
CHARAKTERYSTYKA PRODUKTU LECZNICZF.GO
201Đ 231. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

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

2. SKŁAD JAKoŚcIowY I lloŚclowY

Lackepila, 50 mg, tabletki powlekane
KaŻđatabletka powlekana zawiera 50 mg lakozamidu'

Lackepila, 100 mg, tabletki powlekane
Kúdatabletka powlekana zawiera l00 mg lakozamidu.

Lackepila, 150 mg, tabletki powlekane
KaŻda tabletka powlekana za-wiera 150 mg lakozamidu

Lackepila, 200 mg, tabletki powlekane
KaŻdatabletka powlekana zawiera 200 mg lakozamidu.

Pełny wykaz substancji pomocniczych,patrz punkt 6.l

3. PosTAĆ FARMACEUTYCZNA

Tabletka powlekana

Lackepila, 50 mg, tabletki powlekane

Różowe, owalne tabletkí zwytłoczeniem "I73''po jednej stronie tabletki.
Średni wymiar tabletek wynosi l0,4 x 4,9 mm.

Lackepila, 100 mg, tabletki powlekane
CiemnoŻółte, owalne tabletki zwytłoczeniem"I74" po jednej stronie tabletki
Średni wymiar tabletek wynosi13,0 x 6,0 mm.

Lackepila, 150 mg, tabletki powlekane
Brzoskwiniowe, owalne tabletki zwytłoczeniem"I7í" po jednej stľonie tabletki
Śľedni wymiar tabletki 15,0 x 7,0 mm.

Lackepila, 200 mg, tabletki powlekane
Niebieskie, owalne tabletki zwytłoczeniem'o176" po jednej stronie tabletki
Śrecni wymiar tabletek wynosi 16,5 x 7 ,7 mm'

4. szCZF'iGoŁowE DANE KLINICZNE

4.1 Wskazania do stosorľania

Lackepila jest wskazany w monoterapii oraz w teľapii wspomagającej w leczeniu napadów częściowych
i częściowych wtórnie uogólnionych u doľosĘchi młodzieĄ (w wieku od 16 do 18 lat)
zpadaczką.



4.2 Darľkorľanie i sposób podawania

Dawkowanie
Lakozamid musi być przyjmowany d:wa razy na dobę (zwykle ľano i wieczoľem)'

Monoterapia
Zalecana dawka początkowa to 50 mg dwa razy na dobę. Po jednym ýgodniu naleĘ ją zwiększyć do
wstępnej dawki terapeutycznej wynoszącej 100 mg dwarazy na dobę.

Leczenie lakozamidem moŻnarównieŻ rozpocząć, od dawki 100 mg dwarazy na dobę na podstawie
dokonanej przezlekarza oceny wymaganego obniŻenialiczby napadów padaczkowych w zestawieniu
z potencj alny mi działaniami niepożądanymi.

W zaleŻności od odpowiedzi naleczenie i jego toleľancji, dawkę podtľzymującą moŻna dalej
rwiększaé o 50 mg đwa razy na dobę ( 100 mg/dobę) w odstępach Ęgodniowych do maksymalnej
zalecanej dawki podtľzymującej wynoszącej 300 mg dwarazy na dobę (600 mg/dobę).

W przypadku pacjentów, u których osiągnięto dawkę przeÝłaczającą 400 mýdobę i ktćrzy wymagają
zastosowania dodatkowego leku przeciwpadaczkowego, naleĘ stosować się do opisanego poniżej
dawkowania podczas terapii wspomagającej.

Terapia wspomagajqca
Zalecana dawka początkowa to 50 mg ďwarazy na dobę. Po jednym Ęgodniu naleĘ ją zwiększyć do
wstępnej dawki teľapeuýcmej wynoszącej l00 mg dwarazy na dobę.

W zależności od odpowiedzi naleczenie i jego tolerancji dawkę podtrzymującą moŻna dalej
zwiększać, o 50 mg dwarazy na dobę (100 mgldobę) w odstępach tygodniowych do maksymalnej
za|ecanej dawki dobowej wynoszącej 400 mg (200 mg dvlarazy na dobę).

Rozpoczęcie leczenią ląkozamidem z uĄciem dawki nasycajqcej
Leczenie lakozamidem moŻnarównieŹ rozpocząć, od pojedynczej dawki nasycającej wynoszącej
200 mg, a następnie, po okďo 12 godzinach, zastosować schemat leczeniapodtrzymującego
obejmującego podawanie l00 mg dwarazy na dobę (200 mg/dobę).Pőźniejsze dostosowanie dawki
powinno być uzależnione od indywidualnej odpowied zi na leczenie oraz jego toleľancj i j ak opisano
powyżej ' Dawkę nasycającą moŻna zastosować u pacjenta, jeśli lekaľz stwierdzi, Że uzasadnione jest
szybkie uryskanie efektu teľapeutycznego i stanu stacjonaľnego stężenia lakozamidu w osoczu.
Należy ją podawać pod kontľolą lekarza z uwzględnieniem możliwości częstszego występowania
działań niepoŻądanych dotyczących ośrodkowego układu nerwowego (patrz punkt 4.8). Podawanie
dawki nasycającej nie było oceniane w ostrych stanach chorobowych, takich jak stan padaczkowy.

Przerwanie stosowania
Zgodnie z obecną praĘką kliniczną,w razie konieczności przerwanialeczerua zaleca się stopniowe
odstawianie lakozamidu (np.: zmniejszając davłkę dobową o 200 mý ýdzień).

Specj alne gľupy pacjentów

Pacjenci w podeszĘmwieku (powyżej 65 la)
Dostosowanie dawki nie jest wymagane u osób w podesĄm wieku. U osób starsrych naleĘ wziąć
pod uwagę związane z wiekiem zmniejszenie kliľensu neľkowego przy jednoczesnym nviększeniu
waľtości AUC (patľz ,,Zablxzeniaczynności nerek'' poniŻej oraz punkt 5.2).
Dane kliniczne doÍyczące|eczeniapadaczki u osób w podeszĘm wieku, w szczególności
zwykorzystaniem dawek przekraczających 400 mg na dobę, są ograniczone (patrz punkt 4.4,4.8
i s.1).

