNI CiSLO/CISLA

EU/1/08/470/001 14 potahovanych tablet
EU/1/08/470/002 56 potahovanych tablet
EU/1/08/470/003 168 potahovanych tablet
EU/1/08/470/020 56 x 1 potahovana tableta

| 13.  CiSLO SARZE

¢.S.:

14. KLASIFIKACE PRO VYDEJ

Vydej 1é¢ivého piipravku vazan na l€katsky predpis.

| 15. NAVOD K POUZITI

| 16. INFORMACE V BRAILLOVE PiISMU

Vimpat 50 mg
<NevyZaduje se - oduvodnéni ptijato> 56 x 1 tableta
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MINIMALNI UDAJE UVADENE NA BLISTRECH NEBO STRIPECH

Oznaceni blistru

| 1. NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU

Vimpat 50 mg potahované tablety
Lacosamidum

| 2. NAZEV DRZITELE ROZHODNUTI O REGISTRACI

UCB Pharma SA

3. POUZITELNOST

EXP

| 4. CISLO SARZE

Lot

|5.  JINE
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UDAJE UVADENE NA VNEJSIM OBALU

Krabicka

| 1.  NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU

Vimpat 100 mg potahované tablety
Lacosamidum

| 2. OBSAH LECIVE LATKY/LECIVYCH LATEK

1 potahovana tableta obsahuje lacosamidum 100 mg.

| 3. SEZNAM POMOCNYCH LATEK

| 4. LEKOVA FORMA A OBSAH BALENI

14 potahovanych tablet
56 potahovanych tablet
168 potahovanych tablet
56 x 1 potahovana tableta

5.  ZPUSOB A CESTA/CESTY PODANI

Pted pouZitim si prectéte pribalovou informaci.
Perorélni podani.

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

Uchovavejte mimo dohled a dosah déti.

| 7. DALSI ZVLASTNI UPOZORNENI, POKUD JE POTREBNE

8.  POUZITELNOST

Pouzitelné do:
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ZVLASTNI PODMINKY PRO UCHOVAVANI

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

UCB Pharma SA

Allée de la Recherche 60
B-1070 Brusel

Belgie

12.

REGISTRACNI CISLO/CISLA

EU/1/08/470/004 14 potahovanych tablet
EU/1/08/470/005 56 potahovanych tablet
EU/1/08/470/006 168 potahovanych tablet
EU/1/08/470/021 56 x 1 potahovana tableta

| 13.  CISLO SARZE
¢S
14. KLASIFIKACE PRO VYDEJ]

Vydej 1é¢ivého piipravku vazan na l€katsky predpis.

| 15.

NAVOD K POUZITI

| 16.

INFORMACE V BRAILLOVE PISMU

Vimpat 100 mg
<NevyZaduje se - odivodnéni pfijato> 56 x 1 tableta
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MINIMALNI UDAJE UVADENE NA BLISTRECH NEBO STRIPECH

Oznaceni blistru

| 1. NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU

Vimpat 100 mg potahované tablety
Lacosamidum

| 2. NAZEV DRZITELE ROZHODNUTI O REGISTRACI

UCB Pharma SA

3. POUZITELNOST

EXP

| 4. CISLO SARZE

Lot

|5.  JINE
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UDAJE UVADENE NA VNEJSIM OBALU

Krabicka

1. NAZEV LECIVEHO PRiIPRAVKU

Vimpat 150 mg potahované tablety
Lacosamidum

| 2. OBSAH LECIVE LATKY/LECIVYCH LATEK

1 potahovana tableta obsahuje lacosamidum 150 mg.

3. SEZNAM POMOCNYCH LATEK

| 4. LEKOVA FORMA A OBSAH BALENI

14 potahovanych tablet
56 potahovanych tablet
56 x 1 potahovana tableta

| 5. ZPUSOB A CESTA/CESTY PODANI

Pted pouzitim si prectéte ptibalovou informaci.
Peroralni podani.

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

Uchovéavejte mimo dohled a dosah déti.

| 7. DALSi ZVLASTNI UPOZORNENI, POKUD JE POTREBNE

| 8. POUZITELNOST

Pouzitelné do:
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9. ZVLASTNI PODMINKY PRO UCHOVAVANI

10. ZVLASTNI OPATRENI PRO LIKVIDACI NEPOUZITYCH LECIVYCH PRIPRAVKU
NEBO ODPADU Z NICH, POKUD JE TO VHODNE

11. NAZEV A ADRESA DRZITELE ROZHODNUTI O REGISTRACI

UCB Pharma SA

Allée de la Recherche 60
B-1070 Brusel

Belgie

12.  REGISTRACNI CiSLO/CISLA

EU/1/08/470/007 14 potahovanych tablet
EU/1/08/470/008 56 potahovanych tablet
EU/1/08/470/022 56 x 1 potahovana tableta

13.  CISLO SARZE

¢.S.:

14. KLASIFIKACE PRO VYDEJ

Vydej 1é¢ivého piipravku vazan na l€katsky predpis.

| 15. NAVOD K POUZITI

| 16. INFORMACE V BRAILLOVE PiISMU

Vimpat 150 mg
<NevyZaduje se - odtvodnéni ptijato> 56 x 1 tableta
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UDAJE UVADENE NA VNEJSIM OBALU

VICECETNE BALENI POUZE

Krabicka se 168 potahovanymi tabletami obsahujici 3 krabi¢ky po 56 potahovanych tabletach
(s ,,blue box*)

| 1. NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU

Vimpat 150 mg potahované tablety
Lacosamidum

| 2. OBSAH LECIVE LATKY/LECIVYCH LATEK

1 potahovana tableta obsahuje lacosamidum 150 mg.

| 3. SEZNAM POMOCNYCH LATEK

| 4. LEKOVA FORMA A OBSAH BALENI

Multipack: 168 (3 baleni po 56) potahovanych tablet

5.  ZPUSOB A CESTA/CESTY PODANI

Pted pouZitim si prectéte pribalovou informaci.
Peroralni podani.

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

Uchovavejte mimo dohled a dosah déti.

| 7. DALSI ZVLASTNI UPOZORNENI{, POKUD JE POTREBNE

8. POUZITELNOST

Pouzitelné do:
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9. ZVLASTNI PODMINKY PRO UCHOVAVANI

10. ZVLASTNI OPATRENI PRO LIKVIDACI NEPOUZITYCH LECIVYCH PRIPRAVKU
NEBO ODPADU Z NICH, POKUD JE TO VHODNE

11. NAZEV A ADRESA DRZITELE ROZHODNUTI O REGISTRACI

UCB Pharma SA

Allée de la Recherche 60
B-1070 Brusel

Belgie

12.  REGISTRACNI CIiSLO/CISLA

EU/1/08/470/009

13.  CISLO SARZE

(@]
7214

14. KLASIFIKACE PRO VYDEJ

Vydej 1é¢ivého piipravku vazan na l€katsky predpis.

| 15.  NAVOD K POUZITI

| 16.  INFORMACE V BRAILLOVE PISMU

Vimpat 150 mg
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UDAJE UVADENE NA VNEJSIM OBALU

VICECETNE BALENI POUZE

Vnitini krabié¢ka

Krabicka s 56 potahovanymi tabletami po 150 mg (bez “blue box*)

| 1. NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU

Vimpat 150 mg potahované tablety
Lacosamidum

| 2. OBSAH LECIVE LATKY/LECIVYCH LATEK

1 potahovana tableta obsahuje lacosamidum 150 mg.

| 3. SEZNAM POMOCNYCH LATEK

| 4. LEKOVA FORMA A OBSAH BALENI

56 potahovanych tablet. Soucast baleni multipack, nesmi se prodavat samostatné.

5.  ZPUSOB A CESTA/CESTY PODANI

Pted pouZitim si prectéte pribalovou informaci.
Peroralni podani.

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

Uchovavejte mimo dohled a dosah déti.

| 7. DALSI ZVLASTNI UPOZORNENI{, POKUD JE POTREBNE

8. POUZITELNOST

Pouzitelné do:
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9. ZVLASTNI PODMINKY PRO UCHOVAVANI

10. ZVLASTNI OPATRENI PRO LIKVIDACI NEPOUZITYCH LECIVYCH PRIPRAVKU
NEBO ODPADU Z NICH, POKUD JE TO VHODNE

11. NAZEV A ADRESA DRZITELE ROZHODNUTI O REGISTRACI

UCB Pharma SA

Allée de la Recherche 60
B-1070 Brusel

Belgie

12.  REGISTRACNI CIiSLO/CISLA

EU/1/08/470/009

13.  CISLO SARZE

(@]
7214

14. KLASIFIKACE PRO VYDEJ

Vydej 1é¢ivého piipravku vazan na l€katsky predpis.

| 15.  NAVOD K POUZITI

| 16.  INFORMACE V BRAILLOVE PISMU

Vimpat 150 mg
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MINIMALNI UDAJE UVADENE NA BLISTRECH NEBO STRIPECH

Oznaceni blistru

| 1. NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU

Vimpat 150 mg potahované tablety
Lacosamidum

| 2. NAZEV DRZITELE ROZHODNUTI O REGISTRACI

UCB Pharma SA

3. POUZITELNOST

EXP

| 4. CISLO SARZE

Lot

|5.  JINE
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UDAJE UVADENE NA VNEJSIM OBALU

Krabicka

1. NAZEV LECIVEHO PRiIPRAVKU

Vimpat 200 mg potahované tablety
Lacosamidum

| 2. OBSAH LECIVE LATKY/LECIVYCH LATEK

1 potahovana tableta obsahuje lacosamidum 200 mg.

3. SEZNAM POMOCNYCH LATEK

| 4. LEKOVA FORMA A OBSAH BALENI

14 potahovanych tablet
56 potahovanych tablet
56 x 1 potahovana tableta

| 5. ZPUSOB A CESTA/CESTY PODANI

Pted pouzitim si prectéte piibalovou informaci.
Peroralni podani.

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

Uchovéavejte mimo dohled a dosah déti.

| 7. DALSi ZVLASTNI UPOZORNENI, POKUD JE POTREBNE

8.  POUZITELNOST

Pouzitelné do:
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9. ZVLASTNI PODMINKY PRO UCHOVAVANI

10. ZVLASTNI OPATRENI PRO LIKVIDACI NEPOUZITYCH LECIVYCH PRIPRAVKU
NEBO ODPADU Z NICH, POKUD JE TO VHODNE

11. NAZEV A ADRESA DRZITELE ROZHODNUTI O REGISTRACI

UCB Pharma SA

Allée de la Recherche 60
B-1070 Brusel

Belgie

12.  REGISTRACNI CiSLO/CISLA

EU/1/08/470/010 14 potahovanych tablet
EU/1/08/470/011 56 potahovanych tablet
EU/1/08/470/023 56 x 1 potahovana tableta

13.  CISLO SARZE

¢.S.:

14. KLASIFIKACE PRO VYDEJ

Vydej 1é¢ivého piipravku vazan na l€katsky predpis.

| 15. NAVOD K POUZITI

| 16. INFORMACE V BRAILLOVE PiISMU

Vimpat 200 mg
<NevyZaduje se - oduvodnéni ptijato> 56 x 1 tableta
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UDAJE UVADENE NA VNEJSIM OBALU
VICECETNE BALENI POUZE

Krabicka se 168 potahovanymi tabletami obsahujici 3 krabi¢ky po 56 potahovanych tabletiach
(s ,,blue box*)

| 1. NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU

Vimpat 200 mg potahované tablety
Lacosamidum

| 2. OBSAH LECIVE LATKY/LECIVYCH LATEK

1 potahovana tableta obsahuje lacosamidum 200 mg.

| 3. SEZNAM POMOCNYCH LATEK

| 4. LEKOVA FORMA A OBSAH BALENI

Multipack: 168 (3 baleni po 56) potahovanych tablet

5.  ZPUSOB A CESTA/CESTY PODANI

Pted pouZitim si prectéte pribalovou informaci.
Peroralni podani.

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

Uchovavejte mimo dohled a dosah déti.

| 7. DALSI ZVLASTNI UPOZORNENI, POKUD JE POTREBNE

8. POUZITELNOST

Pouzitelné do:
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9. ZVLASTNI PODMINKY PRO UCHOVAVANI

10. ZVLASTNI OPATRENI PRO LIKVIDACI NEPOUZITYCH LECIVYCH PRIPRAVKU
NEBO ODPADU Z NICH, POKUD JE TO VHODNE

11. NAZEV A ADRESA DRZITELE ROZHODNUTI O REGISTRACI

UCB Pharma SA

Allée de la Recherche 60
B-1070 Brusel

Belgie

12.  REGISTRACNI CIiSLO/CISLA

EU/1/08/470/012

13.  CISLO SARZE

(@]
7214

14. KLASIFIKACE PRO VYDEJ

Vydej 1é¢ivého piipravku vazan na l€katsky predpis.

| 15.  NAVOD K POUZITI

| 16.  INFORMACE V BRAILLOVE PISMU

Vimpat 200 mg
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UDAJE UVADENE NA VNEJSIM OBALU

VICECETNE BALENI POUZE

Vnitini krabié¢ka

Krabicka s 56 potahovanymi tabletami po 200 mg (bez ,,blue box*)

| 1. NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU

Vimpat 200 mg potahované tablety
Lacosamidum

| 2. OBSAH LECIVE LATKY/LECIVYCH LATEK

1 potahovana tableta obsahuje 200 mg lacosamidu.

| 3. SEZNAM POMOCNYCH LATEK

| 4. LEKOVA FORMA A OBSAH BALENI

56 potahovanych tablet. Soucast baleni multipack, nesmi se prodavat samostatné.

5.  ZPUSOB A CESTA/CESTY PODANI

Pted pouZitim si prectéte pribalovou informaci.
Peroralni podani.

