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1. LAGEMIDLETS NAVN

Exalief 400 mg tabletter

2. KVALITATIV OG KVANTITATIV SAMMENSATNING Q
Hver tablet indeholder 400 mg eslicarbazepinacetat. (3
Alle hjzlpestoffer er anfort under pkt. 6.1. ’\

3. LAGEMIDDELFORM

X
@

Tablet.

Hvide, runde, bikonvekse tabletter med "ESL 400’ praeget pa den ene siQe ekaerv pa den anden
side. Delekarven er der, for at tabletten kan deles, sa den er nemmere at 7 ikke for at kunne
dosere to halve tabletter. O

4, KLINISKE OPLYSNINGER 0‘

O

4.1 Terapeutiske indikationer @
Exalief er indiceret som supplerende antiepileptisk beh@'&jg til voksne med fokale epileptiske

anfald med eller uden sekunder generalisering.

4.2 Dosering og indgivelsesmade QQ

Dosering

Exalief gives som tillegsbehandling til ek de behandling. Den anbefalede initialdosis er 400 mg
en gang dagligt, og den ber gges til 800 en gang dagligt efter en eller to uger. Afhangig af den
enkelte patients respons kan dosis Q)gei 00 mg en gang dagligt (se pkt. 5.1).

Aldre (>65 ar) .
Der ber udvises forsigtighed ved dling af &ldre patienter, da der er begraenset dokumentation for
sikkerhed ved anvendelse af Exalief hos disse patienter.

Padiatrisk population @
Exaliefs sikkerhed og virkning hos bern under 18 ar er endnu ikke klarlagt. Der foreligger ingen data.

Patienter med neds@;efunktion
Der skal udVise% ighed ved behandling af patienter med nedsat nyrefunktion, og dosis skal
justeres 1 henho eatininclearance (CLcgr) som folger:
- CLer>60 in: Dosisjustering ikke nedvendig.
- CLcr 30 1/min: Initialdosis p&4 400 mg hver anden dag i to uger efterfulgt af en daglig dosis pé
400 ne dosis kan dog eges athangigt af den enkelte patients respons.
- CL 1/min: Brug af Exalief til patienter med alvorligt nedsat nyrefunktion frarddes pga.
uti elig dokumentation.

iepter med nedsat leverfunktion
Dosisjustering er ikke nedvendig hos patienter med let til moderat nedsat leverfunktion.
Eslicarbazepins farmakokinetik er ikke undersagt hos patienter med alvorligt nedsat leverfunktion (se
pkt. 4.4 og 5.2), og brug af laegemidlet til denne patientpopulation frarades.

Indgivelsesmade




Exalief kan tages alene eller i forbindelse med et méltid.
4.3  Kontraindikationer

Overfolsomhed over for eslicarbazepinacetat, andre carboxamidderivater (fx carbamazepin,

oxcarbazepin) eller over for et eller flere af hjelpestofferne. Q
Kendt 2. eller 3. grads atrioventrikulart blok (AV-blok). (3
4.4  Serlige advarsler og forsigtighedsregler vedrgrende brugen \%

L 4

N

Exalief er sat i forbindelse med visse bivirkninger i centralnervesystemet, fx svimmell?&bg desighed,
som kan gge forekomsten af tilskadekomst.

Exalief kan nedsette virkningen af hormonelle kontraceptiva. Det anbefales at b‘&y:te ikke-hormonel
kontraception under behandling med Exalief (se pkt. 4.5 og 4.6).

Ligesom det gaelder for andre antiepileptika skal seponering af Exalief fa %radvist for at mindske
risikoen for gget anfaldshyppighed.

Samtidig brug af Exalief og oxcarbazepin frarades, da dette kan fbé. vereksponering for de aktive

metabolitter.