Zaburzenią czynnoś ci nerek
U pacjentów złagodnymi lub umiaľkowanymi zabwzeniami czynności neľek (kliľens kľeaĘniny
>30 ml/min) dostosowanie dawki nie jest lYymagane. U pacjentów złagodnymi lub umiaľkowanymi
zaburzeniami czynności nerek, moŻnarczvłaĄć, podanie dawki nasycającej200 mg, jednak naleĘ
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zachowaé ostľożność podczas pőźniejszego dostosowywania dawki (>200 mý dobę).
U pacjentów z cięŻkimi zabutzeniami czynności nerek (klirens kľeaýniny <30 ml/min) oľaz
u pacjentów ze schyłkową niewydolnością neľek, zaleca się stosowanie maksymalnej dawki
podtľzymującej 250 mgldobę. U tych pacjentów naleĘ zachowaé ostľożność podczas ustalania dawki
Jeśli zalecana jest dawka nasycająca, po podaniu dawki inicjującej l00 Íngprzezpierwszy tydzien,
naleĘ kontunuowaćleczenie, podając 50 mg dwarazy na dobę' U pacjentów hemodializowanych
zaleca się podawanie dodatkowo do 50% podzielonej dawki dobowej bezpośľednio po zakonczeniu
hemodializy.
Leczenie pacjentów ze schyłkową niewydolnością nerek powinno przebiegać
zzachowaniem ostľożności ze względu na niewielkie doświadczenie kliniczne i kumulację metabolitu
(o nieznanym działaniu faľmako l o gi c zny m).

Zaburzenia czynnoś ci w qtr oby
Maksymalna zalecana dawka u pacjentów z łagodnymi lub umiarkowanymi zabutzeniami czynności
wątroby to 300 mg/dobę.

Ustalanie dawki u tych pacjentów powinno być prowadzone ostrożnie zewzględu na moŻliwe
współistnieniezaburzeńczynności nerek. MoŻnaroz:łłaĘć podanie dawki nasycającej200 mg, jednak
naleĘ zachować ostroŹność podczas pőźniejszego ustalania dawki (>200 mg/ dobę). Nie badano
farmakokinetyki lakozamidu u pacjentőw z cięiĄ<imi zaburzeniami crynności wątroby (patrz punkt 5.2).

Pacjentom z cięŻkimi zaburzeniami czynności wątľoby lakozamid moŻna podawać vłyłącznie, gdy
spodziewane korzyści z|eczeniaprzewaŻają nad ryzykiem' Na podstawie uważnej obseľwacji
aktywności choľoby i moŹliwych działan niepoŹądanych u pacjenta, konieczne moŻebyć dostosowanie
dawki.

Dzieci i młodzież
Nie określono doýchczas bezpieczeństwa stosowania ani skuteczności lakozamidu u dzieci w wieku
poniŻej 16 lat. Brak dostępnych danych

Sposób podawania
Lackepila, tabletki powlekane jestprzeznaczony do stosowania doustnego. Lakozamid można
prryjmować, z posiłkiem lub niezaleŻnie od posiłku.

4.3 Pľzeciwwskazania

Nadwrażliwość na substancję człnrą lub na którąkolwiek substancję pomocniczą wymienioną w punkcie
6.1.

Rozpoznany blok przedsionkowo-komorowy II lub III stopnia.

4.4 Specjalne ostľzeżenia i śrođki ostrożności doĘczące stosorvania

Myśli i zachowania samobójcze
U pacjentów leczonych pľoduktami przeciwpadaczkowymi w wielu wskazaniach opisywano
pľzypadki myśli i zachowań samobójczych. Meta-analiza wyników ľandomizowanych,
kontrolowanych placebo badań klinicmych z zastosowaniem leków pľzeciwpadaczkowych wykazała
niewielkie aľiększenie ryZyka myśli i zachowań samobójczych' Mechanizm tego zjawiska nie jest
znany, a dostępne dane nie wykluczają występowania zwiększonego ryzyka w pľzypadku stosowania
lakozamidu. Dlatego naleĘ obserwować pacjentów pod kątem ozrak myśli izachowań samobójcrych
irorwaĘć odpowiednie leczenie. NaleŻy poradzić pacjentom (i ich opiekunom), aby w razie wystąpienia
oznak myśli i zachowan samobójczych zýaszali się po pomoc medyczną (patľz punkt 4.8).

Rytm serca i przewodzenie
W badaniach klinicznych zlakozamidem obseľwowano zaleŻne od dawki wydłużenie odstępu PR
w elektrokardiogľamie. Lakozamid powinien być stosowany z ostľoŻnością u pacjentów zrozpoznanymi
zabllrzeniami przewodzenia, z ciężkimi choľobami seľca (np.: zawał mięśnia seľcowego lub
niewydolność seľca w wywiadzie), u osób w podeszĘm wieku lub w przypadku jednoczesnego
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stosowania produktów wy dłuŻających odstęp PR.
U tych pacjentów naleĘ rozlĺłaĘć, badanie EKG przed zwiększeniem dawki lakozamidu powyżej 400
mg/dobę oruz po osiągnięciu stanu stacj onamego.

Po wprowadzeniu produktu do obrotu opisywano przypad?'l bloku pľzedsionkowo_komoľowego (P-K)
II stopnia lub wyższego. W kontľolowanych placebo badaniach lakozamidu u pacjentów zpaďaczką
nie opisywano przypadków migotania i tľzepotania pľzedsionków, jednak obydwa działaniazýaszano
w badaniach otwaľých doýczących padaczki oraz po wpľowadzeniu produktu do obľotu (patrz punkt
4.8).

Należ,y poinfoľmować pacjentów o objawach bloku P-K II stopnia lub vłyŻszego (np. spowolnionym
lub nieregulaľnym tętnie, uczuciu oszďomienia i omdlenia) oraz objawach migotania i tľzepotania
przedsionków (np. kďataniu, szybkim lub nieľegularnym tętnie, skľóconym oddechu). Jeśli wystąpi
którychkolwiek z tych objawów' naleĘ poradzić, pacjentom, aĘ zýaszali się po pomoc medycnlą.

ZawroĘv głowy (pochodzenia ośrodkowego)
Leczenie z zastosowaniem lakozamidu wiązało się z występowaniem za'wrotőw głowy, co moŻe
nxłiększyć częstość przypadkowych urazów i upadków. Ztego względu naleĘ zalecié pacjentom
zachowanie ostľożności, dopóki nie poznają możliwych działafi pľoduktu |eczniczego (patľz punkt 4'8).

4.s Inteľakcje z innymĺ produktami lecznicrymi i inne ľodzaje interakcji

Lakozamid naleĘ stosować ostroŻrie u pacjentów leczonych produktami o znanym działaruu
wydłuzającym odstęp PR (np. karbamazepina, lamotrygina, eslikaľbazepina, pľegabalina)
i u pacjentów leczonych pľoduktami lecmiczymi pľzeciwaľytmicznymi klasy I. Analizapodgrup nie
wykazała jednak dalszego wydłużania odstępu PR w elekÍrokaľdiogramach pacjentów, którym
podawano jednocześnie kaľbamazepinę lub lamotryginę w badaniach klinicznych.