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

Uchovavejte mimo dohled a dosah déti.

| 7. DALSI ZVLASTNI UPOZORNENI{, POKUD JE POTREBNE

8. POUZITELNOST

Pouzitelné do:
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9. ZVLASTNI PODMINKY PRO UCHOVAVANI

10. ZVLASTNI OPATRENI PRO LIKVIDACI NEPOUZITYCH LECIVYCH PRIPRAVKU
NEBO ODPADU Z NICH, POKUD JE TO VHODNE

11. NAZEV A ADRESA DRZITELE ROZHODNUTI O REGISTRACI

UCB Pharma SA

Allée de la Recherche 60
B-1070 Brusel

Belgie

12.  REGISTRACNI CIiSLO/CISLA

EU/1/08/470/012

13.  CISLO SARZE

(@]
7214

14. KLASIFIKACE PRO VYDEJ

Vydej 1é¢ivého piipravku vazan na l€katsky predpis.

| 15.  NAVOD K POUZITI

| 16.  INFORMACE V BRAILLOVE PISMU

Vimpat 200 mg
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MINIMALNI UDAJE UVADENE NA BLISTRECH NEBO STRIPECH

Oznaceni blistru

| 1. NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU

Vimpat 200 mg potahované tablety
Lacosamidum

| 2. NAZEV DRZITELE ROZHODNUTI O REGISTRACI

UCB Pharma SA

3. POUZITELNOST

EXP

| 4. CISLO SARZE

Lot

|5.  JINE
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UDAJE UVADENE NA VNEJSIM OBALU

BALENI PRO ZAHAJENI LECBY POUZE

Krabicka

Baleni pro zahajeni 1é¢by obsahujici 4 krabi¢ky po 14 potahovanych tabletach

1.  NAZEV LECIVEHO PRiIPRAVKU

Vimpat 50 mg
Vimpat 100 mg
Vimpat 150 mg
Vimpat 200 mg
potahované tablety
Lacosamidum

2. OBSAH LECIVE LATKY/LECIVYCH LATEK

Vimpat 50 mg

1 potahovana tableta obsahuje lacosamidum 50 mg.
Vimpat 100 mg

1 potahovana tableta obsahuje lacosamidum 100 mg.
Vimpat 150 mg

1 potahovana tableta obsahuje lacosamidum 150 mg.
Vimpat 200 mg

1 potahovana tableta obsahuje lacosamidum 200 mg.

3. SEZNAM POMOCNYCH LATEK

| 4. LEKOVA FORMA A OBSAH BALENI

Baleni pro zahajeni 1écby

1 baleni s 56 potahovanymi tabletami pro 4tydenni 1é¢bu obsahuje:
14 potahovanych tablet Vimpat 50 mg,

14 potahovanych tablet Vimpat 100 mg,

14 potahovanych tablet Vimpat 150 mg,

14 potahovanych tablet Vimpat 200 mg.

| 5. ZPUSOB A CESTA/CESTY PODANI

Pted pouZitim si prectéte pribalovou informaci.
Peroralni podani.

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

Uchovavejte mimo dohled a dosah déti.
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| 7. DALSI ZVLASTNi UPOZORNEN{, POKUD JE POTREBNE

| 8. POUZITELNOST

Pouzitelné do:

9. ZVLASTNI PODMINKY PRO UCHOVAVANI

10. ZVLASTNI OPATRENI PRO LIKVIDACI NEPOUZITYCH LECIVYCH PRIPRAVKU
NEBO ODPADU Z NICH, POKUD JE TO VHODNE

11. NAZEV A ADRESA DRZITELE ROZHODNUTI O REGISTRACI

UCB Pharma SA

Allée de la Recherche 60
B-1070 Brusel

Belgie

12. REGISTRACNI CiSLO/CIiSLA

EU/1/08/470/013

13. CiSLO SARZE

(@]
7214

14. KLASIFIKACE PRO VYDEJ

Vydej 1é¢ivého piipravku vazan na lékatsky predpis.

| 15. NAVOD K POUZITI

| 16. INFORMACE V BRAILLOVE PISMU

Vimpat 50 mg

Vimpat 100 mg
Vimpat 150 mg
Vimpat 200 mg
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BALENI POUZE PRO ZAHAJENI LECBY
UDAJE UVADENE NA VNEJSIM OBALU
Vnitini krabié¢ka

Krabicka se 14 tabletami — tyden 1

| 1. NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU

Vimpat 50 mg potahované tablety
Lacosamidum

| 2. OBSAH LECIVE LATKY/LECIVYCH LATEK

1 potahovana tableta obsahuje lacosamidum 50 mg.

| 3. SEZNAM POMOCNYCH LATEK

| 4. LEKOVA FORMA A VELIKOST BALENI

14 potahovanych tablet.
Tyden 1

5.  ZPUSOB A CESTA/CESTY PODANI

Pted pouzitim si prectéte ptibalovou informaci.
Peroralni podani.

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

Uchovéavejte mimo dohled a dosah déti.

| 7. DALSi ZVLASTNI UPOZORNENI, POKUD JE POTREBNE

8. POUZITELNOST

Pouzitelné do:
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9. ZVLASTNI PODMINKY PRO UCHOVAVANI

10. ZVLASTNI OPATRENI PRO LIKVIDACI NEPOUZITYCH LECIVYCH PRIPRAVKU
NEBO ODPADU Z NICH, POKUD JE TO VHODNE

11. NAZEV A ADRESA DRZITELE ROZHODNUTI O REGISTRACI

UCB Pharma SA

Allée de la Recherche 60
B-1070 Brusel

Belgie

12.  REGISTRACNI CIiSLO/CISLA

EU/1/08/470/013

13.  CISLO SARZE

(@]
7214

14. KLASIFIKACE PRO VYDEJ

Vydej 1é¢ivého piipravku vazan na l€katsky predpis.

| 15.  NAVOD K POUZITI

| 16.  INFORMACE V BRAILLOVE PISMU

Vimpat 50 mg
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BALENI POUZE PRO ZAHAJENI LECBY
MINIMALNI UDAJE UVADENE NA BLISTRECH NEBO STRIPECH

Oznacdeni blistru — tyden 1

|1.  NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU

Vimpat 50 mg potahované tablety
Lacosamidum

[2. NAZEV A ADRESA DRZITELE ROZHODNUTI O REGISTRACI

UCB Pharma SA

3. POUZITELNOST

EXP

| 4. CISLO SARZE

Lot

5.  JINE

Tyden 1
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BALENI PRO ZAHAJENI LECBY
UDAJE UVADENE NA VNEJSIM OBALU
Vnitini krabié¢ka

Krabicka se 14 tabletami — tyden 2

| 1. NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU

Vimpat 100 mg potahované tablety
Lacosamidum

| 2. OBSAH LECIVE LATKY/LECIVYCH LATEK

1 potahovana tableta obsahuje lacosamidum 100 mg.

| 3. SEZNAM POMOCNYCH LATEK

| 4. LEKOVA FORMA A OBSAH BALENI

14 potahovanych tablet.
Tyden 2

| 5. ZPUSOB A CESTA/CESTY PODANI

Pted pouzitim si prectéte piibalovou informaci.
Peroralni podani.

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

Uchovéavejte mimo dohled a dosah déti.

| 7. DALSi ZVLASTNI UPOZORNENI, POKUD JE POTREBNE

8.  POUZITELNOST

Pouzitelné do:
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9. ZVLASTNI PODMINKY PRO UCHOVAVANI

10. ZVLASTNI OPATRENI PRO LIKVIDACI NEPOUZITYCH LECIVYCH PRIPRAVKU
NEBO ODPADU Z NICH, POKUD JE TO VHODNE

11. NAZEV A ADRESA DRZITELE ROZHODNUTI O REGISTRACI

UCB Pharma SA

Allée de la Recherche 60
B-1070 Brusel

Belgie

12.  REGISTRACNI CIiSLO/CISLA

EU/1/08/470/013

13.  CISLO SARZE

(@]
7214

14. KLASIFIKACE PRO VYDEJ

Vydej 1é¢ivého piipravku vazan na l€katsky predpis.

| 15.  NAVOD K POUZITI

| 16.  INFORMACE V BRAILLOVE PISMU

Vimpat 100 mg
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BALENI POUZE PRO ZAHAJENI LECBY
MINIMALNI UDAJE UVADENE NA BLISTRECH NEBO STRIPECH

Oznacdeni blistru — tyden 2

|1.  NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU

Vimpat 100 mg potahované tablety
Lacosamidum

[2. NAZEV A ADRESA DRZITELE ROZHODNUTI O REGISTRACI

UCB Pharma SA

3. POUZITELNOST

EXP

| 4. CISLO SARZE

Lot

5.  JINE

Tyden 2
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BALENI POUZE PRO ZAHAJENI LECBY
UDAJE UVADENE NA VNEJSIM OBALU
Vnitini krabié¢ka

Krabicka se 14 tabletami — tyden 3

| 1. NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU

Vimpat 150 mg potahované tablety
Lacosamidum

| 2. OBSAH LECIVE LATKY/LECIVYCH LATEK

1 potahovana tableta obsahuje lacosamidum 150 mg.

| 3. SEZNAM POMOCNYCH LATEK

| 4. LEKOVA FORMA A OBSAH BALENI

14 potahovanych tablet.
Tyden 3

5.  ZPUSOB A CESTA/CESTY PODANI

Pted pouzitim si prectéte ptibalovou informaci.
Peroralni podani.

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

Uchovéavejte mimo dohled a dosah déti.

| 7. DALSi ZVLASTNI UPOZORNENI, POKUD JE POTREBNE

8. POUZITELNOST

Pouzitelné do:
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9. ZVLASTNI PODMINKY PRO UCHOVAVANI

10. ZVLASTNI OPATRENI PRO LIKVIDACI NEPOUZITYCH LECIVYCH PRIPRAVKU
NEBO ODPADU Z NICH, POKUD JE TO VHODNE

11. NAZEV A ADRESA DRZITELE ROZHODNUTI O REGISTRACI

UCB Pharma SA

Allée de la Recherche 60
B-1070 Brusel

Belgie

12.  REGISTRACNI CIiSLO/CISLA

EU/1/08/470/013

13.  CISLO SARZE

(@]
7214

14. KLASIFIKACE PRO VYDEJ

Vydej 1é¢ivého piipravku vazan na l€katsky predpis.

| 15.  NAVOD K POUZITI

| 16.  INFORMACE V BRAILLOVE PISMU

Vimpat 150 mg
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BALENI POUZE PRO ZAHAJENI LECBY
MINIMALNI UDAJE UVADENE NA BLISTRECH NEBO STRIPECH

Oznadeni blistru — tyden 3

|1.  NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU

Vimpat 150 mg potahované tablety
Lacosamidum

[2. NAZEV A ADRESA DRZITELE ROZHODNUTI O REGISTRACI

UCB Pharma SA

3. POUZITELNOST

EXP

| 4. CISLO SARZE

Lot

5.  JINE

Tyden 3
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BALENI POUZE PRO ZAHAJENI LECBY
UDAJE UVADENE NA VNEJSIM OBALU
Vnitini krabié¢ka

Krabicka se 14 tabletami — tyden 4

| 1. NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU

Vimpat 200 mg potahované tablety
Lacosamidum

| 2. OBSAH LECIVE LATKY/LECIVYCH LATEK

1 potahovana tableta obsahuje lacosamidum 200 mg.

| 3. SEZNAM POMOCNYCH LATEK

| 4. LEKOVA FORMA A OBSAH BALENI

14 potahovanych tablet.
Tyden 4

5.  ZPUSOB A CESTA/CESTY PODANI

Pted pouzitim si prectéte ptibalovou informaci.
Peroralni podani.

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

Uchovéavejte mimo dohled a dosah déti.

| 7. DALSi ZVLASTNI UPOZORNENI, POKUD JE POTREBNE

8. POUZITELNOST

Pouzitelné do:
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9. ZVLASTNI PODMINKY PRO UCHOVAVANI

10. ZVLASTNI OPATRENI PRO LIKVIDACI NEPOUZITYCH LECIVYCH PRIPRAVKU
NEBO ODPADU Z NICH, POKUD JE TO VHODNE

11. NAZEV A ADRESA DRZITELE ROZHODNUTI O REGISTRACI

UCB Pharma SA

Allée de la Recherche 60
B-1070 Brusel

Belgie

12.  REGISTRACNI CIiSLO/CISLA

EU/1/08/470/013

13.  CISLO SARZE

(@]
7214

14. KLASIFIKACE PRO VYDEJ

Vydej 1é¢ivého piipravku vazan na l€katsky predpis.

| 15.  NAVOD K POUZITI

| 16.  INFORMACE V BRAILLOVE PISMU

Vimpat 200 mg
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BALENI POUZE PRO ZAHAJENI LECBY
MINIMALNI UDAJE UVADENE NA BLISTRECH NEBO STRIPECH

Oznadeni blistru — tyden 4

|1.  NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU

Vimpat 200 mg potahované tablety
Lacosamidum

[2. NAZEV A ADRESA DRZITELE ROZHODNUTI O REGISTRACI

UCB Pharma SA

3. POUZITELNOST

EXP

| 4. CISLO SARZE

Lot

5.  JINE

Tyden 4
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UDAJE UVADENE NA VNEJSIM OBALU A VNITRNIM OBALU

Krabicka/lahvicka

1. NAZEV LECIVEHO PRiIPRAVKU

Vimpat 10 mg/ml sirup
Lacosamidum

2. OBSAH LECIVE LATKY/LECIVYCH LATEK

1 ml sirupu obsahuje lacosamidum 10 mg.
1 lahvicka s obsahem 200 ml obsahuje 2 000 mg lacosamidu.
1 lahvicka s obsahem 465 ml obsahuje 4650 mg lacosamidu.