Der er ingen erfaring med seponering af andre antiepileptika, som gives samtidig med behandlingen
med Exalief (skift til monoterapi). @

Der forekom udslet som en bivirkning hos 1,1 % af d lede population, der blev behandlet med
Exalief, i placebokontrollerede studier med tillaegsb ling til epilepsipatienter. Hvis der opstar
symptomer pé overfolsomhed, skal Exalief sepo

Der er ikke indberettet tilfelde af alvorlige h@(tioner i forbindelse med eslicarbazepinacetat.
Forekomst af HLA-B*1502-allel hos pers&x hankinesisk eller thailandsk oprindelse har vist sig at
veere tet forbundet med risikoen for at f4 Stevéns-Johnsons syndrom (SJS) under behandling med
carbamazepin. Derfor ber personer af ié}\esisk eller thailandsk oprindelse om muligt screenes for
denne allel, for der indledes behandli d carbamazepin eller kemisk beslegtede stoffer. Hos andre
etniske grupper forekommer HLAJBEL502 kun yderst sjeeldent. Allelen HLA-B*1502 er ikke sat i
forbindelse med SJS hos den kauk'& ke population.

Hyponatrizemi er indberettet@%n bivirkning hos fzerre end 1 % af de patienter, der fik Exalief.
Hyponatrizemi er asymptomatisk i det fleste tilfzelde, men det kan dog vaere ledsaget af kliniske
symptomer sa som tilta anfald, konfusion, bevidsthedssvaekkelse. Hyppigheden af hyponatrieemi
steg med stigende d slicarbazepinacetat. Hos patienter med eksisterende nyresygdom, der
medferte hyponatri Xeller patienter i samtidig behandling med laegemidler, der i sig selv kan fore
til hyponatrieemi retika, desmopressin), ber serumkoncentrationen af natrium underseges for og
under behandli eslicarbazepinacetat. Endvidere ber serumnatrium bestemmes, hvis der opstar
kliniske tegn ponatrieemi. Ud over dette ber natriumniveauet kontrolleres ved rutinemaessige
laboratorie ogelser. I tilfaelde af klinisk relevant hyponatrizemi skal Exalief seponeres.

Exalief; () ning af primert generaliserede anfald er ikke undersggt, og det frarades derfor at
anvepde'legemidlet til denne patientpopulation.

Wobserveret forleenget PR-interval i kliniske studier med eslicarbazepinacetat. Der ber udvises
forsigtighed hos patienter med medicinske tilstande (fx lavt thyroxinniveau, kardiale
ledningsforstyrrelser), eller ved samtidig brug af legemidler, der normalt forbindes med PR-
forlengelse.



Der ber udvises forsigtighed ved behandling af patienter med nedsat nyrefunktion, og dosis skal
justeres 1 henhold til kreatininclearance (se pkt. 4.2). Exalief ber ikke anvendes til patienter med CLcg
<30 ml/min pga. manglende dokumentation.

Der foreligger begrensede kliniske data fra patienter med let til moderat nedsat leverfunktion, og der
mangler kliniske data fra patienter med alvorligt nedsat leverfunktion. Derfor ber Exalief anvend
med forsigtighed hos patienter, hvor leverfunktionen er nedsat i let til moderat grad, mens Exali

ber anvendes til patienter med alvorligt nedsat leverfunktion. (b

Der er indberettet selvmordstanker og -adfaerd hos patienter i behandling med antiepile ika@en
reekke forskellige indikationer. En metaanalyse af randomiserede placebokontrollere ’%&er med
antiepileptika har ogsa vist en svagt eget risiko for selvmordstanker og -adfzerd. Meka en bag
denne risiko kendes ikke, og de forhandenvarende data udelukker ikke en mulig o isiko i
forbindelse med eslicarbazepinacetat. Patienten skal derfor monitoreres for tegn vmordstanker
og -adfaerd, og passende behandling ber overvejes. Patienten (og patientens omsergSpersoner) ber
radgives om at sege laegehjelp, hvis der opstar tegn pa selvmordstanker og -