Dane zbaďańinvitro
Dostępne dane sugeruj ą, Żelakozamid na ogoł wywołuje niewiele inteľakcji lekowych. Badania
in vitro wskazują, Żelakozamid w stęŹeniach w osoczu obseľwowanych w badaniach klinicznych nie
indukuje aktywności enzymów cYPlA2, 2B6 oraz2C9 ani nie hamuje CYPIAI, lA2,2A6,2B6,
2C8,2C9,2D6 oraz 2E1. Badanie in vitro wykazało, że glikopľoteina P nie pľzenosi lakozamidu
w jelicie. Dane z badań in vitľo wskazuj ą, Że enzymy CYP2C9, CYP2C19 i CYP3A4 mogą katalizować
powstawanie metabolitu O-desmetylowego.

Dane zbadan invivo
Lakozamid nie hamuje ani nie indukuje enrymu CYP}CI9 ani3A4 w stopniu istotnym klinicmie.
Lakozamid nie wýynął na AUC midazolamu (metabolizowarrcgo pľzez CYP3A4, lakozamid'
podawany dwarazy na dobę po 200 mg), ale Cmaxmiđazolamu uległo nieznacznemu zrľiększeniu
(30%). Lakozamid nie wpýwał na farmakokinetykę omeprazolu (metabolizowanego przezcYPzclg
i3ł4,lakozamid podawany dwa razy na dobę po 300 mg)'

omepľazol (40 mg na dobę), inhibitoľ CYP}C|9, nie zwiększał na poziomie istotnym klinicznie
ekspozycji na lakozamid. Jest mało prawđopodobne, aby umiaľkowane inhibitory CYP}CI9 wpływał
w sposób istotny klinicznie na eksporycję układową na lakozamid.

Zaleca się zachowanie ostľożności w trakcie jednoczesnego leczerua silnymi inhibitoľami CYP}C9
(np. flukonazol) i CYP3A4 (np. itľakonazol, ketokonazol,rytonawiľ, klaýromycyna), które mogą
prowadzić do aviększonego ogólnego naĺaŻenia na lakozamid. Inteľakcji tego typu nie wykazano
w badaniach in vivo, jednak są one prawdopodobne na podstawie danych zbadafi in vitľo.

Silne induktory enzymów, takie jak ryfampicyna lub zielę dziurawcazwyczajnego (Hypeľicum
perfoľatum) mogą umiaľkowanie zmniejszać, ekspozycję układową na lakozamid. Dlatego naleĘ
zachowai ostľożność podczas rozpoczynania lub kończenia leczenia tymi induktoľami enzymów,

Leki przeciwpadaczkowe
W badaniach interakcji lakozamid nie wykazywał istotnego wpłylvu na stężenie kaľbamazepiny
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i kwasu walproinowego w osoczu'Karbamazepina i kwas walproinowy nie wykazywaĘ
wpływl na stężenie lakozamidu w osoczu. Analiza PK w populacj i wykazała, Że j ednoczesne
stosowanie innych leków przeciwpadaczkowych, o których wiadomo, że indukują enzymy
(karbamazepina, fenýoina, fenobarbital w ľóŻnych dawkach) zmniejsza eksporycję systemową na
lakozamid o25%o.

Doustne środki antykoncepcyj ne
W badaniu inteľakcji nie zaobseľwowano istotnych klinicznie oddziaĘwańmiędzy lakozamidem
i doustnymi śľodkami antykoncepcyjnymi: etynyloestradiolem i lewonoľgestľelem. Stężenia
progesteronu nie zmieniĄ się podczas jednoczesnego podawania ých pľoduktów leczniczych.

Pozostałe
Badania interakcji wykazaĘ,Żelakozamidnie wpĘwa na farmakokineĘkę digoksyny. Nie
zaobseľwowano istotnych klinicmie interakcji między lakozamidem i metforminą.

Jednoczesne podawanie lakozamidu z warfaryną nie powoduje istotnych klinicznie zmian
faľmakokineýki ani farmakodynamiki waľfaryny.

Choć brak danych farmakokinetycznych dotyczących inteľakcji lakozamidu z alkoholem, nie można
wykluczyć działarua farmakodynam iczne go.

Lakozamid wiąze się zbiałkami osocza w niewíelkim stopniu, ponizej l5%. Dlatego vwaŻa się, Że mało
prawdopodobne są maczące klinicznie interakcje z innymi lekami, zachodzące w mechanizmie
wypierania z miejsc wiązaruazbiałkami osocza.

4.6 wpływ na płodność,ciążęi laktację

CiaŻa

ogólne zagrożenie zwiqzane z padaczkq i stosowaniem leków przeciwpadaczkowych.
W przypadku wszystkich leków pľzeciwpadaczkowych wykazano, Że u dzieci kobiet leczonych
z powodu padaczki wady ľonvojowe występująZ-3 razy częściej niż okďo 30ń obserwowane
w ogólnej populacji. obserwowano zwiększenie częstości wad rozwojowychw prrypadku terapii
wielolekowej, jednak stopień, w jakim leczenie i (lub) choľoba są odpowiedzialne za wystąpienie wad nie
został wyjaśniony' Ponadto nie wolno przerywać skutecznego leczenia pľzeciwpadaczkowego, gdyż
zaostrzenie choroby jest szkodliwe dla matki i płodu.

Zagrożenie ałiqzane ze s tos ow ąni em lakoz amidu
Bľak wystarczającychdanych dotyczących stosowania lakozamidu u kobiet w ciąĘ. Badania na
zllłierzętachnie wykazĄ działaniateratogennego u szczurów i królików, ale obserwowano działanie
toksyczne na zarodki Ęchzulierząt po zastosowaniu dawek toksycznych dla samic (patľz punkt 5.3)'
ZagroŻenie dla człowieka nie jest znane.

Lakozamidu nie wolno stosować w okresie ciąĘ, jeŻeli nie jest toberwzględnie konieczne (eśli
korzyść dla matki zdecydowanie nie pľzewyŻsza potencjalnego zagroŻenia dla ýodu). JeŻeli kobieta
zdecyduje się zajść w ciążę, naleĘ ponownie dokładnie rorvłaĘć dalsze stosowanie produlĺ:tu
Ieczniczego.

Karmienie piersią

Nie wiadomo, czy lakozamid pľzenika do mleka matki u ludzi. BadanianarwierzętachwykazaĘ, że
lakozamid przenika do mleka. ZewzględőwbezpieczeŕstvłanaleĘ przerwać karmienie pieľsią
podczas leczenia lakozamidem.

Płodność

Nie zaobseľwowano wpĘwu na płodność samic ani samców szczurőw po podaniu dawek, po których
ekspozycja na lakozamid (AUC, pole pod lłrywą) była do okďo dwóch razy większa od ekspozycji
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na lakozamid (AUC, pole pod krzywą) u ludzi, uzyskiwanej po podaniu maksymalnej za|ecanej
dawki.