3. SEZNAM POMOCNYCH LATEK

Obsahuje sorbitol (E420), sodnou stl methylparabenu (E219), aspartam (E951) a sodik. Vice udaji viz
ptibalové informace.

4, LEKOVA FORMA A OBSAH BALENI

200 ml sirupu s odmérkou
465 ml sirupu s odmérkou

5.  ZPUSOB A CESTA/CESTY PODANI

Pied pouzitim si ptectéte pribalovou informaci. (jen pro krabicku)
Peroralni podani.

Pted pouzitim dobfe protiepejte.

PouZivejte pouze odmérku piiloZzenou v tomto baleni.

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

Uchovavejte mimo dohled a dosah déti.

| 7. DALSI ZVLASTNI UPOZORNENI{, POKUD JE POTREBNE

| 8. POUZITELNOST

Pouzitelné do:
Po prvnim otevieni lahvicky smi byt uzivan po dobu 4 ydnu.
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9. ZVLASTNI PODMINKY PRO UCHOVAVANI

Chrarite pied chladem.

10. ZVLASTNI OPATRENI PRO LIKVIDACI NEPOUZITYCH LECIVYCH PRIPRAVKU
NEBO ODPADU Z NICH, POKUD JE TO VHODNE

11. NAZEV A ADRESA DRZITELE ROZHODNUTI O REGISTRACI

UCB Pharma SA

Allée de la Recherche 60
B-1070 Brusel

Belgie

12.  REGISTRACNI CIiSLO/CISLA

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

| 13.  CISLO SARZE

¢.S.:

14. KLASIFIKACE PRO VYDEJ

Vydej 1é¢ivého piipravku vazan na l€katsky predpis.

15. NAVOD K POUZITI

PouZijte pouze odmérku pfiloZenou v tomto baleni.

| 16. INFORMACE V BRAILLOVE PiSMU

Vimpat 10 mg/ml (pouze pro krabicku)

114



UDAJE UVADENE NA VNEJSIM OBALU

Krabicka

1. NAZEV LECIVEHO PRiIPRAVKU

Vimpat 10 mg/ml infuzni roztok
Lacosamidum

2. OBSAH LECIVE LATKY/LECIVYCH LATEK

1 ml infuzniho roztoku obsahuje lacosamidum 10 mg.
Injekeni lahvicka s obsahem 20 ml obsahuje 200 mg lacosamidu.

3. SEZNAM POMOCNYCH LATEK

Pomocné latky: chlorid sodny, kyselina chlorovodikové, voda na injekci.

4, LEKOVA FORMA A OBSAH BALENI

1x20 ml infuzniho roztoku.
200 mg/20 ml
5x20 ml infuzniho roztoku.

| 5. ZPUSOB A CESTA/CESTY PODANI

Pted pouZitim si prectéte pribalovou informaci.
IntravenOzni podani.
Pouze pro jednordzove pouZiti.

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

Uchovéavejte mimo dohled a dosah déti.

| 7. DALSI ZVLASTNI UPOZORNENI{, POKUD JE POTREBNE

8. POUZITELNOST

Pouzitelné do:
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9. ZVLASTNI PODMINKY PRO UCHOVAVANI

Neuchovavejte pii teploté nad 25°C.

10. ZVLASTNI OPATRENI PRO LIKVIDACI NEPOUZITYCH LECIVYCH PRIPRAVKU
NEBO ODPADU Z NICH, POKUD JE TO VHODNE

Jakykoli zbytek nepouZzitého roztoku musi byt zlikvidovan.

11. NAZEV A ADRESA DRZITELE ROZHODNUTI O REGISTRACI

UCB Pharma SA

Allée de la Recherche 60
B-1070 Brusel

Belgie

12. REGISTRACNI CiSLO/CISLA

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

13. CiSLO SARZE

¢.S.:

14. KLASIFIKACE PRO VYDEJ

Vydej 1é¢ivého piipravku vazan na lékatsky predpis.

| 15. NAVOD K POUZITI

| 16. INFORMACE V BRAILLOVE PiSMU

NevyZaduje se - odivodnéni piijato.
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UDAJE UVADENE NA VNITRNIM OBALU

Injekéni lahvicka

1. NAZEV LECIVEHO PRiIPRAVKU

Vimpat 10 mg/ml infuzni roztok
Lacosamidum

2. OBSAH LECIVE LATKY

1 ml infuzniho roztoku obsahuje 10 mg lacosamidu.
Injekeni lahvicka s obsahem 20 ml obsahuje 200 mg lacosamidu.

3. SEZNAM POMOCNYCH LATEK

Chlorid sodny, kyselina chlorovodikova, voda na injekci.

| 4. LEKOVA FORMA A OBSAH BALENI

200 mg/20 ml

| 5. ZPUSOB A CESTA/CESTY PODANI

Pted pouzitim si prectéte ptibalovou informaci.
i.v. podani
Pouze pro jednorazove pouZiti.

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

Uchovavejte mimo dohled a dosah déti.

| 7. DALSI ZVLASTNI UPOZORNENI, POKUD JE POTREBNE

8. POUZITELNOST

Pouzitelné do:
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9. ZVLASTNI PODMINKY PRO UCHOVAVANI

Neuchovavejte pii teploté nad 25°C.

10. ZVLASTNI OPATRENI PRO LIKVIDACI NEPOUZITYCH LECIVYCH PRIPRAVKU
NEBO ODPADU Z NICH, POKUD JE TO VHODNE

11. NAZEV A ADRESA DRZITELE ROZHODNUTI O REGISTRACI

UCB Pharma SA

Allée de la Recherche 60
B-1070 Brusel

Belgie

12. REGISTRACNI CiSLO/CISLA

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

13. CiSLO SARZE

(@]
7214

14. KLASIFIKACE PRO VYDEJ

Vydej 1é¢ivého piipravku vazan na lékatsky predpis.

| 15. NAVOD K POUZITI

| 16. INFORMACE V BRAILLOVE PiSMU

NevyZaduje se - odivodnéni piijato.
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B. PRIBALOVA INFORMACE
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Pribalova informace: informace pro pacienta

Vimpat 50 mg potahované tablety
Vimpat 100 mg potahované tablety
Vimpat 150 mg potahované tablety
Vimpat 200 mg potahované tablety
Lacosamidum

Piectéte si pozorné celou pribalovou informaci df'ive, neZ zacnete tento pripravek uZzivat,

protoZe obsahuje pro Vas dilezité udaje.

o Ponechte si piibalovou informaci pro pfipad, Ze si ji budete potiebovat precist znovu.

o Mate-li jakékoli dalsi otazky, zeptejte se svého 1ékate nebo lékarnika.

o Tento piipravek byl pfedepsan vyhradné Vam. Nedavejte jej zadné dalsi osobé. Mohl by ji
ubliZit, a to i tehdy, ma-li stejné znaimky onemocnéni jako Vy.

o Pokud se u Vas vyskytne kterykoli z nezadoucich u¢inku, sdélte to svému lékati nebo
l1ékarnikovi. Stejn€ postupujte v ptipade jakychkoli nezadoucich G€inkd, které nejsou uvedeny
Vv této piibalové informaci. Viz bod 4.

Co naleznete v této piibalové informaci

Co je Vimpat a k ¢emu se pouziva

Cemu musite vénovat pozornost, nez zaénete Vimpat uZivat
Jak se Vimpat uziva

Mozné nezadouci ucinky

Jak Vimpat uchovavat

Obsah baleni a dalSi informace

SRR N

1. Co je Vimpat a k ¢emu se pouziva

Lacosamid (Vimpat) se pouZiva k 1é¢bé uréité formy epilepsie (viz nize) u pacienti ve véku 16 let a
starSich. Vimpat se uziva navic k jinym 1éktim uréenym k 16¢bé epilepsie.

Epilepsie je onemocnéni, pii kterém pacient trpi opakovanymi zachvaty. Vimpat se pouZiva u takove
formy epilepsie, u které zachvaty zpocatku postihuji pouze jednu stranu mozku, ale mohly by se
nasledné rozsitit i na obé jeho strany (parcialni zachvaty se sekundarni generalizaci nebo bez ni).
Vimpat je Vam predepisovan Vasim lékatem ke snizeni poctu zachvatd.

2. Cemu musite vénovat pozornost, neZ za¢nete Vimpat uZivat

NeuZivejte Vimpat

o jestlize jste alergicky(&) na lacosamid nebo na kteroukoli dalSi slozku tohoto ptipravku
(uvedenou v bode¢ 6). JestliZe si nejste jisty(a), zda trpite alergii, porad’te se s 1ékafem.

o jestliZe trpite uréitym typem poruch srde¢niho rytmu (atrioventrikularni (AV) blokada 2. nebo
3.stupné).

Upozornéni a opatieni

U né&kolika osob 1é¢enych antiepileptiky, jako je lacosamid, se vyskytly myslenky na sebeposkozovani
¢i sebevrazdu. Pokud by se u Vas kdykoli projevily podobné myslenky, neprodlené kontaktujte svého
1ékate.

Pied uzitim Vimpatu se porad’te se svym lékatfem, jestliZe trpite onemocnénim spojenym s poruchou
ptenosu elektrického vzruchu srde¢ni svalovinou (AV blokada, fibrilace sini a flutter) nebo zavaznym
srdeénim onemocnénim, jako je srde¢ni selhani nebo infarkt myokardu. Ptiznaky AV blokady jsou
pomaly nebo nepravidelny tep, pocit to¢eni hlavy a mdloby. Fibrilace sini a flutter Se mohou projevit
jako buseni srdce, rychly nebo nepravidelny tep a dusnost.
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Vimpat mize vyvolavat zavraté, které mohou zvysit nebezpe¢i nahodného poranéni nebo padu. Proto
musite byt opatrny(a) do té doby, nez si zvyknete na ucinky, které by tento 1ék mohl mit.

Déti a dospivajici
Vimpat se nedoporucuje k uzivani pro déti a dospivajici ve véku pod 16 let. Bezpeénost a t¢innost
nebyly u této skupiny dosud stanoveny.

Dalsi 1é¢ive pripravky a Vimpat

Informujte svého 1ékafe nebo 1ékarnika o v3ech lécich, které uZivate, které jste v nedavné dobé

uzival(a) nebo které mozna budete uzivat. To je zvlast’ dulezité, pokud uZivate:

o léky na 1é¢bu srde¢nich onemocnéni nebo pokud uZivate jakeékoli 1éky, které by mohly vyvolat
abnormalni nalez na EKG zaznamu (elektrokardiogramu) oznacovany jako prodlouzeny PR-
interval, napi. karbamazepin, lamotrigin, pregabalin (Iéky pouZivané k 1é¢bé epilepsie) a léky
uzivané k 1é¢bé nekterych nepravidelnosti v srde¢nim rytmu nebo k 1é¢bé srde¢niho selhani.
JestliZe si nejste jisty(&), zda by 1éky, které uZivate, mohly mit uvedeny G¢inek, porad’te se se
svym lékatem.

o Iéky jako flukonazol, intrakonazol, ketokonazol (léky pouzivané k 1é¢bé plistiovych
onemocnéni), ritonavir (1ék k 1é¢bé HIV infekce), klarithromycin, rifampicin (Iéky pouZivané
k 16¢bé bakterialnich infekci) a tiezalku tec¢kovanou (1€k pouzivany k 1é¢bé mirnych stavi
Uzkosti), které mohou ovlivnit odbourévani lacosamidu jatry.

Vimpat s alkoholem
Pro maximalni bezpecnost 1€cby nepozivejte béhem uzivani ptipravku Vimpat alkohol.

Téhotenstvi a kojeni
Pokud jste te¢hotna nebo kojite, domnivate se, ze miizete byt t€hotna, nebo planujete ot¢hotnét, porad’te
se se svym lékafem nebo 1ékarnikem dfive, nez zacnete tento piipravek pouzivat.

UZivani Vimpatu se nedoporucuje, pokud jste t€hotna, protoze jeho G¢inky na samotné téhotenstvi i na
nenarozené dit€ nejsou znamy. Jestlize jste t€hotna nebo planujete ot€hotnét, informujte okamzité
svého 1ékare. Ten rozhodne, zda mizete Vimpat uzivat.

Béhem uzivani Vimpatu se nedoporucuje kojit — neni totiz zndmo, zda se tento ptipravek vylucuje do
matefského mléka. Pokud jiz kojite, informujte prosim okamzité svého lékate. Ten rozhodne, zda
mizete Vimpat i nadale uzivat.

Vyzkum prokazal zvy$ené riziko vyskytu poskozeni narozeného ditéte u matek, které uZivaly leky
proti epilepsii. U¢inna 1é¢ba epilepsie viak zaroven nesmi byt pferusena, protoZze zhorSeni onemocnéni
poskozuje jak matku, tak i nenarozené dité.

Rizeni dopravnich prostiedkii a obsluha stroji

Vimpat miize vyvolavat zavraté nebo rozostfené vidéni, coz mize ovlivnit Vasi schopnost fidit
dopravni prosttedky, pracovat s nastroji nebo obsluhovat stroje. Tyto ¢innosti byste nemél(a)
provozovat az do doby, kdy budete véd¢t, zda a do jaké miry ovliviiuje tento 1€k Vasi schopnost tyto
¢innosti provadeét.

3. Jakse Vimpat uziva

VZdy uZivejte tento piipravek piesné podle pokyni svého 1ékate nebo lékarnika. Pokud si nejste
jisty(4), porad’te se se svym lékafem nebo Iékarnikem. Podavani nasycovaci davky nebylo studovano
U pacientt se status epilepticus.