4.5 Interaktion med andre leegemidler og andre former for intera@@
Interaktionsundersegelser er kun udfert hos voksne. \Q

Eslicarbazepinacetat omdannes i udstrakt grad til eslicarbazepin Qovedsageligt elimineres ved
omdannelse til glukuronid. I in vitro-undersegelser har eslicarl@in vist sig som en svag induktor af
CYP3A4 og UDP-glukuronyltransferaser. In vivo udviste eslicarbazepin en inducerende virkning pa
metabolismen af leegemidler, der hovedsageligt metabolis @ia CYP3AA4. Derfor kan det vaere
nedvendigt at gge dosis af legemidler, der iseer metaboliSeres af CYP3 A4, nar de anvendes samtidig
med Exalief. In vivo kan eslicarbazepin inducere metaboli§men af leegemidler, der iser udskilles ved
konjugering via UDP-glukuronyltransferaser. Ved i ning eller seponering af behandling med
Exalief eller &ndring af dosis kan det tage 2-3 u t opnd enzymaktivitet. Der skal tages hejde
for denne forhaling, nar Exalief anvendes umi rt for eller i kombination med andre legemidler,
der kraever dosisjustering, nar de gives sam d Exalief. Eslicarbazepin virker hemmende pa
CYP2C19. Der kan derfor opsta interaktio amtidig administration af hegje doser
eslicarbazepinacetat og legemidler, der hovedSageligt metaboliseres af CYP2C19.

Interaktion med andre antiepileptisl&@gmidler
Carbamazepin .

I et studie med raske fors;agsperscm medferte samtidig administration af eslicarbazepinacetat 800 mg
en gang dagligt og carbamazepin 400 mg to gange dagligt et gennemsnitligt fald pa 32 % i
eksponeringen for den aktiv tabolit eslicarbazepin, hvilket formentligt skyldtes induktion af
glukuronidering. Der sas,ingen endringer i eksponeringen for carbamazepin eller dets metabolit
carbamazepinepoxid. igt af den enkelte patients respons skal dosis af Exalief muligvis oges,
hvis det anvendes s med carbamazepin. Resultater fra studier med patienter viste, at samtidig
behandling oger risi for felgende bivirkninger: Diplopi (11,4 % hos forsegspersoner, der samtidig
fik carbamazepin, % hos forsegspersoner der ikke samtidig fik carbamazepin),

koordinationsb (6,7 % ved samtidig carbamazepin, 2,7 % uden samtidig carbamazepin) og
svimmelhed % ved samtidig carbamazepin, 11,5 % uden samtidig carbamazepin). Det kan ikke
udelukkes, r er risiko for en gget forekomst af andre specifikke bivirkninger ved samtidig
administgatienl af carbamazepin og eslicarbazepinacetat.

Phe

et 3‘[& med raske forsegspersoner medferte samtidig administration af eslicarbazepinacetat
Mﬂg en gang dagligt og phenytoin et gennemsnitligt fald pa 31-33 % i eksponeringen for den
aktive metabolit eslicarbazepin, der sandsynligvis skyldtes induktion af glukuronidering, og en
gennemsnitlig stigning pa 31-35 % i eksponeringen for phenytoin, sandsynligvis pga. hemning af
CYP2C19. Athangigt af den enkelte patients respons kan det veere nedvendigt at ege doseringen af
Exalief og nedsatte doseringen af phenytoin.



Lamotrigin

Metabolismen for bade eslicarbazepin og lamotrigin finder iser sted ved glukuronidering, hvorfor
interaktion kunne forventes. Et studie med administration af eslicarbazepinacetat 1200 mg en gang
dagligt til raske forsggspersoner viste en mindre gennemsnitlig farmakokinetisk interaktion
(eksponering for lamotrigin faldt med 15 %) mellem eslicarbazepinacetat og lamotrigin, og
dosisjustering er derfor ikke nedvendig. P& grund af interindividuel variation kan virkningen v
klinisk relevant hos nogle individer.