4.7 wpływ na zdolność prowadzenia pojazdĺĎw i obsługiwania maszyn

Lakozamid ma niewielki lub umiaľkowany wpĘw na zdolność prowadzenia pojazdów i obsługiwania
maszyn. Leczenie lakozamidem wiązało się z występowaniem zawľotów gło}vy i niewyraźnego
widzenia.

W związku ztymnaleĘ poinformować pacjentów, aby nie pľowadzili pojazdów ani nie obsługiwali
potencjalnie niebezpiecznychurządzeń mechanicznych, dopóki nie dowiedzą się jak lakozamid wpĘwa
na ich zdolność do wykonywania takich czynności.

4.8 Działania niepożądane

Podsumowanie pľofilu bezpieczeństwa

Według zbiorczej analizy danych z kontrolowanych placebo badań klinicznych doĘczących leczenia
wspomagającego 1308 pacjentów znapadami częściowymi,6l,9yo pacjentów z gľqpy przyjmującej
lakozamid oruz35,Ż%o pacjentów z grupy przyjmującej placebo zgłosiło wystąpienie co najmniej
l działanianiepoŻądanego. Najczęściej zýaszanymi działaniami niepożądanymi (ż10%) podczas
|eczenia lakozamidem byĘ: zawroĘ gło}vy (pochodzenia ośľodkowego), bóle głowy, nudności
i podwójne widzenie. Nasilenie objawów było nľykle łagodne do umiaľkowanego. Niektóre byĘ za|eŻne
od dawki i moŻna było je złagodzić zmniejszając dawkę' Częstość występowania i stopień ciężkości
działań niepoŻądanych ze strony ośrodkowego układu nerwowego (otIN) i pľzewodu pokarmowego
zazłłyczaj zmniejszaĘ się z upĘwem czasu.

We wsrystkich badaniach kontľolowanych placebo odsetek pľzerywania leczenia z powodu działaŕ'.
niepoządanych wynosił 12,2yo u pacjentów otrzymujących lakozamid oraz l,6%o u pacjentów
otrzymujących placebo. Najczęstszym działaniem niepoŹądanym pľowadzącym do pľzerywania
leczenia lakozamidem byĘ zavłroý głolYy (pochodzenia ośľodkowego).

Występowanie działańniepoŻądanych ze stľony ośrodkowego układu neľwowego' takich jak zawÍoty
głowy, moŻebyó częstsze po podaniu dawki nasycającej.

Na podstawie analizy danych zbadania klinicmego mającego na celu wykazanie co najmniej
ľównoważnej skuteczności (ang. non-inferioriý) w przypadku monoterapii, w którym porównywano
stosowanie lakozamidu i kaľbamazepiny o kontľolowanym uwalnianiu (ang' controlled release, CR),
ustalono, Że najczęstszymi działaniami niepoŻądanymi erc%) lakozamidu były ból ýowy oraz
zawroĘ głolYy. Częstość przypadków przerwanialeczenia z powodu działań niepoŻądanych wyniosła
10,6yo u pacjentów otrzymujących lakozamid oľaz 15,6%o u pacjentów otrzymujących kaľbamazepinę
CR.

Tabelaľvcme zestawienie działań niepoŻądanych

W ponizszej tabeli przedstawiono częstości poszczególnychdziałańniepożądanychzglaszanych
w badaniach klinicznych orazdane z okresu po wpľowadzeniu produktu do obľotu. Częstości
zdefiniowano w następujący sposób: bardzo często (>1/l0)' często (od ż11100 do <1/l0), niezbyt
często (od ł1l1000 do <l/100), nieznana (częstość nie może być określona na podstawie dostępnych
danych). W obrębie każdej gľupy o określonej częstości występowania objawy niepożądane
wymieniono zgodnie ze zmniejszającym się nasileniem.
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Klasyfikacja
układĺĺw
naľządowych

Baľdzo często Często Niezbyt często Częstość nĺeznana

Zabuľzenia krwi
układu chłonnego

Ągľanulocýoza("

Zaburzenia układu
immunologicznego

Nadwrażliwość na lek
:l)

Wysypka
polekowa
zeorynoťllią
iobjawami
narządowymi

[zespoł
DRESsX(''Đ

Zaburzenia
psychiczne

Depresja
Stany splątania
Bezsenność(l)

Agresja(')
Pobudzenie(r)
Nastľój euforyczny(')
Zaburzenia
psychotyczne(r)
Próby samobőjcłę(Jl
Myśli samobőjczeĺ)
Jmamy (r)

układu wľoty

głolvy
I

Omdlenia ('r

Zaburzenia oka Podwójne
widzenie

Niewyľaźne
widzenie

Zaburzenia ucha i
błędnika

wľoty głowy

uszne

serca
r,2)

kardia(r'2)

(r,2)

(r,2)
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Zablrzenia żołądka
i jelit

Nudności Wymioty
Zaparcia
Wzdęcia
Niestrawność
Suchość w jamie
ustnej
Biegunka

Zaburzenia
ľątľoby ĺ dľóg
żółciowych

Niepľawidłowe
wvniki badan
;rynności wątroby(2)
Zwiększona
aktywność enzymów
wątľobowych

[>2x ULN)(l)

Zabarzenia skóry i
tkanki podskórnej

Jwląo
Wysypka(t)

Obrzek
naczv'niorucho*Y(t)
Pokľzywka(')

Zespc>ł Stevensa-
Iohnsonalty
Martwica
toksyczno-rozpĘwna
naskórkąt)

Zaburzenia
Mięśniowo-
szkĺeletowe
i tkanki łącznej

Skurcze mięśni

Zaburzenia ogólne
i stany w miejscu
podania

Zaburzenia
rhodu
osłabienie
Zmęczenie
Drażliwość
Uczucie
rpojenia
ilkoholowego

Urazy, zatrucĺa ĺ
powĺkłania po
zabiegach

Upadki
Uszkodzenia
skóry
Ęfłllczenia

Działania niepożądane zgłoszone po wprowadzeniu pľoduktu do obrotu.
(z) 

P at z',opi s wybrany ch działań ni epoŻądanych''.

opis wybranych działań niepożądanych
sto*uni" läkozamidu wĘze się zzaleznym od dawki wydłużeniem odstępu PR. Mogą wystąpić

działanianiepożąđane zł,łiązanez wydłużeniem odstępu PR (np. blok przedsionkowo-komoľowy'

omdlenia, bradykardia).
W badaniach kĺinicznych zudziałempacjentów zpadaczką(w teľapii wspomagającej) niezbyt często

zýaszanodla lakozamidu 200 mg, 40_0 mg, 600 mg i placebo wystę1rowanĺe działańniepoŹądanych

vřpostaci bloku P_K pierwszegoitopnia, ódpowiednio:0,7o/o| O%o; O,5%o oraz0oÁ. W badaniach tych nie

stwierdzano bloku drugie go uii*yi"rego stopnia. Jednalĺze po dopuszczeniu pľoduktu lecmiczego do

obľotu, zg}aszano p."ypuđti bloku P-K drugiego i trzeciego stopnia w rwiązkuzleczeniem
lakozamidem.