Davkovani

Vimpat je nutné uzivat dvakrat denné, jednou rano a jednou veder, kazdy den vzdy zhruba ve stejnou
dobu. Vimpat je urcen k dlouhodobé [éCbée.

Obvyklou zahajovaci davkou pii 1é¢bé Vimpatem je 100 mg denné ve dvou davkach po 50 mg —
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50 mg rano a 50 mg veder. Lékat Vam miize denni davku kazdy tyden postupné zvySovat o 100 mg,
aZz doséhnete tzv. udrZzovaci davky v rozmezi 200 mg aZ 400 mg denné (také rozdélené do dvou
polovicnich davek rano a vecer). S touto udrzovaci davkou budete pak pokrac¢ovat v dlouhodobé 1€cbé.

V&S lékaf miize rozhodnout zaéit Vasi 1éébu Vimpatem jednorazovou nasycovaci davkou 200 mg
nasledovanou asi po 12 hodindch zahajenim podavani udrzovacich davek. Nasycovaci davka se
podava pod 1ékarskym dohledem.

Pokud trpite onemocnénim ledvin, mize Vam lékat predepsat jinou davku.

Jak uZivat tablety Vimpat
Tabletu Vimpat spolknéte a zapijte sklenici vody. Vimpat miizete uzivat spolu s jidlem nebo i nala¢no.

Délka 1é¢by Vimpatem
Vimpat je uréen k dlouhodobé 16¢bé. Vimpat musite uzivat tak dlouho, dokud Vam 1ékaf nefekne,
abyste jej prestal(a) uzivat.

JestliZe jste uzil(a) vice Vimpatu, nez jste mél(a)

JestliZe jste uZil(a) vice Vimpatu, nez jste mél(a), obratte se na svého lékare.

Po davce 1200 mg/den (trojnasobna doporucena denni davka) byly v Klinickych studiich pozorovany
zavrat’ a pocit na zvraceni, které odeznély po tGpravé davky.

JestliZe jste zapomnél(a) uzit Vimpat

Jestlize jste neuzil(a) davku, kterou jste mél(a), a vzpomenete si na to po né€kolika hodinach, uzijte ji
co nejdifve. Jestlize uz brzy mate uZit nasledujici davku (méné nez po 6 hodinéach), vynechanou
tabletu jiz neuzivejte. Pouze uzijte piipravek v dob¢, kdy byste jej uzil(a) za normalnich okolnosti.
Nezdvojnasobujte nasledujici davku, abyste nahradil(a) vynechanou.

JestliZe jste prestal(a) uzivat Vimpat

Bez konzultace se svym 1ékafem nepiestavejte Vimpat uzivat - piiznaky Vaseho onemocnéni by se
mohly vratit nebo zhorsit.

JestliZze se Vas I1ékat rozhodne pierusit 1é¢bu, pouéi Vas zaroven o postupném sniZzovani davky
pripravku.

Mate-li jakékoli dalsi otazky tykajici se uzivani tohoto ptipravku, zeptejte se svého lékaie nebo
Iékarnika.

4, MozZné nezadouci ucinky

Podobné¢ jako vSechny léky, mlize mit i tento ptipravek nezddouci ucinky, které se ale nemusi
vyskytnout u kazdého.

Poruchy nervového systému, jako jsou zavraté, mohou byt po nasycovaci davce vyssi.

Velmi ¢asté: mohou postihnout vice nez 1 pacienta z 10
o zavratg, bolest hlavy

o pocit na zvraceni (nevolnost)

o dvojité vidéni (diplopie).

Casté: mohou postihnout 1-10 pacienti ze 100

o potiZe s udrZzenim rovnovahy, problémy s koordinaci pohybt, potize s paméti, ospalost, ties,
problémy s uvaZzovanim nebo s hledanim slov, rychlé a nekontrolovatelné pohyby o¢i
(nystagmus), brnéni (parestezie)

o rozosttené vidéni
. pocit otaceni (zavrate)
o zvraceni, zacpa, nadmérna tvorba plynu v zaludku nebo ve stievech, prijem
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svédéni

pady, pohmozdéniny

Unava, potiZe s chuzi, neobvykla unava a slabost (astenie), pocit opilosti
deprese

zZmatenost

snizené vnimani pocitl nebo snizena citlivost, potize s artikulaci slov, porucha pozornosti
zvuky v uchu jako bzuceni, zvonéni nebo piskani

travici potize, sucho v Ustech

podrazdénost

svalové kiecCe

vyrazka

poruchy spanku.

Méné ¢asté: mohou postihnout 1-10 pacientti z 1 000

pomala tepova frekvence

porucha srde¢ni vodivosti

prehnany pocit pohody

alergicka reakce po uZiti 1éku

abnormalni vysledky testl jaternich funkeci

pokus o spachani sebevrazdy

sebevraZzedné myslenky a sebeposkozeni

palpitace (buSeni srdce) a/nebo zrychleny nebo nepravidelny tep
agresivita

agitovanost

abnormalni mysleni a/nebo ztrata kontaktu s realitou

tézka alergicka reakce zptisobujici otok tvafe, hrdla, rukou, chodidel, kotnikl nebo spodni ¢asti
nohou

koptivka

halucinace (vidéni a/nebo slySeni véci, které nejsou skutec¢né).

Neni znamo (frekvenci z dostupnych udaji nelze uréit):

. zavazny pokles poctu ur¢itého typu bilych krvinek (agranulocyt6za)

. zavazna kozni reakce, kterd mtize zahrnovat ptiznaky podobné chfipce, vyrazka na obliceji,
rozséhla vyrazka s vysokou horec¢kou, zvySené hladiny jaternich enzymu v krevnich testech a
zvySend hladina bilych krvinek (eozinofilie) a zvétsené lymfatické uzliny

) rozséhla vyrazka s puchyiky a loupajici se kiizi, zejména kolem tst, nosu, o¢i a pohlavnich
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zasahujici vice nez 30 % povrchu téla (toxicka epidermalni nekrolyza).
HlaSeni nezadoucich ucinkt
Pokud se u Vas vyskytne kterykoli z nezadoucich u¢inki, sdélte to svému 1ékaii nebo l1ékarnikovi.
Stejné postupujte v piipadé jakychkoli nezadoucich Gcinkt, které nejsou uvedeny v této piibalové
informaci. Nezadouci G¢inky miiZete hlasit také ptimo prostiednictvim narodniho systému hlaseni
nezadoucich téinkt uvedeného v Dodatku V. Nahlasenim nezadoucich u¢inkti mizete prispét
k ziské&ni vice informaci o bezpecnosti tohoto piipravku.
5. Jak Vimpat uchovavat

Uchovévejte tento ptipravek mimo dohled a dosah déti.

NepouZzivejte tento piipravek po uplynuti doby pouzitelnosti uvedené na krabicce a blistru za
»PouZitelné do: (EXP)*. Doba pouZzitelnosti se vztahuje k poslednimu dni uvedené¢ho mésice.

Tento piipravek nevyzaduje Zadné zvIastni podminky uchovavani.
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Nevyhazujte Zadné 1é¢ivé ptipravky do odpadnich vod nebo do doméaciho odpadu. Zeptejte se sveho
Iékarnika, jak naloZit s pfipravky, které jiz nepouZivate. Tato opatfeni pomahaji chranit zivotni
prostredi.

6. Obsah baleni a dalsi informace

Co Vimpat obsahuje

Lécivou latkou je lacosamidum.

Jedna tableta VVimpat 50 mg obsahuje 50 mg lacosamidu.
Jedna tableta Vimpat 100 mg obsahuje 100 mg lacosamidu.
Jedna tableta Vimpat 150 mg obsahuje 150 mg lacosamidu.
Jedna tableta Vimpat 200 mg obsahuje 200 mg lacosamidu.

Pomocnymi latkami jsou:

Jadro tablety: mikrokrystalicka celulosa, hyprolosa, ¢aste¢né substituovana hyprolosa, koloidni
bezvody oxid kiemiéity, krospovidon (polyplasdon XL-10), magnesium-stearét.

Potahova vrstva: polyvinylalkohol, makrogol, mastek, oxid titani¢ity (E171), barviva*
*Barviva:

potahovand tableta 50 mg: ¢erveny oxid Zelezity (E172), Cerny oxid zelezity (E172) a hlinity lak
indigokarminu (E132)

potahovand tableta 100 mg: Zluty oxid Zelezity (E172)

potahovana tableta 150 mg: Zluty oxid Zelezity (E172), Cerveny oxid zelezity (E172) a Cerny oxid
Zelezity (E172)

potahovana tableta 200 mg: hlinity lak indigokarminu (E132).

Jak Vimpat vypada a co obsahuje toto baleni

Vimpat 50 mg jsou nartizovélé, ovalné potahované tablety s vyrazenym ,,SP* na jedné strané a ,,50° na
druhé strané.

Vimpat 100 mg jsou tmavoZluté, ovalné potahované tablety s vyrazenym ,,SP* na jedné strané a ,,100°
na druhé stran¢.

Vimpat 150 mg jsou lososové ruzové, ovalné potahované tablety s vyrazenym ,,SP* na jedné strané
a,,150 na druhé strané.

Vimpat 200 mg jsou modré, ovalné potahované tablety s vyrazenym ,,SP* na jedné strané a ,,200* na
druhé strané.

Baleni Vimpatu obsahuje 14, 56 a 56 x 1 potahovanych tablet a multipack obsahujici 3 baleni po

56 tabletach. Velikost baleni 56 x 1 potahovana tableta je k dispozici v perforovanych
jednodavkovych PVC/PVDC blistrech zatavenych hlinikovou folii, vSechny ostatni velikosti baleni
jsou k dispozici ve standardnich PVC/PVDC blistrech zatavenych hlinikovou félii. Na trhu nemusi byt
vSechny velikosti baleni.

Drzitel rozhodnuti o registraci
Drzitel rozhodnuti o registraci: UCB Pharma SA, Allée de la Recherche 60, B-1070 Brusel, Belgie

Vyrobce

UCB Pharma SA, Chemin du Foriest, B-1420 Braine-I’Alleud, Belgie

nebo

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

Dalsi informace o tomto piipravku ziskate u mistniho zastupce drZitele rozhodnuti o registraci:

Belgié/Belgique/Belgien Lietuva
UCB Pharma SA/NV UCB Pharma Oy Finland
Tel/Tél: + 32/ (0)2 559 92 00 Tel: + 358 10 234 6800 (Suomija)
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Bbbarapus
1O CH BU bearapus EOO/]
Ten.: + 359 (0) 2 962 30 49

Ceska republika
UCB s.r.o.
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)

EALGoo
UCB A.E.
TnA: +30/2109974000

Espafia
UCB Pharma, S.A.
Tel: +34/9157034 44

France
UCB Pharma S.A.
Tél: +33/(0)1 47 29 44 35

Hrvatska
Medis Adria d.o.o.
Tel: +385 (0) 1 230 34 46

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

Kvmpog
Lifepharma (Z.A.M.) Ltd
TnA: +357 22 34 74 40

Latvija
UCB Pharma Oy Finland
Tel: + 358 10 234 6800 (Somija)

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 0.0.
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.o., organizaCna 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
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Tato pribalova informace byla naposledy revidovana {mésic RRRR}

Dalsi zdroje informaci

Podrobné informace o tomto 1é¢ivém piipravku jsou k dispozici na webovych strankach Evropské
agentury pro 1é¢ivé pripravky http://www.ema.europa.eu.
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Pribalova informace: informace pro pacienta

Vimpat 50 mg potahované tablety
Vimpat 100 mg potahované tablety
Vimpat 150 mg potahované tablety
Vimpat 200 mg potahované tablety
Lacosamidum

Prectéte si pozorné celou pribalovou informaci diive, neZ zacnete tento pripravek uZivat,

protoZe obsahuje pro Vas dulezité idaje.

o Ponechte si ptibalovou informaci pro pfipad, Ze si ji budete potfebovat piecist znovu.

o Mate-li jakékoli dalsi otazky, zeptejte se svého 1ékate nebo Iékarnika.

. Tento pripravek byl pfedepsan vyhradn¢ Vam. Nedavejte jej zadné dalsi osob&. Mohl by ji
ubliZit, a to i tehdy, ma-li stejné znamky onemocnéni jako Vy.

. Pokud se u Vas vyskytne kterykoli z nezadoucich u¢inku, sdélte to svému 1ékafi nebo
Iékarnikovi. Stejné postupuijte v piipadé jakychkoli nezadoucich G¢inkd, které nejsou uvedeny
Vv této pribalové informaci. Viz bod 4.

Co naleznete v této pribalové informaci

1 Co je Vimpat a k ¢emu se pouziva

2 Cemu musite vénovat pozornost, nez za¢nete Vimpat uzivat
3. Jak se Vimpat uziva

4. Mozné nezadouci ucinky

5 Jak Vimpat uchovavat

6 Obsah baleni a dalSi informace

1. Co je Vimpat a k ¢emu se pouZiva

Lacosamid (Vimpat) se pouziva k 1é¢bé urcité formy epilepsie (viz nize) u pacientti ve véku 16 let a
starSich. Vimpat se uZiva navic k jinym 1ékiim uréenym k 1é¢bé epilepsie.

Epilepsie je onemocnéni, pti kterém pacient trpi opakovanymi zachvaty. Vimpat se pouziva u takové
formy epilepsie, u které zachvaty zpocatku postihuji pouze jednu stranu mozku, ale mohly by se
nasledné rozsitit i na obé jeho strany (parcialni zachvaty se sekundarni generalizaci nebo bez ni).
Vimpat je Vam pfedepisovan Vasim lékatem ke snizeni poctu zachvatt.