Topiramat %

I et studie med samtidig administration af eslicarbazepinacetat 1200 mg en gang dagl&plramat
til raske forseggspersoner sés ingen signifikant @ndring i eksponeringen for eslicarbazepih¢ mens der
sas et 18 % fald i eksponeringen for topiramat, sandsynligvis pga. nedsat biotilgeengelighed af

topiramat. Dosisjustering er ikke nedvendig. \
Valproat og levetiracetam
En populationsfarmakokinetisk analyse af fase IlI-studier med voksne epil atienter indikerede, at

samtidig administration af valproat eller levetiracetam ikke pavirkede e Neringen for
eslicarbazepin, men dette er ikke verificeret i konventionelle interakti dersagelser.

Andre leegemidler 0‘\'
Orale kontraceptiva

Administration af eslicarbazepinacetat 1200 mg en gang daglig(&windelige forsegspersoner, som
brugte et oralt kontraceptivum af kombinationstypen, viste gggennemsnitligt fald pa henholdsvis 37 %
og 42 % 1 systemisk eksponering for levonorgestrel og eﬂﬁstradiol, sandsynligvis pga. induktion
af CYP3A4. Kvinder i den fertile alder skal derfor ben, tlstreekkelig kontraception under
behandling med Exalief og frem til afslutningen pa elle menstruationscyklus efter endt
behandling (se pkt. 4.4 og 4.6).

Simvastatin Q

I et studie med raske forsegspersoner sas msnitlig stigning pa 50 % i den systemiske
eksponering for simvastatin, nar det blev an t ssmmen med eslicarbazepinacetat 800 mg en gang

dagligt, hvilket sandsynligvis skyldtes iﬁtion af CYP3A4. Det kan vare nedvendigt at gge dosis af
simvastatin, nar det anvendes samti% eslicarbazepinacetat.

Warfarin .

Samtidig administration af esli rbxepinacetat 1200 mg en gang dagligt og warfarin viste et lille

(23 %), men statistisk signifikdnt fald i eksponeringen for S-warfarin. Der sas ingen virkning pé R-
warfarins farmakokinetik ell@ koagulationen. Pa grund af interindividuel variation i interaktionen
skal INR dog monitorere&l@e orste uger efter indledning eller afslutning af samtidig behandling med
warfarin og eslicarbaze@ tat.

Digoxin \

I et studie med ra: rsogspersoner havde eslicarbazepinacetat 1200 mg en gang dagligt ingen effekt
pa digoxins fagmakekinetik, hvilket tyder p4, at eslicarbazepinacetat ikke har nogen effekt pa
transportproteingt P-glykoprotein.

G

Monoami iIdasehemmere (MAO-hemmere)
Da eslj pinacetat er strukturelt beslegtet med tricykliske antidepressiva, er interaktion mellem
eslic pinacetat og MAO-ha&mmere teoretisk mulig.

LWFertilitet, graviditet og amning

Risiko forbundet med epilepsi og antiepileptika generelt
Det er pavist, at hos bern af kvindelige epileptikere fordobles eller tredobles pravalensen af
misdannelser i forhold til forekomsten pa ca. 3 % hos befolkningen generelt. De hyppigst rapporterede




misdannelser er hareskar, kardiovaskulere misdannelser og neuralrersdefekter. Behandling med flere
antiepileptika kan vere forbundet med en hgjere risiko for medfedte misdannelser end monoterapi, og
derfor skal der vaelges monoterapi, nar det er muligt. Fertile kvinder og kvinder med sandsynlighed for
at blive gravide ber konsultere en specialist. Behovet for behandling med antiepileptika ber

revurderes, hvis en kvinde planlegger at blive gravid. Brat seponering af antiepileptika mé ikke finde
sted, da det kan fare til anfaldsrecidiv, hvilket kunne have alvorlige konsekvenser for bade mor OQ
barn.