W badaniach klinicznych dotyczącychmonoteľapii, w których porównywano stosowanie lakozamidu

i kaľbamazepiny CR, wydłużenie odstępu PR w obu gľupach było porównywalne.

omdlenia w zbiorcrychdanych zbaĺ1ankliniczrryclr dotyczącychleczcnia wspomagającego występowały

niezbýczęsto, a ich częstośó w grupie chorych napadaczkę leczonych lakozamidem (n:94Ę (0,1%)

i otľzymujących placebo (n: 364) (0,3%) była podobna.
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W badaniu doĘczącym monoteľapii, w którym poľównywano stosowanie lakozamidu i karbamazepiny
CR, omdlenia wystąpiły u71444 (l,6%) pacjentów leczonych lakozamidem orazu ll442 (0,2%)
pacj entów otr zy muj ący ch karbamazepi nę CR.

W kótkookesowych badaniach klinicznych nie zg}aszano pľzypadków migotania ani tľzepotania
przedsionków, jednak obydwa działaruaopisywano w otwartych badaniach doĘczącychpadaczki oraz
po wprowadzeniu pľoduktu do obrotu.

Nieprawidłowości w badaniach laboratoryjnych
W kontrolowanych badaniach lakozamidu u dorosłych pacjentów z częściowymi napadami
padaczkowymi pľzyjmujących 1 do 3 leków przeciwpadaczkowych jednocześnie, stwierdzano
niepľawidłowe wyniki badan czynności wątľoby. Zwięszenie stężenia ALT do >3x ULN wystąpiło
u0,7oÁ(71935) pacjentów ptzyjmującychlakozamid iu0%o(01356) pacjentów przyjmującychplacebo

Wielonarządowe reakcje nadwľażliwości
Zgłaszano wielonaľządowe ľeakcje nadwrażliwości (taľ. wysypka polekowa z eozynofilią i objawami
narządowymi, zespół DRESS) u pacjentów leczonych niektórymi lekami przeciwpadaczkowymi.
Niniejsze ľeakcje rőżnią się w zakľesie objawów, j ednak zazvłyczaj występuj ą gorączka oraz wysypka
i mogą być rwiązane zudziałem rőżmych układów narządowych.W razie podejľzenia
wielonaľządowej reakcji nadwľaŻliwości' naleŻy przerwać leczenie lakozamidem'

Dzieci imłođzieŻ
Przewiduje się, że częstość występowania , rodzaj i stopień ciężkości działań niepożadanych
u młodzieĘ w wieku 16- 1 8 jest taka sama jak u dorosłych. Nie okeślono dotychczas bezpieczeństwa
stosowania ani skutecmoścí lakozamidu u dzieci w wieku poniżej l6 lat. Nie ma dostępnych danych.

Pacjenci w oodeszłym wieku
W badaniu doĘczącym monoterapii, w którym porównywano stosowaníe lakozamidu
i karbamazepiny CR, rodzaje działańniepożądanychzvłiązanychzleczeniem lakozamidem
u pacjentów w podesĄm wieku (ż65' roku ż,ycia) wydawały się podobne do obserwowanych
u pacjentów w wieku ponizej 65 lat. Jednak u pacjentów w podesĄm wieku, w poľównaniu
zmłodszymi osobami dorosĘmi, częściej (rőżmicażS%) występowĄ upadki, biegunka i drżęnia.
Najczęstszym działaniem niepożądanym, dotyczącym układu sercowo-nacryniowego u osób
w podesĄm wieku, w porównaniuzmłodszymi pacjentami, był blok przedsionkowo-komoľowy
pieľwszego stopnia. W grupie leczonej lakozamidem wystąpił onu 4,8Yo (3162) pacjentőw
w podesĄm wieku i u 1,6%o (61382) młodszych osób dorosĘch. Częstość pľzypadków przerwania
lęczenia z powodu zdarzenniepożądanych wyniosła 2l,0oÁ (13162) u pacjentów w podeszłym wieku
i 9,2oÁ (351382) u młodszych osób dorosłych w grupie leczonej lakozamidem. RóŻnice obserwowane
pomiędzy pacjentami w podesĄm wieku a osobami młodszymi byĘ podobne w grupie pacjentów
pr zy jmuj ących l ek poľówn aw czy .

ZgłaszaniepoďeirzewanychdziałańnieooŻądanych
Po dopuszczeniu produkÍuleczniczego do obľotu istotne jest zýaszanie podejrzewanychdziałaŕl
niepoŻądanych. Umożliwia to niepľzeľwane monitoľowanie stosunku korzyści do ryzyka stosowania
produktu leczĺliczego. osoby naleŻące do fachowego personelu medycmego powinny zgłaszać wszelkie
podejrzewane działanianiepoŻądane za pośľednictwem Depaľtamentu Monitoľowania Niepożądanych
Działan Pľoduktów Leczniczych Uľzędu Rejestracji Pľoduktów Leczniczych, Wyrobów Medycmych
i Produktów Biobójczych Al' Jeľozolimskie 18lC, 02-222 Warszawa, Tel.: + 48Ż2 49 2130l, Faks: + 48
22 49 21309, e-mail: ndl@uľpl.gov.pl.
Działania niepoŻądane moŻna zýaszai równieŻ podmiotowi odpowiedzialnemu.

4.9 Przedawkowanie

Objawy
objawy obseľwowane po przypaďkowym lub zamierzonym przedawkowaniu lakozamidu związane są
głównie z oUN i układem pokarmowym.

Rodzaje działan niepożądanych występujące u pacjentów, którym podano dawki większe niz
400 do 800 mg, nie ńŻniĘ się klinicznie odzdarzen występujących u pacjentów po podaniu
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zalecany ch dawek lakozam idu.

obseľwowane objawy po prryjęciu dawki więks zej niz 800_ mg/dobę to: zawľoty głowy'

nudności, wymioty, napady padaczkowe (napady toniczno_kloniczne uogólnione' stan padaczkowy)'

Stwieľdzano ľównież: žaauůeniapľzewodzenia serca, wstrząs i śpiączkę.

ż,głur^n pľrypadki śmiertelne po ostrym pľzedawkowaniu polegającym na jednoľźlzowym

przyjęciu kilku gramów lakozamidu.

Postepowanie !l-- T ^^-^_.:^_-ooáo.',Lnrrrą 
.