2. Cemu musite vénovat pozornost, neZ zanete Vimpat uZivat

Neuzivejte Vimpat

. jestlize jste alergicky(&) na lacosamid nebo na kteroukoli dalsi sloZku tohoto pfipravku
(uvedenou v bode¢ 6). Jestlize si nejste jisty(a), zda netrpite alergii, porad’te se s 1ékafem.

o jestliZe trpite ur¢itym typem poruch srde¢niho rytmu (atrioventrikularni (AV) blokada 2. nebo
3.stupné).

Upozornéni a opatieni

U néekolika osob 1é¢enych antiepileptiky, jako je lacosamid, se vyskytly myslenky na sebepoSkozovani
¢i sebevrazdu. Pokud by se u Vas kdykoli projevily podobné myslenky, neprodlené kontaktujte svého
1ékarte.

Pied uzitim Vimpatu se porad’te se svym lékaiem, jestlize trpite onemocnénim spojenym s poruchou
prenosu elektrického vzruchu srdecni svalovinou (AV blokada, fibrilace sini a flutter) nebo zavaznym
srdeénim onemocnénim, jako je srde¢ni selhani nebo infarkt myokardu. Ptiznaky AV blokady jsou
pomaly nebo nepravidelny tep, pocit toceni hlavy a mdloby. Fibrilace sini a flutter Se mohou projevit
jako buseni srdce, rychly nebo nepravidelny tep a dusnost.

Vimpat mize vyvolavat zavraté, které mohou zvysit nebezpeci ndhodného poranéni nebo padu. Proto
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musite byt opatrny(a) do té doby, nez si zvyknete na ucinky, které by tento 1ék mohl mit.

Déti a dospivajici
Vimpat se nedoporucuje k uzivani pro déti a dospivajici ve véku pod 16 let. Bezpecnost a Gi¢innost
nebyly u této skupiny dosud stanoveny.

Dalsi 1é¢ivé pripravky a Vimpat

Informujte svého 1ékate nebo 1ékarnika o v3ech lécich, které uZivate, které jste v nedavné dobé

uzival(a) nebo které mozna budete uZivat. To je zvlast’ dilezité, pokud uZivate:

Iéky na 1é¢bu srdeénich onemocnéni (viz i vyse ,,Upozornéni a opatieni*).

o léky na lécbu srdecnich onemocnéni nebo pokud uzivate jakékoli Iéky, které by mohly vyvolat
abnormalni nalez na EKG zaznamu (elektrokardiogramu) oznacovany jako prodlouzeny PR-
interval, napt. karbamazepin, lamotrigin, pregabalin (Iéky pouzivané k 1é¢bé epilepsie) a 1éky
uzivané k 1é¢bé nekterych nepravidelnosti v srde¢nim rytmu nebo k 1é¢bé srde¢niho selhani.
Jestlize si nejste jisty(a), zda by 1éky, které uzivate, mohly mit uvedeny ucinek, porad’te se se
svym lékatem.

o Iéky jako flukonazol, intrakonazol, ketokonazol (léky pouzivané k 1é¢bé plistiovych
onemocnéni), ritonavir (1ék k 1é¢bé HIV infekce), klarithromycin, rifampicin (Iéky pouZivané
k 16¢bé bakterialnich infekci) a tiezalku teckovanou (1€k pouzivany k 1é¢bé mirnych stavi
Uzkosti), které mohou ovlivnit odbouravani lacosamidu jatry.

Vimpat s alkoholem
Pro maximalni bezpecnost 1€cby nepozivejte béhem uzivani ptipravku Vimpat alkohol.

Téhotenstvi a kojeni
Pokud jste t€éhotna nebo kojite, domnivate se, ze mtizete byt t€hotna, nebo planujete ot¢hotnét, porad'te
se se svym lékafem nebo 1ékarnikem dfive, nez zacnete tento piipravek pouzivat.

UZivani Vimpatu se nedoporucuje, pokud jste t€hotna, protoze jeho G¢inky na samotné té¢hotenstvi i na
nenarozené dité nejsou znamy. Jestlize jste téhotna nebo planujete otéhotnét, informujte okamzité
svého 1ékare. Ten rozhodne, zda mizete Vimpat uzivat.

Béhem uzivani Vimpatu se nedoporucuje kojit — neni totiz znamo, zda se tento piipravek vylucuje do
matetrského mléka. Pokud jiz kojite, informujte prosim okamzité svého lékare. Ten rozhodne, zda
mizete Vimpat i nadale uzivat.

Vyzkum prokazal zvy$ené riziko vyskytu poskozeni narozeného ditéte u matek, které uZivaly léky
proti epilepsii. U¢inna 1é¢ba epilepsie vSak zaroven nesmi byt pierusena, protoZe zhorSeni onemocnéni
poskozuje jak matku, tak i nenarozené dité.

Rizeni dopravnich prostiedkii a obsluha stroji

Vimpat mize vyvolavat zavraté nebo rozostfené vidéni, coz mize ovlivnit Vasi schopnost fidit
dopravni prosttedky, pracovat s nastroji nebo obsluhovat stroje. Tyto ¢innosti byste nemél(a)
provozovat az do doby, kdy budete védét, zda a do jaké miry ovliviiuje tento 1ék Vasi schopnost tyto
¢innosti provadeét.

3. Jakse Vimpat uziva

VZdy uZivejte tento piipravek piesné podle pokyni svého 1ékate nebo Iékarnika. Pokud si nejste
jisty(4), porad’te se se svym lékatem nebo 1ékarnikem.

Davkovani

Vimpat je nutné uzivat dvakrat denn¢, jednou rano a jednou vecer, kazdy den vzdy zhruba ve stejnou
dobu. Vimpat je uréen k dlouhodobé 1é¢beé.

Zahajeni 1é¢by (prvni 4 tydny)
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Toto baleni (baleni pro zahajeni 1é¢by) pouzijete na zac¢atku 1é€by Vimpatem.

Baleni obsahuje 4 ruzné krabi¢ky na prvni 4 tydny 1é¢by, kazda krabi¢ka je na jeden tyden.

V kazdé krabicce najdete 14 tablet, coz odpovida uzivani dvou tablet denn€ po dobu 7 dntl.

Kazdé baleni obsahuje riiznou silu piipravku, takze si budete postupné svoji davku zvysovat.

Lécbu Vimpatem zahdjite nizkou davkou, obvykle davkou 50 mg dvakrat denné, kterou budete kazdy
tyden postupné zvySovat. Pichled obvyklych dennich davek, které mizete uZivat v kazdém ze

4 pocatecnich tydni 1é¢by, najdete v nasledujici tabulce. Lékat Vam poradi, zda potiebujete viechna
4 baleni pripravku.

Tabulka: zahajeni lécby (prvni 4 tydny lécby):

Tyden Irigal?;?;ao’ukiﬁ;é Prvni davka (rano) Druha divka (vecer) dceihlf(%:,/g
l.tyden | ,Tyden 1" ?10 tr;tﬂeta Vimpat 50 mg) ?lotr;k?leta Vimpat 50 mg) Homg
2.tyden | ,,Tyden 2* (1f ('[)art:}gta Vimpat 100 mg) %f(t)arlf?lgta Vimpat 100 mg) | 2% ™9
3tyden |, Tyden 3" (115 o Vimpat 150 mg) (1f bla Vimpat 150 mg) | S°0 M9
4tyden | ,Tyden 4" ?10 ?artT)]Igta Vimpat 200 mg) ?f (t)art;]geta Vimpat 200mg) | 4% ™9

Udrzovaci 1é¢ba (po prvnich 4 tydnech)

Po prvnich 4 tydnech 1é¢by mize 1ékaf upravit davku, s kterou budete pokracovat v dlouhodobé 16¢be.
Tato davka se nazyva davka udrZovaci a jeji vySe zavisi na Vasi individualni reakci na 1é¢bu
Vimpatem. Udrzovaci davkou je pro vét§inu pacientti denni davka v rozmezi 200-400 mg Vimpatu.

Pokud trpite onemocnénim ledvin, mize Vam lékai predepsat jinou davku.

Jak uZivat tablety Vimpat
Tabletu Vimpat spolknéte a zapijte sklenici vody. Vimpat muZete uzivat spolu s jidlem nebo i nalacno.

Délka lécby Vimpatem
Vimpat je ur¢en k dlouhodobé 1é¢bé. Vimpat musite uzivat tak dlouho, dokud Vam 1ékar netekne,
abyste jej prestal(a) uzivat.

Jestlize jste uzil(a) vice Vimpatu, nez jste mél(a)

JestliZe jste uZil(a) vice Vimpatu, nez jste mél(a), obrat’te se na svého lékare.

Po davce 1200 mg/den (trojnasobna doporuc¢ena denni davka) byly v klinickych studiich pozorovany
zavrat’ a pocit na zvraceni, které odeznély po Gpravé davky.

JestliZe jste zapomnél(a) uzit Vimpat

Jestlize jste neuzil(a) davku, kterou jste mél(a), a vzpomenete si na to po né€kolika hodinach, uzijte ji
co nejdiive. Jestlize uz brzy mate uzit nasledujici davku (méné nez po 6 hodinach), vynechanou
tabletu jiz neuZzivejte. Pouze uzijte piipravek v dob¢, kdy byste jej uzil(a) za normalnich okolnosti.
Nezdvojnasobujte nasledujici davku, abyste nahradil(a) vynechanou.

JestliZe jste piestal(a) uZivat Vimpat

Bez konzultace se svym lékafem nepiestavejte Vimpat uzivat - ptiznaky Vaseho onemocnéni by se
mohly vrétit nebo zhorsit.

JestliZze se Vas Iékat rozhodne pierusit 1é¢bu, pouci Vas zaroven o postupném snizovani davky
pripravku.

Mate-li jakékoli dal$i otazky tykajici se uzivani tohoto piipravku, zeptejte se svého 1ékafe nebo
Iékarnika.
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4, Mozné nezadouci u¢inky

Podobné¢ jako vSechny léky, mize mit i tento ptipravek nezadouci G¢inky, které se ale nemusi
vyskytnout u kazdého.

Velmi ¢asté: mohou postihnout vice nez 1 pacienta z 10
o zavrate, bolest hlavy

o pocit na zvraceni (nevolnost)

o dvojité vidéni (diplopie).

Casté:mohou postihnout 1-10 pacienti ze 100

. potiZe s udrZzenim rovnovahy, problémy s koordinaci pohybi, potize s paméti, ospalost, ties,
problémy s uvazovanim nebo s hledanim slov, rychlé a nekontrolovatelné pohyby o¢i
(nystagmus), brnéni (parestezie)

rozosttené vidéni

pocit otaceni (zavrate);

zvraceni, zacpa, nadmérna tvorba plynu v zaludku nebo ve stievech, prijem

svédeéni

pady, pohmozdéniny

Unava, potiZe s chiizi, neobvykla unava a slabost (astenie), pocit opilosti

deprese

Zmatenost

snizené vnimani pocitl nebo snizena citlivost, potize s artikulaci slov, porucha pozornosti
zvuky V uchu jako bzuceni, zvonéni nebo piskani

travici potize, sucho v Ustech

podrazdénost

svalové kiece

vyrézka

poruchy spanku.

Méné¢ ¢asté: mohou postihnout 1-10 pacientti z 1 000

pomala tepova frekvence

porucha srde¢ni vodivosti

ptehnany pocit pohody

alergicka reakce po uZiti 1éku

abnormalni vysledky test jaternich funkci

pokus o spachani sebevrazdy

sebevraZzedné myslenky a sebeposkozeni

palpitace (buSeni srdce) a/nebo zrychleny nebo nepravidelny tep
agresivita

agitovanost

abnormalni mysleni a/nebo ztrata kontaktu s realitou

tézka alergicka reakce zpusobujici otok tvare, hrdla, rukou, chodidel, kotnikd nebo spodni ¢asti
nohou

koptivka

halucinace (vidéni a/nebo slySeni véci, které nejsou skute¢né).

Neni zndmo (frekvenci z dostupnych udaju nelze urcit):

o zavazny pokles poctu urcitého typu bilych krvinek (agranulocytoza)

o zavazna kozni reakce, ktera mize zahrnovat ptiznaky podobné chtipce, vyrazka na obliceji,
rozsahla vyrazka s vysokou horeckou, zvysené hladiny jaternich enzymi v krevnich testech a
zvySena hladina bilych krvinek (eozinofilie) a zvétSené lymfatické uzliny

o rozsahla vyrazka s puchyiky a loupajici se kuzi, zejména kolem ust, nosu, o¢i a pohlavnich
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zasahujici vice nez 30 % povrchu téla (toxicka epidermalni nekrolyza).
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Hlaseni neZzadoucich wucinki

Pokud se u Vés vyskytne kterykoli z nezdoucich uc¢inku, sdélte to svému 1ékati nebo lékarnikovi.
Stejné postupujte v ptipadé jakychkoli nezadoucich uéinkd, které nejsou uvedeny v této ptibalové
informaci. Nezadouci G¢inky miiZete hlasit také ptimo prostiednictvim narodniho systému hlaseni
nezadoucich téinkt uvedeného v Dodatku V. Nahlasenim nezadoucich u¢inkti mizete prispét

k ziské&ni vice informaci o bezpecnosti tohoto piipravku.

5. Jak Vimpat uchovavat

Uchovévejte tento ptipravek mimo dohled a dosah déti.

NepouZzivejte tento piipravek po uplynuti doby pouzitelnosti uvedené na krabicce a blistru za
»Pouzitelné do: (EXP)“. Doba pouzitelnosti se vztahuje k poslednimu dni uvedeného mésice.

Tento piipravek nevyzaduje Zadné zvIastni podminky uchovavani.

Nevyhazujte Zadné 1é¢ivé piipravky do odpadnich vod nebo domaciho odpadu. Zeptejte se svého
Iékarnika, jak nalozZit s pfipravky, které jiz nepouzivate. Tato opatfeni pomahaji chranit zivotni
prostiedi.