Graviditet (b

Der mangler data for anvendelse af eslicarbazepinacetat til gravide. Reproduktionstoksi 'tet%et i
dyrestudie (se Fertilitet). Hvis en kvinde i behandling med eslicarbazepinacetat bliver, §d eller
planlegger graviditet, skal brug af Exalief atter overvejes grundigt. Den mindste effek&é osis ber
gives, og om muligt ber der valges monoterapi - 1 hvert fald i de ferste tre manedersﬁﬂgrawdlteten.
Patienten ber radgives om den egede risiko for misdannelser og fa tilbudt antenat@reening.

Monitorering og profylakse
Antiepileptiske leegemidler kan medvirke til folinsyremangel, som kan v edvirkende arsag til
fosterskader. Det anbefales at give folinsyretilskud for og under grav1d1t§ ekten af dette tilskud er

ikke dokumenteret, og gravide kvinder kan derfor fa tilbudt en serlig atal udredning, ogsa selv
om de far tilskud af folinsyre.

Nyfodte
Der er indberettet bladningsforstyrrelser, der skyldes antleplle@ hos nyfedte. Til forebyggelse af
dette ber der for en sikkerheds skyld gives K1-vitamin til kvindet'i de sidste uger af graviditeten og til

nyfadte. &

Fertile kvinder/kontraception

Interaktion ved samtidig behandling med eslicarbaz cetat og orale kontraceptionsmidler nedszetter
den kontraceptionelle sikkerhed. Derfor ber ande kontraception anvendes under behandling
med eslicarbazepinacetat og frem til afslutnir;g? a den aktuelle menstruationscyklus efter endt

behandling.

Amning \

Det vides ikke, om eslicarbazepinacetat@(illes 1 human modermelk. Dyrestudier har vist, at
k

eslicarbazepin udskilles i moderdyr . Da det ikke kan udelukkes, at der foreligger en risiko for
brystbarnet, ber amningen oph;ar. behandling med Exalief.

N
Fertilitet
Eslicarbazepinacetat blev ev, {m hos rotter og mus for potentiel negativ pavirkning af fertiliteten
hos foraeldre- og F1-generati . I et fertilitetsstudie med han- og hunrotter blev det péavist, at
eslicarbazepin medﬁarte t fertilitet hos hunnerne. I et fertilitetsstudie med mus observeredes
pavirkning af udv1k os embryoer, men disse virkninger kunne ogsa skyldes farre corpora lutea
og dermed nedsat % t. I mus sas en gget samlet incidens af sterre anomalier og en gget incidens af

storre skeletale m elser. Der sas ingen pavirkning af F1-fertilitetsparametre hos rotter og mus.

4.7 Vlrknl evnen til at fare motorkgaretgj eller betjene maskiner
Dereri taget underseogelser af virkningen pé evnen til at fore motorkeretgj eller betjene
maskine le patienter kan opleve svimmelhed, desighed eller synsforstyrrelser, saerligt ved
1nd af behandlingen. Patienterne skal derfor orienteres om, at deres fysiske og/eller mentale

t betJ ene maskiner eller faerdes i trafikken kan vaere svaekket, og at det ber undgas, indtil det
Wlaet, at deres evne til at udfore disse aktiviteter ikke er pavirket.

4.8 Bivirkninger



I placebokontrollerede studier omfattende 1.192 voksne patienter med fokale epileptiske anfald (856
patienter behandlet med eslicarbazepinacetat og 336 behandlet med placebo) forekom der bivirkninger
hos 45,3 % af de patienter, der fik eslicarbazepinacetat, og hos 24,4 % af de patienter, der fik placebo.

Bivirkningernes styrke var seedvanligvis let til moderat, og de forekom hovedsagelig i lobet af de
farste ugers behandling med eslicarbazepinacetat.