Nie istnieje swoiste antidotum w razieprzedawkowania lakozamidu' Leczenie przedawkowania

lakozamidu powinno oĹ"j*o*ue ogólne śľodki podtrzymujące iw raziekonieczności hemodializę

Mechanizm działania
Substancja cnyÍľna'lakozamid (R-2-acetamido-N-benzyl-3_metoksypropionamid) jest aminokwasem

funkcjonalizowanym.

(patľz punkt 5.2).

5. wŁAŚC[woŚcr ľłnnĺłxoLoGIczNE

5.1 Właściwościfaľmakodynamiczne

Grupa farmakoterapeutyczna: leki przeciwpadaczkowe, inne leki przeciwpadaczkowe,

kod ATC: N03AX18

Dokładny mechanizm działanaprzeciwpadaczkowego lakozamiduĺie został w pełni poznany'

Badania elektrofizjologi"Ä" i" 
'it' 

o*yiurrrły, ze|łkozamiďwybióľczo nasila powolną inakľywację

napięciowo- za|eŻnychĹanałów sodowych, copľowadzi do stabílizacji nadmiernie pobudliwych

neuľonalnych błon komóľkowych'

Działania farmakodynamiczne
Lakozamid wykazuje ao-7ł^i"pľzeciwdrgawkowe w wielu zwieľzęcych modelach napadów

częściowych i pieľwotnie uogólnionych oĺaz opőźnionego.ľozwoju procesu rozniecania (kindlingu)'

W eksperymentach ni"liĺnĹ!íy.h lakozamid w połączěniu z leweĘracetamem' karbamazepiną'

fenytoiną, walproinianem sodu, lamotryginą, topiľańatem czy gabapenĘną wykazywał syneľgistyczne

lub-addytywne działanie przeciwdrgawkowe'

Skuteczność kliniczna i bezpieczeństwo stosowania

Monoterapia
Skuteczność lakozamidu w monoterapii ustalono w badaniu poľównawcrym z karbamazepiną CR

mającym na celu wykazanieco najmniej ľównowaŻnej skuteczrości (ang' non-inferioľity)'

prowadzony...,oĺąíäJ*J:'i"tr.pďpľóby w sľuna9h ľównolegĘch w grupie 886 pacjentów

w wieku co najmniej lk|atznowo ľozpoznaną lliu niedawno zdiagnozowanąpadaczką' U pacjentów

musiĄwystępowaćniespľowokowane1apadypadaczkoweczęściowelubczęściowewtómie
uogólnione' w ,u.u"ľ' ruäa omizacji,pu";."to* p.zydzielono'w stosunku 1:l do grupy leczonej

karbamazepiną CR lub lakozamidem i" táttettacn. Ďawka była"zaleŻniona od odpowiedzi na

leczenie i mieściła.ię *-po.o"iale 400-1200 mg/dobę w przypadku karbamazepiny CR oraz200-

600 mg/dobę w pľzypadŕu lakozamidu. Czas tľřania leczônia wynosił maksymalnie 12l tygodni

w za\eźności od odpowie ďzi na |eczenie'

oszacowana z wykorzystaniem estymatoraczasvprzeiryciaKaplana_Meiera częstośó pľzypadków

uwolnienia oa nupuaoín ňuáu."ŕ"*y"ľ' * ot 
"'Ĺ 

o miósięcy wyniosła 8g,8o/o u pacjentów leczonych

lakozamidem oraz9l,lo/ou pacjentów otrzymujących karĚamaz!Ęe Cn' Skorygowanarőimica

a"^,ia,ę,a"upomiędzy młäĺ".i leczenia-wyňiosła -l,3%o (95% CI: -5,5;2,8)' oszacowana

z wykoľzystanĺ....ti,,,uto.u ŕ"pmu-ľĺeieá częstoŚć,ptzypaďkőw uwolnienia od napadów

padaczkowy"ľ, * or.."ri" 12 miesięcy wyniosła li,a6upäcjentów leczonych lakozamidem oľaz
'gz,lvou pacjentów otľZymujących kaľbamazepinę CR'
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Częstość przypadków uwolnienia od napadów padaczkowych w okľesie 6 miesięcy u pacjentów
w wieku 65 lat lub powyżej (62 pacjentőw w gľupie leczonej lakozamidem oraz 57 w grupie
otrzymującej kaľbamazepinę CR) była podobna w obu grupach terapeuýcznych. Była przy tym
zblizona do obseľwowanej w populacji ogólnej. W populacji osób w podesĄm wieku dawka
podtrzymująca lakozamidu wyniosła 200 mg/dobę u 55 pacjentőw (88,7%o),400 mg/dobę
u 6 pacjentów (9,7%) a w pľzypadku l uczestnika(l,6%o) dawkę zwiększono do ponad 400 mg/dobę.

Zmiana leczenia na monoterapię
Skuteczność ibezpieczenstwo stosowania lakozamidu podczas zmiany leczeniana monoterapię
oceniono w wieloośrodkowym, randomizowanym badaniu prowadzonym metodą podwójnie ślepej
prőby zwykoľrystaniem historycmej gľupy kontrolnej. W tym badaniu u425 pacjentów w wieku 16-
70latzniekontrolowanymi napadami padaczkowymi częściowymi, którzy prryjmowali stałe dawki
jednego lub dwóch dostępnych na rynku pľzeciwpadaczkowych produktów leczniczych, zmieniono
leczenie na monoteľapię lakozamidem,przydzielając w ramach randomizacji do grupy otrzymującej
dawkę 400 mg lub 300 mg na dobę (w stosunku 3: l). W gľupie leczonych pacjentów, u których
ukończono stopniowe zwiększanie dawki i ľozpoczęto odstawianie przeciwpadaczkowych pľoduktów
Iecmiczych (odpowiednio284i 99 pacjentów), monoteľapię kontynuowanoprzez57-l05 dni
(mediana 7l dni) odpowiednio u7l,5o/o oraz70,70Á pacjentów w docelowym okľesie obseľwacji
wynoszącym 70 dni.

Terapia wspomagajqca
Skuteczność działania lakozamidu w leczeniu uzupełniającymw zalecanych dawkach (200 mg/dobę,
400 mgldobę) wykazano w 3 wieloośrodkowych, randomizowanych, kontrolowanych placebo
badaniach klinicznych trwających 12 ýgodni. Lakozamid 600 mg/dobę okazał się ľównież skuteczny
w kontrolowanych badaniach w leczeniu uzupełniającym' jednak skuteczność była podobna do
obseľwowanej po dawce 400 mg/dobę, a pacjenci gorzej toleľowali dawkę 600 mg/dobę z powodu
działan niepożądanych doĘczących oUN i przewodu pokarmowego. Dlatego nie zaleca się
stosowania dawki 600 mg/dobę. Maksymalną zalecaną dawką jest 400 mýdobę. Wymienione badania
zudziałem 1308 pacjentów, u kÍórych napady częściowe występowaĘ średnio od23 lat, miaĘ na
celu ocenę skuteczności ibezpieczenstwa lakozamidu podawanego jednocześnie z l-3lekami
przeciwpadaczkowymi u pacjentów z niekontľolowanymi napadami padaczkowymi częściowymi
i częściowymi wtóľnie uogólnionymi. ogólny odsetek pacjentów z 50Yo zmniejszeniem częstości
napadów wynosił odpowiednio 23yo,34yoi 40% ďla placebo, lakozamidu 200 mg/dobę i lakozamidu
400 mgldobę.