6. Obsah baleni a dalsi informace
Co Vimpat obsahuje

Lécivou latkou je lacosamidum.

Jedna tableta Vimpat 50 mg obsahuje 50 mg lacosamidu.
Jedna tableta Vimpat 100 mg obsahuje 100 mg lacosamidu.
Jedna tableta Vimpat 150 mg obsahuje 150 mg lacosamidu.
Jedna tableta Vimpat 200 mg obsahuje 200 mg lacosamidu.

Pomocnymi latkami jsou:

Jadro tablety: mikrokrystalicka celulosa, hyprolosa, ¢asteéné substituovana hyprolosa, koloidni
bezvody oxid kiemicity, krospovidon (polyplasdone XL-10), magnesium-stearéat

Potahova vrstva: polyvinylalkohol, makrogol 3350, mastek, oxid titani¢ity (E171), barviva*
*Barviva:

tableta 50 mg: ¢erveny oxid Zelezity (E172), ¢erny oxid Zelezity (E172) a hlinity lak indigokarminu
(E132),

tableta 100 mg: Zluty oxid Zelezity (E172),

tableta 150 mg: Zluty oxid Zelezity (E172), Cerveny oxid zelezity (E172) a Cerny oxid zelezity (E172),
tableta 200 mg: hlinity lak indigokarminu (E132).

Jak Vimpat vypada a co obsahuje toto baleni

Vimpat 50 mg jsou nariizovélé, ovalné potahované tablety s vyrazenym ,,SP* na jedné strané a ,,50° na
druhé strané.

Vimpat 100 mg jsou tmavoZluté, ovalné potahované tablety s vyrazenym ,,SP* na jedné strané a ,,100°
na druhé stran¢.

Vimpat 150 mg jsou lososové rtizové, ovalné potahované tablety s vyrazenym ,,SP* na jedné strané
a,,150% na druhé strané.

Vimpat 200 mg jsou modré, ovalné potahované tablety s vyrazenym ,,SP* na jedné strané a ,,200* na
druhé strané.

Baleni pro zahajeni 1écby obsahuje 56 potahovanych tablet ve 4 krabickach:
o baleni oznac¢ené Tyden 1 obsahuje 14 tablet po 50 mg
o baleni oznac¢ené Tyden 2 obsahuje 14 tablet po 100 mg
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o baleni oznac¢ené Tyden 3 obsahuje 14 tablet po 150 mg
o baleni oznac¢ené Tyden 4 obsahuje 14 tablet po 200 mg.

DrZitel rozhodnuti o registraci

DrZitel rozhodnuti o registraci: UCB Pharma SA, Allée de la Recherche 60, B-1070 Brusel, Belgie

Vyrobce

UCB Pharma SA, Chemin du Foriest, B-1420 Braine-I’Alleud, Belgie

nebo

Aesica Pharmaceuticals GmbH, Alfred-Nobel Strasse 10, 40789 Monheim am Rhein, Némecko.

Dalsi informace o tomto ptipravku ziskate u mistniho zastupce drzitele rozhodnuti o registraci:

Belgié/Belgique/Belgien
UCB Pharma SA/NV
Tel/Tél: + 32/ (0)2 559 92 00

Bbbarapus
1O CU BU bearapus EOO/
Ten.: + 359 (0) 2 962 30 49

Ceska republika
UCB s.r.o.
Tel: + 420221 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)

E\rada
UCB A.E.
TnA: +30/2109974000

Espafia
UCB Pharma, S.A.
Tel: +34/91570 34 44

France
UCB Pharma S.A.
Tél: +33/(0)1 472944 35

Hrvatska
Medis Adria d.o.o.
Tel: +385 (0) 1 230 34 46

Ireland
UCB (Pharma) Ireland Ltd.
Tel: + 353/ (0)1-46 37 395

Lietuva
UCB Pharma Oy Finland
Tel: + 358 10 234 6800 (Suomija)

Luxembourg/Luxemburg
UCB Pharma SA/NV
Tél/Tel: + 32/ (0)2 559 92 00

Magyarorszag
UCB Magyarorszéag 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 0.0.
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
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Island
Vistor hf.
Tel: + 354 535 7000

Italia
UCB Pharma S.p.A.
Tel: +39/02 300 791

Kvmpog
Lifepharma (Z.A.M.) Ltd
TnAk: +357 22 34 74 40

Latvija
UCB Pharma Oy Finland
Tel: + 358 10 234 6800 (Somija)

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

Tato pribalova informace byla naposledy revidovana {mésic RRRR}

Dalsi zdroje informaci

Podrobné informace o tomto 1é¢ivém piipravku jsou k dispozici na webovych strankach Evropské
agentury pro 1écivé ptipravky http://www.ema.europa.eu.
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Pribalova informace: informace pro pacienta

Vimpat 10 mg/ml sirup
Lacosamidum

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

protoZe obsahuje pro Vas dilezité adaje.

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

o Mate-li jakékoli dalSi otazky, zeptejte se svého 1ékate nebo 1ékarnika.

o Tento piipravek byl pfedepsan vyhradné¢ Vam. Nedavejte jej zadné dalsi osob&. Mohl by ji
ubliZit, a to i tehdy, ma-li stejné znamky onemocnéni jako Vy.

o Pokud se u Vas vyskytne kterykoli z nezadoucich u¢inku, sdélte to svému lékati nebo
1ékarnikovi. Stejn¢ postupujte v ptipade€ jakychkoli nezddoucich G€¢inkd, které nejsou uvedeny
Vv této piibalové informaci. Viz bod 4.

Co naleznete v této pribalové informaci

1 Co je Vimpat a k ¢emu se pouziva

2 Cemu musite vénovat pozornost, nez zaénete Vimpat uZivat
3. Jak se Vimpat uziva

4, Mozné nezadouci ucinky

5 Jak Vimpat uchovavat

6 Obsah baleni a dalSi informace

1. Co je Vimpat a k ¢emu se pouziva

Lacosamid (Vimpat) se pouZiva k 1é¢bé urcité formy epilepsie (viz nize) u pacientl ve véku 16 let a
starSich. Vimpat se uziva navic k jinym 1éktim uréenym k 16¢b¢ epilepsie.

Epilepsie je onemocnéni, pii kterém pacient trpi opakovanymi zachvaty. Vimpat se pouziva u takové
formy epilepsie, u které zachvaty zpocatku postihuji pouze jednu stranu mozku, ale mohly by se
nasledné rozsitit i na obé jeho strany (parcialni zachvaty se sekundarni generalizaci nebo bez ni).
Vimpat je Vam predepisovan Vasim Iékafem ke snizeni poctu zachvatd.

2. Cemu musite vénovat pozornost, neZ zaénete Vimpat uzivat

NeuZivejte Vimpat

) jestlize jste alergicky(a) na lacosamid nebo na kteroukoli dal$i slozku tohoto p¥ipravku
(uvedenou v bodé 6). Jestlize si nejste jisty(a), zda trpite alergii, porad’te se s 1ékatem.

) jestliZe trpite ur¢itym typem poruch srde¢niho rytmu (atrioventrikularni (AV) blokada 2. nebo
3.stupng¢).

Upozornéni a opatieni

U nékolika osob 1é¢enych antiepileptiky, jako je lacosamid, se vyskytly myslenky na sebeposkozovani
¢i sebevrazdu. Pokud by se u V&s kdykoli projevily podobné myslenky, neprodlené kontaktujte svého
1ékarte.

Pied uzitim Vimpatu se porad’te se svym lékafem, jestliZe trpite onemocnénim spojenym s poruchou
prenosu elektrického vzruchu srdecni svalovinou (AV blokada, fibrilace sini a flutter) nebo zadvaznym
srde¢nim onemocnénim, jako je srde¢ni selhani nebo infarkt myokardu. Ptiznaky AV blokady jsou
pomaly nebo nepravidelny tep, pocit to¢eni hlavy a mdloby. Fibrilace sini a flutter Se mohou projevit
jako buseni srdce, rychly nebo nepravidelny tep a dusnost.

Vimpat mize vyvolavat zavrat¢, které mohou zvysit nebezpec¢i nahodného poranéni nebo padu. Proto
musite byt opatrny(a) do té doby, nez si zvyknete na G¢inky, které by tento 1ék mohl mit.
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Déti a dospivajici
Vimpat se nedoporucuje k uzivani pro déti a dospivajici ve véku pod 16 let. Bezpe€nost a u¢innost
nebyly u této skupiny dosud stanoveny.

Dalsi 1é¢ivé pripravky a Vimpat

Informujte svého Iékate nebo 1ékarnika o vSech Iécich, které uzivate, které jste v nedavné dobé

uzival(a) nebo které mozna budete uzivat. To je zvlast’ dulezité, pokud uZivate:

o 1éky na 1é¢bu srde¢nich onemocnéni nebo pokud uzivate jakékoli 1éky, které by mohly vyvolat
abnormalni nalez na EKG zaznamu (elektrokardiogramu) oznac¢ovany jako prodlouzeny PR-
interval, napi. karbamazepin, lamotrigin, pregabalin (Iéky pouZivané k 1é¢bé epilepsie) a léky
uzivané k 1é¢bé nekterych nepravidelnosti v srde¢nim rytmu nebo k 1é¢bé srde¢niho selhani.
Jestlize si nejste jisty(4), zda by 1éky, které uzivate, mohly mit uvedeny ¢inek, porad’te se se
svym lékatem.

o Iéky jako flukonazol, intrakonazol, ketokonazol (1éky pouZivané k 1é¢beé plisnovych
onemocnéni), ritonavir (Iék k 1é¢bé HIV infekce), klarithromycin, rifampicin (Iéky pouzivané
k 16¢bé bakterialnich infekci) a tiezalku te¢kovanou (1€k pouzivany k 1é¢bé mirnych stavii
Uzkosti), které mohou ovlivnit odbouravani lacosamidu jatry.

Vimpat s alkoholem
Pro maximalni bezpec¢nost 1é€by nepozivejte béhem uzivani piipravku Vimpat alkohol.

Téhotenstvi a kojeni
Pokud jste t€hotna nebo kojite, domnivate se, ze mizete byt t¢hotna, nebo planujete otéhotnét, porad’te
se se svym lékafem nebo 1ékarnikem dfive, nez zaCnete tento piipravek pouzivat.

Uzivani Vimpatu se nedoporucuje, pokud jste t¢hotna, protoze jeho ucinky na samotné t¢hotenstvi i na
nenarozené dit€ nejsou znamy. Jestlize jste t€hotna nebo planujete ot€hotnét, informujte okamzité
svého 1ékare. Ten rozhodne, zda mizete Vimpat uzivat.

Béhem uzivani Vimpatu se nedoporucuje kojit — neni totiz znamo, zda se tento piipravek vylucuje do
matetského mléka. Pokud jiz kojite, informujte prosim okamzité svého 1ékare. Ten rozhodne, zda
muzete Vimpat i nadale uzivat.

Vyzkum prokazal zvy$ené riziko vyskytu poskozeni narozeného ditéte u matek, které uZivaly léky
proti epilepsii. U¢inna 1éCba epilepsie vSak zaroven nesmi byt pieruSena, protoze zhorSeni onemocnéni
poskozuje jak matku, tak i nenarozené dit¢.

Rizeni dopravnich prostiedki a obsluha stroji

Vimpat mize vyvolavat zavraté nebo rozostfené vidéni, coz mize ovlivnit Vasi schopnost fidit
dopravni prosttedky, pracovat s nastroji nebo obsluhovat stroje. Tyto ¢innosti byste nemél(a)
provozovat az do doby, kdy budete védét, zda a do jaké miry ovliviiuje tento 1€k Vasi schopnost tyto
¢innosti provadéet.

Diilezité informace o nékterych sloZkach Vimpatu

Vimpat sirup obsahuje:

o sorbitol (druh cukru). Pokud Vam Iékaf fekl, Ze nesnasite nékteré cukry, porad’te se s nim, nez
zaénete tento 1é¢ivy piipravek uzivat.

o sodik. Jeden dilek sirupu obsahuje 0,31 mmola (= 7,09 mg) sodiku. Pokud uZivéate vice nez
3 dilky odmérky sirupu denné a jste na dieté s nizkym obsahem sodiku, je toto nutno vzit
v Gvahu.

. pomocnou latku methylparaben sodny (E219), ktera mtize vyvolat alergické reakce
(pravdépodobné opozdéné).

. aspartam (E951), zdroj fenylalaninu. Tato latka mize pusobit Skodlivé na pacienty
s fenylketonurii (metabolické porucha).
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3. Jak se Vimpat uZiva

Vzdy uzivejte tento ptipravek presné podle pokynt sveého 1ékate nebo lékarnika. Pokud si nejste
jisty(4), porad’te se se svym lékafem nebo Iékarnikem. Podavani nasycovaci davky nebylo studovano
U pacientt se status epilepticus.

Davkovani

Vimpat je nutné uzivat dvakrat denn¢, jednou rano a jednou vecer, kazdy den vzdy zhruba ve stejnou
dobu. Vimpat je uréen k dlouhodobé 1é¢bée.

Obvyklou zahajovaci davkou pfi 1écbe Vimpatem je 100 mg denné ve dvou davkach po 50 mg -

50 mg (5 ml) rano a 50 mg (5 ml) vecer.

Vs 1ékaf mize rozhodnout zaé¢it Vasi 1éébu Vimpatem jednorazovou nasycovaci davkou 200 mg
nésledovanou asi po 12 hodinach zahajenim podavani udrzovacich davek. Nasycovaci davka se
podava pod 1ékatrskym dohledem.