Alle bivirkninger, som forekom med en hgjere incidens end for placebo og hos flere end 1 paticntper
anfort i nedenstiaende tabel ud fra systemorganklasse og hyppighed:

meget almindelig >1/10, almindelig >1/100 til <1/10, ikke almindelig >1/1.000 til <1/1
>1/10.000 til <1/1.000. Inden for hver hyppighed er bivirkningerne opstillet efter, hv

De alvorlige bivirkninger er anfort forst.

, SJQen

cg’\’\ lige de er.
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Systemorganklasse Meget Almindelige Ikke almindelige Q ~ Sjeeldne
almindelige

Blod og Anzmi @‘ Trombocytopeni,
lymfesystem . (A leukopeni
Immunsystemet Overfalsomhed ¢\~
Det endokrine Hypothyroidigme™
system 6
Metabolisme og Oget appe dsat
ernaring appetit atrizemi,

forsty T

elektgolytbalancen,

k , dehydrering,

sitet

Psykiske omni, apati, depression,

forstyrrelser
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Q
N4
<

rvesitet, agitation,

itabilitet, nedsat
opmerksomhed/hyper-
aktivitet, konfusion,
stemningslabilitet,
gradlabilitet,
psykomotorisk retardering,
stress, psykose

Nervesystemet

SVimmeH?bst"Hovedpine,

koordina-
tionsbesvar*
)
opmarksomh
edsforstyrrels
er, tremor

Sveaekket hukommelse,
balanceforstyrrelser,
amnesi, hypersomni,
sedation, afasi, dysastesi,
dystoni, apati,
lugtforstyrrelser,
forstyrrelser i det autonome
nervesystem, cerebral
ataksi, cerebralt syndrom,
tonisk-kloniske kramper,
perifer neuropati,
sevnrytmeforstyrrelser,
nystagmus,
taleforstyrrelser, dysartri,
hypoestesi, ageusi,
braendende fornemmelse

Diplopi*,
uskarpt syn

Synsforstyrrelser,
oscillopsi, forstyrrelser i
binokulert syn, okulaer
hyperami, saccadiske

gjenbevagelser,




gjensmerter

@re og labyrint Vertigo @resmerter, hypoacusis,

tinnitus
Hjerte Palpitationer, bradykardi,

sinusbradykardi
Vaskulaere Hypertension, hypotension, Q
sygdomme ortostatisk hypotension \
Luftveje, thorax og Dysfoni, epistaxis, smerter (DV
mediastinum i brystet O
Mave-tarm- Kvalme, Dyspepsi, gastritis, weﬁﬁtis
kanalen opkastning, | abdominalsmerter, 5\'\

diarré mundterhed,

abdominalgener, 5‘\'

oppustethed, duodenitis Q’

epigastrisk ubehag, K

gingival hyperplasi, @

gingivitis, colon,i ile,

melana, odyno

mavegener, S itis,

tandpine
Lever og galdeveje Leversygdom
Hud og subkutane Udsleet Alopeci ud,
vaev hyperhidigse, erytem,

neglelidelser, hudlidelser

Knogler, led,
muskler og
bindevav

, rygsmerter, nakke-
er

Nyrer og urinveje

ykturi, urinvejsinfektion

Det reproduktive
system og mammae

.‘Q

'(]regelmaessig
menstruation

Almene symptomer
og reaktioner pa
administrationssted
et

—

59

ga

styrre

Asteni, utilpashed,
kuldegysninger, perifere
ademer,
leegemiddelreaktion, kolde
ekstremiteter

Undersggelser

L 2
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X
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N

&

Blodtryksfald, veegttab,
fald i diastolisk blodtryk,
forhgjet blodtryk, fald i
systolisk blodtryk, fald i
serumnatrium, fald 1
haematokritverdier, fald 1
hamoglobinvardier, oget
hjertefrekvens, forhgjede
aminotransferaser,
forhgjede triglycerider, fald
i frit triiodthyronin (T3),
fald i frit thyroxin (T4)

Traume%

forgif 09

beh@%skompli
tioer

Laegemiddelstoksicitet,
fald, ledskader, forgiftning,
hudskader

* patienter 1 samtidig behandling med carbamazepin og eslicarbazepinacetat i
placebokontrollerede studier blev diplopi, abnorm koordination og svimmelhed indberettet hyppigere.