Właściwości faľmakokineĘczne ibezpiecze(lstwo stosowania pojedynczej, doĘlnej dawki
nasycającej lakozamidu określono w wieloośľodkowym badaniu otwartym, oceniającym
bezpieczeństwo i tolerancję po szybkim włączeniu lakozamidu w pojedynczej dawce doż,ylnej (w tym
200 mg), a następnie po podaniu doustnym dawki odpowiadajacej dawce doĄlnej dwarazy na dobę,
w teľapii wspomagającej u doľosĘch pacjentów w wieku od 16 do 60latz napadami częściowymi.

5.2 Właściwoścĺ faľmakokineĘczne

Wchłanianie
Lakozamid po podaniu doustnym jest szybko i całkowicie wchłaniany. Biodostępność lakozamidu
w postaci tabletek po podaniu doustnym wynosi w przyblizeniu 100%. Po podaniu doustnym
stężenie w osoczu niezmienionego lakozamidu szybko wzľasta i osiąga C** Po 0,5 godzinie do
4 godzin. Pokarm nie wpływa na szybkość i stopień wchłaniania.

Dystrybucja
objętośó dystrybucji wynosi w przyblizeniu 0,6 l/kg. Lakozamid wiąże się zbiałkami osocza
w stopniu mniejszym niŻ l5%o.

Metabolizm
95%o pođanej dawki wydalane jest zmoczem w foľmie niezmienionej oraz jako metabolity
Metabolizm lakozamidu nie został w pełni scharakteryzowany'
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Głównymi związkamiwydalanymi zmoczem jest niezmieniony lakozamid (około 40%, dawki) oraz

jego metabolit o-desmeýlowy (mniej niŻ30%)-

Fľakcja polarna, będąca pľawdopodobnie pochodnymi seryny, stanowiła około 20Yo rvłiązkőw

* rno"rů,i.dnak býä *yt'y*uńu;edynie w nieznacznych ilościach (o-z%) w osoczu niektórych

pacjentów. Niewieikie ilości innych metabolitów byĘ również wykrywane w moczu (0,51%).

Dane zbadań in vitľo wskazuj ą, Że enzymy CYP2CĄ CYP2C19 i CYP3A4 mogą katalizować

powstawanie metabolitu o-děsmetylowego, ale w badaniach in vivo nie potwierdzono, który izoel:zym

ma dominujący udział.Nie obseľwowano istotnych klinicznie rőŻnic w ekspozycji na lakozamid po

poľównaniů jego farmakokinetyki u osób intensywnie metabolizujących (z akýwnym'enzymem

bvľzclo; óraź słabo metabolizujących (z nieaĘwnym enzymem cYP2Cl9). Ponadto, badanie

inteľakcji z omeptazolem (inhibitôľem CYP 2Cl9) nie wykazało istotnych klinicznie zmian stęŻenia

lakozamidu * ośo"zu, co wskazuje , Że znaczenie tego szlaku metabolicznego jest niewielkie.

Stężenie metabolitu o-desmetylowego lakozamidu w osoczu stanowi w przyblizeniu l5Yo stężenia

lakozamidu w osoczu. Ten główny metabolit nie ma znanego ďziałania,farmakologicznego.

Eliminacja
Lakozamid jest wydalany zkłąŻeniaogólnego przede wszystkim dľogą nerkową oľaz

biotransfoľńacji. i'o doustnymi doĄlnym podaniu znakowanego radioizotopem lakozamidu wykryto

około 95% radioaktywności w moczu oruz poniŻej 0,5o/o w kale' okes półtrwania w fazie eliminacj i

niezmienionego leku wynosi w prryblizeniu 13 godzin. FaľmakokineĘka jest propoľcjonalna do

dawki i niezmienna w czasie zmałązmiennością między- i wewnątľzosobniczą. Przy dawkowaniu

dwarazy na dobę stan stacjonarny w osoczu jest uzyskiwany po 3 dniach. Stężenie w osoczu wzrasta

przy wspclłczynniku kumulacji wynoszącym okďo 2.

Stężenie w osoczu po podaniu pojedynczej dawki nasycającej 200 mgjest podobne do stęłenia

w štanie stacjonaľnym osiąganego po zastosowaniu doustnym dawki 100 mg dwarazy na dobę'

FaľmakokineĘvka u specjalnych gľuo pacientów

Zab urz eni a c zynno ś c i ner e k
Waľtośó aui ĺla lakozamidu złłiększałasię o okďo 3OoÁupacjentów złagodnymi i umiarkowanymi

zaburzeniarni czynności neľek oraz o 6o%ou pacjentów z cięŻkimi zaburzeniami czynności neľek

i schyłkową niewydolnością neľek, ktőrzy wymagali hemodializy, w porównaniu do zdľowych

ochotników. Wartość Cmax nie ulegała zmianie-

Lakozamid jest skutecznie usuwany z osoczapľzy zastosowaniu hemodializy. Po 4-godzinnej

hemodializil waľtośó AUC lakozamidu zmniejsza się o okďo 50%. Ztego względu zaleca się podanie

dodatkowej dawki leku po hemodializie (patľzpunkt 4.2). U pacjentów z umiaľkowanymi lub

ciężkimi záburzeniami ńerek kilkakĺotnie wzrastała ekspozycja na metabolit o-desmetylowy.

U pacjentów ze schyłkową niewydolnością nerek, którzy nie byli poddawani hemodializom, poziom tego

metabolitu był podwyższony i stale wzrastał w 24-godzinnym okesie pobierania próbek. Nie
wiadomo' czy większaekspozycja na metabolit u pacjentów ze schyłkową niewydolnością nerek może

przyczyn1ać,śĺę aó *y.tąpíeniazdarzeńniepoŹądanych, jednak nie wykľýo jego akfiności
faľmakologicmej.

Płeć
Badania kliniczne wskazują, Żepłećnie wywiera istotnego klinicznie wpĘwu na stężenie lakozamidu

w osoczu.

Ząburzenia czynnoś ci w qtroby
U pacjentów ź umiaĺkowanymizaburzeniami crynności wątľoby (klasa B wg Child-Pugh)

obse.-owano większe stężénia lakozamidu w osoczu (wzľost AUC o okďo 50% powyżej normy).