Lékar Vam mize denni davku kazdy tyden postupné zvySovat o 100 mg, az dosahnete tzv. udrzovaci
davky v rozmezi 200 mg aZ 400 mg denné (také rozdélené do dvou polovi¢nich davek rano a vecer).
S touto udrZovaci davkou budete pak pokracovat v dlouhodobé 1é¢bé.

Pokud trpite onemocnénim ledvin, mize Vam Iékat predepsat jinou davku.

Jak uzivat sirup Vimpat

Pied pouzitim lahvicku dobte protiepejte. Pouzivejte pouze odmérku piiloZenou v tomto baleni.
Odméite v odmérce mnozstvi sirupu Vimpat odpovidajici Vasi pfedepsané davce.

Jeden dilek na stupnici odmérky (5 ml) odpovida 50 mg (napi. 2 dilky odpovidaji 100 mg).
Spolknéte davku sirupu a zapijte sklenici vody. Vimpat miizete uzivat spolu s jidlem nebo i nalaéno.

Délka 1é¢by Vimpatem
Vimpat je urcen k dlouhodobé 1écbé. Vimpat musite uzivat tak dlouho, dokud Vam Iékat nefekne,
abyste jej prestal(a) uZzivat.

Po prvnim otevieni lahvi¢ky nesmi byt sirup uzivan déle neZ 4 tydny.

JestliZe jste uzil(a) vice Vimpatu, neZ jste mél(a)

JestliZe jste uZil(a) vice Vimpatu, neZ jste m¢l(a), obrat’te se na svého 1ékaie.

Po davce 1200 mg/den (trojnasobna doporuc¢ena denni davka) byly v klinickych studiich pozorovany
zavrat’ a pocit na zvraceni, které odeznély po tpravé davky.

JestliZe jste zapomnél(a) uzit Vimpat

JestliZe jste neuZil(a) davku, kterou jste mél(a), a vzpomenete si na to po nékolika hodinach, uZijte ji
co nejdiive. Jestlize uz brzy mate uzit nasledujici davku (méné nez po 6 hodinach), vynechanou davku
jiz neuzivejte. Pouze uzijte pripravek v dobé&, kdy byste jej uzil(a) za norméalnich okolnosti.
Nezdvojnasobujte nasledujici davku, abyste nahradil(a) vynechanou.

JestliZe jste piestal(a) uZivat Vimpat

Bez konzultace se svym lékafem nepiestavejte Vimpat uzivat - pfiznaky Vaseho onemocnéni by se
mohly vrétit nebo zhorsit.

Jestlize se Vas Iékat rozhodne pierusit 1é¢bu, poudi Vas zaroven o postupném sniZzovani davky
ptipravku.

Mate-li jakékoli dalsi otazky tykajici se uzivani tohoto ptipravku, zeptejte se svého lékaie nebo
Iékarnika.
4, MoZné nezadouci uinky

Podobné¢ jako vSechny 1éky, mlize mit i tento ptipravek nezadouci ucinky, které se ale nemusi
vyskytnout u kazdého.
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Poruchy nervového systému, jako jsou zavraté, mohou byt po nasycovaci davce vyssi.

Velmi ¢asté: mohou postihnout vice nez 1 pacienta z 10
o zavraté, bolest hlavy

o pocit na zvraceni (nevolnost)

o dvojité vidéni (diplopie).

Casté: mohou postihnout 1-10 pacienti ze 100

o potiZe s udrZzenim rovnovahy, problémy s koordinaci pohybu, potize s paméti, ospalost, ties,
problémy s uvazovanim nebo s hledanim slov, rychlé a nekontrolovatelné pohyby o¢i
(nystagmus), brnéni (parestezie)

rozostiené vidéni

pocit otaceni (zavrate)

zvraceni, zacpa, nadmérna tvorba plynt v zaludku nebo ve stfevech, prijem

svédéni

pady, pohmozdéniny

Unava, potiZe s chiizi, neobvykla unava a slabost (astenie), pocit opilosti

deprese

zmatenost

snizené vnimani pocitl nebo snizena citlivost, potize s artikulaci slov, porucha pozornosti
zvuky v uchu jako bzuceni, zvonéni nebo piskani

travici potize, sucho v Ustech

podrazdénost

svalové kiece

vyrazka

poruchy spanku.

Méné ¢asté: mohou postihnout 1-10 pacienttr z 1 000

pomala tepova frekvence

porucha srde¢ni vodivosti

prehnany pocit pohody

alergické reakce po uziti léku

abnormalni vysledky testd jaternich funkci

pokus o spachani sebevrazdy

sebevraZzedné myslenky a sebeposkozeni

palpitace (buseni srdce) a/nebo zrychleny nebo nepravidelny tep
agresivita

agitovanost

abnormalni mysleni a/nebo ztrata kontaktu s realitou

tézka alergicka reakce zptisobujici otok tvare, hrdla, rukou, chodidel, kotnikti nebo spodni ¢asti
nohou

koptivka

halucinace (vidéni a/nebo slySeni véci, které nejsou skute¢né).

Neni znamo (frekvenci z dostupnych udaji nelze uréit):

o zavazny pokles poctu urcitého typu bilych krvinek (agranulocytdza)

o zavaznd kozni reakce, ktera miiZze zahrnovat pfiznaky podobné chtipce, vyrazka na obliceji,
rozsahla vyrazka s vysokou horeckou, zvysené hladiny jaternich enzymi v krevnich testech a
zvySend hladina bilych krvinek (eozinofilie) a zvétsené lymfatické uzliny

. rozsahla vyrazka s puchyiky a loupajici se kzi, zejména kolem ust, nosu, o¢i a pohlavnich

24

zasahujici vice nez 30 % povrchu téla (toxicka epidermalni nekrolyza).
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Hlaseni neZadoucich wicinki

Pokud se u Vas vyskytne kterykoli z nezadoucich u¢inki, sdélte to svému 1ékafi nebo l1ékarnikovi.
Stejné postupujte v piipadé jakychkoli nezddoucich ucinkt, které nejsou uvedeny v této ptibalové
informaci. Nezadouci G¢inky mizete hlasit také ptimo prostrednictvim narodniho systému hlaseni
nezadoucich ucinki uvedeného v Dodatku V. NahlaSenim nezadoucich G¢inktt muZete piispét

k ziskani vice informaci 0 bezpeénosti tohoto piipravku.

5. Jak Vimpat uchovavat

Uchovavejte tento piipravek mimo dohled a dosah déti.

Nepouzivejte tento piipravek po uplynuti doby pouzitelnosti uvedené na krabiCce a lahvicce za
»PouZitelné do: (EXP)". Doba pouZzitelnosti se vztahuje k poslednimu dni uvedeného mésice.

Chrarite pied chladem.
Po prvnim otevieni lahvi¢ky nesmite ptipravek uZivat déle nez 4 tydny.

Nevyhazujte zadné 1é¢ivé pripravky do odpadnich vod nebo do domaciho odpadu. Zeptejte se svého
Iékérnika, jak naloZit s pfipravky, které jiz nepouzivate. Tato opatfeni pomahaji chranit zivotni
prostredi.

6. Obsah baleni a dalsi informace

Co Vimpat obsahuje
Lécivou latkou je lacosamidum.
1 ml sirupu Vimpat obsahuje 10 mg lacosamidu.

Pomocnymi latkami jsou: glycerol (E422), sodna sul karmelosy, krystalizujici sorbitol (E420),
makrogol 4000, chlorid sodny, bezvoda kyselina citronova, draselna stl acesulfamu (E950), sodna stil
methylparabenu (E219), jahodové aroma (obsahujici propylenglykol a maltol), ochucovaci aroma
(obsahujici propylenglykol, aspartam (E951), draselnou stl acesulfamu (E950), maltol a ¢isténou
vodu), ¢isténa voda.

Jak Vimpat vypada a co obsahuje toto baleni

Vimpat 10 mg/ml sirup je slabé viskozni €iry roztok, bezbarvy az zlutohnédy.
Vimpat sirup se dodava v lahvic¢kach o obsahu 200 ml a 465 ml.

Na trhu nemusi byt vSechny velikosti baleni.

K baleni je ptiloZena kalibrovana odmérka (jeden dilek odpovida 50 mg lacosamidu).

DrZitel rozhodnuti o registraci
DrZitel rozhodnuti o registraci: UCB Pharma SA, Allée de la Recherche 60, B-1070 Brusel, Belgie

Vyrobce
Aesica Pharmaceuticals GmbH, Alfred-Nobel Str 10, D-40789 Monheim am Rhein, Némecko

Dalsi informace o tomto ptipravku ziskate u mistniho zastupce drzitele rozhodnuti o registraci:

Belgié/Belgique/Belgien Lietuva
UCB Pharma SA/NV UCB Pharma Oy Finland
Tel/Tél: + 32/ (0)2 559 92 00 Tel: + 358 10 234 6800 (Suomija)
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Bbbarapus
1O CH BU bearapus EOO/]
Ten.: + 359 (0) 2 962 30 49

Ceska republika
UCB s.r.o.
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)

EALGoo
UCB A.E.
TnA: +30/2109974000

Espafia
UCB Pharma, S.A.
Tel: +34/9157034 44

France
UCB Pharma S.A.
Tél: +33/(0)1 47 29 44 35

Hrvatska
Medis Adria d.o.o.
Tel: +385 (0) 1 230 34 46

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

Kvmpog
Lifepharma (Z.A.M.) Ltd
TnAk: +357 22 34 74 40

Latvija
UCB Pharma Oy Finland
Tel: + 358 10 234 6800 (Somija)

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 0.0.
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., 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
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Tato pribalova informace byla naposledy revidovana {mésic/RRRR}

Dalsi zdroje informaci

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

Vimpat 10 mg/ml infuzni roztok
Lacosamidum

Piectéte si pozorné celou pribalovou informaci di'ive, nez za¢nete tento pripravek pouzivat,

protoZe obsahuje pro Vas diilezité adaje.

. Ponechte si pribalovou informaci pro ptipad, Ze si ji budete potiebovat precist znovu.

o Mate-li jakékoli dalSi otazky, zeptejte se svého lIékaie nebo 1ékarnika.

o Pokud se u Vas vyskytne kterykoli z nezadoucich u¢inku, sdélte to svému 1ékafi nebo
1ékarnikovi. Stejné postupujte v pripade jakychkoli nezadoucich ucinkd, které nejsou uvedeny
Vv této pribalové informaci. Viz bod 4.

Co naleznete v této pribalové informaci

Co je Vimpat a k ¢emu se pouziva

Cemu musite vénovat pozornost, nez za¢nete Vimpat pouZivat
Jak se Vimpat pouziva

Mozné nezadouci ucinky

Jak Vimpat uchovévat

Obsah baleni a dalsi informace

SRR

1. Co je Vimpat a k ¢emu se pouziva

Lacosamid (Vimpat) se pouziva k 1é¢bé urc¢ité formy epilepsie (viz nize) u pacienti ve véku 16 let a
starSich. Vimpat se uziva navic k jinym 1éktim uréenym k 16¢bé epilepsie.

Epilepsie je onemocnéni, pii kterém pacient trpi opakovanymi zachvaty. Vimpat se pouZiva u takove
formy epilepsie, u které zachvaty zpocatku postihuji pouze jednu stranu mozku, ale mohly by se
nasledné rozsitit i na obé jeho strany (parcialni zachvaty se sekundarni generalizaci nebo bez ni).
Vimpat je Vam predepisovan Vasim Iékafem ke snizeni poctu zachvatu.

2. Cemu musite vénovat pozornost, neZ zaénete Vimpat pouZivat

Nepouzivejte Vimpat

o jestlizZe jste alergicky(&) na lacosamid nebo na kteroukoli dal$i sloZku tohoto pfipravku
(uvedenou v bodé 6). Jestlize si nejste jisty(a), zda trpite alergii, porad'te se s Iékafem.

. jestliZe trpite ur¢itym typem poruch srde¢niho rytmu (atrioventrikularni (AV) blokada 2. nebo
3.stupné).

Upozornéni a opati‘eni

U né&kolika osob 1é¢enych antiepileptiky, jako je lacosamid, se vyskytly myslenky na sebeposSkozovani
¢i sebevrazdu. Pokud by se u Vas kdykoli projevily podobné myslenky, neprodlené kontaktujte svého
1ékate.

Pfed uzitim Vimpatu se porad’te se svym lékafem, jestlize trpite onemocnénim spojenym s poruchou
pienosu elektrického vzruchu srdecni svalovinou (AV blokada, fibrilace sini a flutter) nebo zavaznym
srdeénim onemocnénim, jako je srde¢ni selhani nebo infarkt myokardu. Ptiznaky AV blokady jsou
pomaly nebo nepravidelny tep, pocit to¢eni hlavy a mdloby. Fibrilace sini a flutter se mohou projevit
jako buseni srdce, rychly nebo nepravidelny tep a dusnost.

Vimpat mize vyvolavat zavraté, které mohou zvysit nebezpeci ndhodného poranéni nebo padu. Proto
musite byt opatrny(d) do té doby, nez si zvyknete na Gcinky, které by tento Iék mohl mit.

Déti a dospivajici
Vimpat se nedoporucuje k uzivani pro déti a dospivajici ve véku pod 16 let. Bezpe¢nost a t¢innost
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nebyly u této skupiny dosud stanoveny.

Dalsi 1é¢ivé pripravky a Vimpat

Informujte svého lékaie nebo 1ékarnika o vSech lécich, které uzivate, které jste v nedavné dobé

uzival(a) nebo které mozna budete uZivat. To je zvlast’ dulezité, pokud uZivate l1éky:

o 1éky na 1é¢bu srde¢nich onemocnéni nebo pokud uzivate jakékoli 1éky, které by mohly vyvolat
abnormalni ndlez na EKG z&znamu (elektrokardiogramu) oznacovany jako prodlouzeny PR-
interval, napt. karbamazepin, lamotrigin, pregabalin (Iéky pouZivané k 1é¢b¢ epilepsie) a léky
uzivané k 1é¢bé nékterych nepravidelnosti v srde¢nim rytmu nebo k 1é¢bé srde¢niho selhani.
JestliZe si nejste jisty(a), zda by 1éky, které uzivate, mohly mit uvedeny Géinek, porad’te se se
svym lékatem.

o Iéky jako flukonazol, intrakonazol, ketokonazol (léky pouzivané k 1é¢bé plistiovych
onemocnéni), ritonavir (I€k k 1é¢bé HIV infekce), klarithromycin, rifampicin (Iéky pouzivané
k 1é¢bé bakterialnich infekci) a tiezalku te¢kovanou (Iék pouzivany k 16¢b& mirnych stavi
Uzkosti), které mohou ovlivnit odbouravani lacosamidu jatry.

Vimpat s alkoholem
Pro maximalni bezpecnost 1é¢by nepozivejte béhem uzivani piipravku Vimpat alkohol.

Téhotenstvi a kojeni
Pokud jste t€hotna nebo kojite, domnivate se, Ze mizete byt t¢hotna, nebo planujete otéhotnét, porad’te
se se svym lékafem nebo 1ékarnikem dfive, nez zaCnete tento piipravek pouzivat.

UZivani Vimpatu se nedoporucuje, pokud jste t€hotna, protoZe jeho G¢inky na samotné téhotenstvi i na
nenarozené dit€ nejsou znamy. Jestlize jste t€hotna nebo planujete otehotnét, informujte okamzité
svého l1ékate. Ten rozhodne, zda miizete Vimpat uZzivat.

Bé&hem uzivani Vimpatu se nedoporucuje kojit — neni totiZ znamo, zda se tento piipravek vylucuje do
matetského mléka. Pokud jiz kojite, informujte prosim okamzité svého 1ékatre. Ten rozhodne, zda
mizete Vimpat i nadale uzivat.

Vyzkum prokazal zvysené riziko vyskytu poSkozeni narozeného ditéte u matek, které uzivaly léky
proti epilepsii. U¢inna 1é¢ba epilepsie vSak zaroven nesmi byt pierusena, protoze zhorSeni onemocnéni
poskozuje jak matku, tak i nenarozené ditg.

Rizeni dopravnich prostiedkii a obsluha stroji

Vimpat mize vyvolavat zavraté nebo rozostrené vidéni, coz mize ovlivnit Vasi schopnost fidit
dopravni prosttedky, pracovat s nastroji nebo obsluhovat stroje. Tyto ¢innosti byste nemél(a)
provozovat az do doby, kdy budete védét, zda a do jaké miry ovlivituje tento 1€k Vasi schopnost tyto
¢innosti provadet.

Diilezité informace o nékterych slozkach Vimpatu
Tento ptipravek obsahuje 2,6 mmol (=59,8 mg) sodiku v jedné injek¢ni lahviéee. Nutno vzit v Uvahu
u pacienti na dieté s nizkym obsahem sodiku.

3. Jakse Vimpat pouziva

Lécbu Vimpatem lze zahajit bud’ peroralnim (Usty) nebo i.v. (do Zily) podanim.

Vimpat infuzni roztok piredstavuje alternativu kratkodobé 1é¢by v ptipadech, kdy peroralni podani
Vimpatu (podani Usty) neni mozné. Do Zily jej bude aplikovat zdravotnicky pracovnik. Na infuzni
podani je mozZné piejit piimo z podani peroralniho i naopak. VaSe celkova denni davka i frekvence
podavani zistavaji stejné.

Podavani nasycovaci davky nebylo studovano u pacientu se status epilepticus.

Davkovani
Vimpat je nutné podavat dvakrat denn¢, jednou rano a jednou vecer, kazdy den vzdy zhruba ve stejnou
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dobu.

Obvyklou zahajovaci davkou pii 1é¢bé Vimpatem je 100 mg denné ve dvou davkach, 50 mg rano a
50 mg vecer.

Vs 1ékar mize rozhodnout zacit Vasi 1é€bu Vimpatem jednorazovou nasycovaci ddvkou 200 mg
nasledovanou asi po 12 hodindch zahajenim podavani udrzovacich davek. Nasycovaci davka se
podava pod Iékarskym dohledem.

Denni udrzovaci davka je mezi 200 mg a 400 mg. Pokud trpite onemocnénim ledvin, miize Vas lékaf
pouZzit jinou davku.

Jak Vam bude Vimpat podavan
Vimpat se podava formou infuze ptimo do zily (intraven6zné) zdravotnickym pracovnikem. Délka
trvani infuze je 15-60 minut.

Délka 1é¢by infuznim roztokem Vimpat

Va3 oSetiujici 1ékaf rozhodne o tom, kolik dnti budete infuzni roztok dostavat. Jsou k dispozici
klinicke zkuSenosti s podavanim infuze Vimpat dvakrat denné po dobu az 5 dnti. Pro dlouhodobou
1é¢bu jsou k dispozici tablety a sirup Vimpat.

JestliZe jste piestal(a) pouzivat Vimpat
Jestlize se Vas lékat rozhodne pierusit 1é¢bu infuznim roztokem Vimpat, bude sniZzovat podavané
davky ptipravku postupné s cilem zabranit navratu pfiznak onemocnéni nebo jejich zhorSeni.

Mate-li jakékoli dalsi otazky tykajici se podavani tohoto piipravku, zeptejte se svého lékaie nebo
Iékarnika.

4. MoZné nezadouci ucinky

Podobné jako vSechny léky, mliZze mit i tento ptipravek nezddouci ucinky, které se ale nemusi
vyskytnout u kazdého.

Poruchy nervového systému, jako jsou zavraté, mohou byt po nasycovaci davce vyssi.

Velmi ¢asté: mohou postihnout vice nez 1 pacienta z 10
o zavratg¢, bolest hlavy

o pocit na zvraceni (nauzea)

. dvojité vidéni (diplopie).

Casté: mohou postihnout 1-10 pacientt ze 100

o potiZe s udrZenim rovnovahy, problémy s koordinaci pohybi, potize s paméti, ospalost, ties,
problémy s uvazovanim nebo s hledanim slov, rychlé a nekontrolovatelné pohyby o¢i
(nystagmus), brnéni (parestezie)

rozostfené vidéni

pocit otaceni (zavrat¢)

zvraceni, zacpa, nadmérna tvorba plynt v zaludku nebo ve stfevech, prijem

svédeéni

pady, pohmozdéniny

Unava, potiZe s chiizi, neobvykla Unava a slabost (astenie), pocit opilosti

deprese

zmatenost

snizené vnimani pociti nebo snizena citlivost, potize s artikulaci slov, porucha pozornosti
zvuky V uchu jako bzuceni, zvonéni nebo piskani

travici potize, sucho v Ustech

podrazdénost

svalové kiece

vyrazka
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o poruchy spanku.

Méné ¢asté: mohou postihnout 1-10 pacienti z 1 000

pomala tepova frekvence

porucha srde¢ni vodivosti

ptehnany pocit pohody

alergicka reakce po uziti 1éku

abnormalni vysledky testt jaternich funkci

pokus o spachéani sebevrazdy

sebevrazedné myslenky a sebeposkozeni

palpitace (buSeni srdce) a/nebo zrychleny nebo nepravidelny tep
agresivita

agitovanost

abnormalni mysleni a/nebo ztrata kontaktu s realitou

tézka alergicka reakce zptisobujici otok tvaie, hrdla, rukou, chodidel, kotnikli nebo spodni ¢asti
nohou

koptivka

o halucinace (vidéni a/nebo slySeni véci, které nejsou skutecné).

Neni znamo (frekvenci z dostupnych udaji nelze uréit):

° zavazny pokles poctu uréitého typu bilych krvinek (agranulocyt6za)

o zavaznéa kozni reakce, ktera mize zahrnovat ptiznaky podobné chiipce, vyrazka na obliceji,
rozséhla vyrazka s vysokou horec¢kou, zvy$ené hladiny jaternich enzymu v krevnich testech a
zvySena hladina bilych krvinek (eozinofilie) a zvétSené lymfatické uzliny

. rozsahla vyrazka s puchyiky a loupajici se kizi, zejméa kolem ust, nosu, o¢i a pohlavnich

24

zasahujici vice nez 30 % povrchu téla (toxicka epidermalni nekrolyza).

Intravenozni podani

IntravenOzni podani bylo spojeno s lokdlnimi neZzadoucimi u¢inky jako:
Casté: mohou postihnout 1-10 pacientti ze 100

o bolest nebo nepiijemné pocity v misté vpichu

o podrazdéni v misté vpichu.

Méné ¢asté: mohou postihnout 1-10 pacienti z 1 000

. zarudnuti.

HlaSeni nezadoucich ucinki

Pokud se u Vas vyskytne kterykoli z nezadoucich u¢inki, sdélte to svému 1ékaii nebo l1ékarnikovi.
Stejné postupujte v pripadé jakychkoli nezddoucich G¢inku, které nejsou uvedeny v této ptibalové
informaci. Nezadouci t¢inky muazete hlasit také ptimo prosttednictvim narodniho systému hlaseni
nezadoucich téinkt uvedeného v Dodatku V. Nahlasenim nezadoucich u¢inkti mizete ptispét

k ziskani vice informaci 0 bezpe¢nosti tohoto piipravku.

5. Jak Vimpat uchovavat

Uchovavejte tento piipravek mimo dohled a dosah déti.

NepouZivejte tento ptipravek po uplynuti doby pouZitelnosti uvedené na krabi¢ce a na injekéni
lahvicce za ,,PouZitelné do: (EXP)“. Doba pouZitelnosti se vztahuje k poslednimu dni uvedeného
meésice.

Neuchovavejte pfi teploté nad 25°C.

Kazdou injekéni lahvicku s infuznim roztokem Vimpat Ize pouZit pouze jednou (jednordzoveé pouZziti).
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Veskery nepouzity roztok je tfeba zlikvidovat.

PouZivat 1ze pouze ¢iry roztok bez ¢astic a zbarveni.

Nevyhazujte Zadné 1é¢ivé pripravky do odpadnich vod nebo domaciho odpadu. Zeptejte se svého
lekarnika, jak naloZit s ptipravky, které jiz nepouZivate. Tato opatfeni pomahaji chranit Zivotni

prostiedi.

6. Obsah baleni a dalsi informace

Co Vimpat obsahuje
Lécivou latkou je lacosamidum.

1 ml infuzniho roztoku Vimpat obsahuje 10 mg lacosamidu.
1 injekéni lahvicka obsahuje 20 ml infuzniho roztoku Vimpat (200 mg lacosamidu).

Pomocnymi latkami jsou: chlorid sodny, kyselina chlorovodikova, voda na injekci.

Jak Vimpat vypada a co obsahuje toto baleni

Vimpat 10 mg/ml infuzni roztok je ¢iry bezbarvy roztok.
Vimpat infuzni roztok se dodava v baleni po 1 ¢i 5 injek¢nich lahvickach. Jedna injekéni lahvicka

obsahuje 20 ml roztoku.

Na trhu nemusi byt vSechny velikosti baleni.

DrZitel rozhodnuti o registraci

DrZitel rozhodnuti o registraci: UCB Pharma SA, Allée de la Recherche 60, B-1070 Brusel, Belgie.

Vyrobce

Aesica Pharmaceuticals GmbH, Alfred-Nobel Str. 10, D-40789 Monheim am Rhein, Némecko.

Dalsi informace o tomto ptipravku ziskate u mistniho zastupce drzitele rozhodnuti o registraci:

Belgié/Belgique/Belgien
UCB Pharma SA/NV
Tel/Tél: + 32/ (0)2 559 92 00

Bbnarapus
10 CU BU bearapus EOO/]
Ten.: + 359 (0) 2 962 30 49

Ceska republika
UCB s.r.0.
Tel: + 420221 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)

Lietuva
UCB Pharma Oy Finland
Tel: + 358 10 234 6800 (Suomija)

Luxembourg/Luxemburg
UCB Pharma SA/NV
Tel/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 2400
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E\rada
UCB A.E.
TnA: +30/2109974000

Espafia
UCB Pharma, S.A.
Tel: +34/9157034 44

France
UCB Pharma S.A.
Tél: +33/(0)1 47 29 44 35

Hrvatska
Medis Adria d.o.o.
Tel: +385 (0) 1 230 34 46

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

Kvmpog
Lifepharma (Z.A.M.) Ltd
TnA: +357 22 3474 40

Latvija
UCB Pharma Oy Finland

Tel: + 358 10 234 6800 (Somija)

Osterreich
UCB Pharma GmbH
Tel: + 43 (1) 291 80 00

Polska
UCB Pharma Sp. z 0.0.
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

Slovenské republika
UCB s.r.o., organizaCna 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

Tato pribalova informace byla naposledy revidovana {mésic/RRRR}

Dalsi zdroje informaci

Podrobné informace o tomto 1é¢ivém piipravku jsou k dispozici na webovych strankach Evropské
agentury pro lé¢ivé ptipravky http://www.ema.europa.eu.

Nésledujici informace jsou uréeny pouze pro zdravotnické pracovniky:

Vimpat infuzni roztok muiZze byt podavan bez nafedéni nebo mize byt fedén nasledujicimi roztoky:

0,9% (9 mg/ml) roztok chloridu sodného, 5% (50 mg/ml) roztok gluk6zy, Ringerav roztok s laktatem.

KaZdé injekéni lahvicka infuzniho roztoku Vimpat smi byt pouZita pouze jednou (jednordzové
pouZiti), nepouZzity zbytek roztoku musi byt zlikvidovan (viz bod 3).
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