Większa ekspozyija po cżęści wynikała zzaburzenczynności nerek utych pacjentów. oceniono, że

spaáek kliľeńsu pozanerkowego u pacjentów w tym badaniu odpowiadał za około 20%ownostu

wartości AUC lákozamidu. Nie oceniano faľmakokineĘki lakozamidu u pacjentów z cięŻkimi

zaburzeniamiczynnościwątľoby(patrzplri<t4.2)-
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osoby w podeszłym wieku (powyżej 65 lat)
W badaniu zudziałem męŻczyzn i kobiet w podesĄm wieku, w tym 4 pacjentów w wieku >75lat,
wartości AUC byĘ wyŻsze niz u młodych męŻczyzn o odpowiednio okďo 30 i 50%. Jest to
częściowo zvĺiązane zmniejsząmasą ciała. Porównanie ých waľtości po znormalizowaniu masy ciała
wykazałoróżrucęodpowiednio oŻ6i23Yo.ZaobseľwowanotakŻewiększązmiennośćekspozycji'
U pacjentów w podesĄm wieku, bioľących udział w tym badaniu, klirens nerkowy lakozamidu był
tylko nieznacznie zmniejszony.

ogólnie rzeczbiorąc,UwaŻa się, Że nie trzebazmniejszać, dawki, chyba że jest to wskazane z powodu
pogorszenia crynności neľek (patľz punkt 4.2).

5.3 Pľzedkliniczne dane o bezpĺeczeństwie

StęŹenia lakozamidu w osoczu uzyskane w badaniach toksyczności byý podobne lubjedynie
nieznacznie wyŻsze od stęŻeń obseľwowanych u pacjentów , co oznacza, Że margines eksporycji
u ludzi jest niewielki lub nie istnieje.

Badanie farmakologiczne bezpieczeństwa stosowania lakozamidu podawanego dozylnie
znieczulonym psom wykazało pľzejściowe wydłuŻenie odstępu PR i czasu trwania zespołu QRS,
atakŻe spadek ciśnienia tętniczego kľwi, najpľawdopodobniej na skutek hamowania czynności serca. Te
przejściowe zmiany rozpoczęĘ się, gdy zastosowano stęŹenia odpowiadające maksymalnej zalecanej
dawce w warunkach klinicznych. Po podaniu dawek 15-60 mglkg mc. znieczulonym psom i małpom
Cynomolgus obseľwowano zmniejszenie przewodzenia przedsionkowego i komorowego, blok
i rozkojarzenie pľzedsionkowo-komoľowe.

W badaniach toksyczności dawek wielokrotnych zaobseľwowano niewielkie' odwľacalne zmiany
w wątrobie u szczurów, co wystąpiło po zastosowaniu dawek około 3 razy większych niz ekspozycja
kliniczna. Zmiany te obejmowaĘ zwiększenie masy narządu, przerost hepatocytów, zwiększenie
stężeń enzymów wątrobowych w suľowicy oraz podwyższenie poziomu cholesteľolu całkowitego
i ĺójglicerydőw.Pozaprzerostem hepatocytów nie zaobseľwowano innych zmianhistopatologicznych.

W badaniach oceniających toksycmy wpýw naronőd i ronvój osobniczy u gryzoni i królików nie
obserwowano đziałaniateľatogennego, u szczurów natomiast odnotowano wzrost liczby maľtwych
uľodzeń i zgonów potomstwa w okľesie okďopoľodowym oľaz nieznaczny spadek liczebności żywego
miotu i masy ciała potomstwa pľzy dawkach toksycznych dla samicy, odpowiadających systemowym
poziomom ekspozycji, które byĘ podobne do spodziewanej ekspozycji klinicznej. Ponieważ nie
moŻnabyło zbadać wyŻszej ekspozycji u zsxłierząt, w rwiązku z toksycmością dla samic, dane są
niewystaľczaj ące, aby w pełni scharakteryzować potencjalną toksyczność dla zarodka i płodu oraz
ďziałanie teľatogenne lakozamidu'

Badania u szczuľów wykazaŁy, Że lakozamid i (lub) j ego metabolity z łatwością przenikaĘ baľieľę
łożyskową.

6. DA}ĺE FAR]VĺACEUTYCZNE

6.1 Wykaz substancji pomocniczych

Rdzeń tabletki
Celuloza mikľokrystaliczna
Hydroksypropyloceluloza, ni skopodstawiona
Krospowidon (Typ A)
Hydľoksypľopyloceluloza
Krzemionka koloidalna, bezwodna
Magnezu stearynian

Otoczka tabletki
Alkohol poliwinylowy
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6.2 Nĺezgodności faľmaceuĘczne

Nie dotyczy.

6.3 okľes ważności

3 lata

6.4 Specjalneśľodkiostrożnościpodczas pľzechovľywania

Bľak szczególnych śľodków ostľoŻności doty czących przechowywania'

6.5 Rodzaj i zawaľtość opakowania

Blistry z folii PVC/PVDC/Aluminium w tekÍuľowym pudełku.

Lek Lackepilajest dostępny w opakowaniach zavłierających po 7' 14,28,56 tabletek powlekanych oľaz

w opakowäniacu,zaiorizychzavłierających 3 opakowania,kaŻde po 56 tabletek powlekanych.

Nie wszystkie wielkości opakowań muszą majdować, się w obrocie'

6.6 Specjalne śľodki ostľożności dotyczące usurvania

B ez specj al nych wymagań doty czący ch usuwani a.

7. PoDMIoT oDPoWIEDZIALNY PosIADAJĄcY PozwoLENIE NA
DOPUSZ'CZENIE DO OBROTU

Symphar Sp. z o.o.
ul. Kosrykowa 65
00-667 Warszawa

8. NUMERY PozwoLEŃ ľł noľuszczENlE Do oBRoTU

Týanu dwutlenek (El71)
Makľogol3350
Talk

Indygokaľmin,|ak(El32) (50 mg l 200 mgtabletki powlekane)

Żelazatlenek czeľwony (El7Ż) (50 mg / l50 mg tabletki powlekane)

Żelazatlenek czatny (El72) (50 mg / l50 mg tabletki powlekane)

ŻeIazatlenek ŻćiÍy (El72) (l00 mg / l50 mg tabletki powlekane)

:Ltrł+ łffi, 2Jł5ł9 
)LĺľýEp

g. DATA WYDANIA PIERWSZEGO POZWOLENIA NA DOPUSZ;CZENTE DO OBROTU
I DATA PRZEDŁUŻENIA PozwoLENIA
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DATA ZATWIERDZENIA LUB czĘŚclowEJ ZMIANY TEKSTU
CHARAKTERYSTYKI PRODUKTU LECZNICZEGO
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