Brug af eslicarbazepinacetat er sat i forbindelse med et forleenget PR-interval. Der kan opsta
bivirkninger, som forbindes med forleengelse af PR-intervallet (fx AV-blok, synkope, bradykardi). Der
er ikke set 2. eller 3. grads AV-blok hos patienter i behandling med eslicarbazepinacetat.

Der blev ikke observeret sjaeldne bivirkninger s& som knoglemarvsdepression, anafylaktiske
reaktioner, sveere hudreaktioner (fx Stevens-Johnsons syndrom), systemisk lupus erythematosus e%
alvorlig arytmi under placebo-kontrollerede studier som led i epilepsiprogrammet med
eslicarbazepinacetat. De er dog indberettet for oxcarbazepin, og det kan derfor ikke udelukkes(bile
kan forekomme efter behandling med Exalief. %

L 4

4.9 Overdosering 5\\\'

Der er observeret symptomer i centralnervesystemet sdsom vertigo, usikker gang o iparese i
forbindelse med en utilsigtet overdosis af Exalief. Der findes intet specifikt antid mptomatisk og
understottende behandling gives efter behov. Eslicarbazepinacetats metabolittev%n om nedvendigt
fjernes effektivt med haemodialyse (se pkt. 5.2). @

Q\c‘ ,
5. FARMAKOLOGISKE EGENSKABER &
5.1 Farmakodynamiske egenskaber \

Farmakoterapeutisk klassifikation: Antiepileptika, carboxamid@ater. ATC-kode: NO3AF04

Virkningsmekanisme
Eslicarbazepinacetats ngjagtige virkningsmekanisme ke '&gg 1ikke. Imidlertid tyder in vitro-

elektrofysiologiske studier pa, at bade eslicarbazepinadetad og dets metabolitter stabiliserer de
spendingsafhengige natriumkanalers inaktive tilst forhindrer dem i at blive reaktiveret med
fortsat repetitiv neuronal fyring til folge. Q

Farmakodynamisk virkning {&

Eslicarbazepinacetat og dets aktive metabdli orebyggede forekomsten af anfald i ikke-kliniske
prediktive modeller af krampestillende virknifig hos mennesker. Hos mennesker udeves
eslicarbazepinacetats farmakologiske ifet primeert gennem den aktive metabolit eslicarbazepin.

Klinisk virkning og sikkerhed
Sikkerhed og virkning af eslicar inacetat er pavist i tre dobbeltblinde, placebokontrollerede fase
III-studier omfattende 1.049 Vasne patienter med fokal epilepsi, som var upavirkelig af behandling

med et til tre antiepileptika istreret samtidig. Oxcarbazepin og felbamat matte ikke indga i
kombinationsbehandlingen i e studier. Eslicarbazepinacetat blev undersggt ved doser pa 400 mg,
800 mg og 1200 mg en agligt. Eslicarbazepinacetat 800 mg en gang dagligt og 1200 mg en
gang dagligt var sigai mere effektive end placebo til at nedsette hyppigheden af anfald over en
12-ugers Vedligeho%esperiode. Procentdelen af forsegspersoner med 50 % reduktion i
anfaldshyppighed,i fase IlI-studier var 19 % for placebo, 21 % for eslicarbazepinacetat 400 mg,
34 % for eslicar, inacetat 800 mg og 36 % for eslicarbazepinacetat 1200 mg dagligt.

5.2 Farn@ inetiske egenskaber

icatbazepin t., opnds 2 til 3 timer efter administration. Biotilgeengeligheden formodes at vare hej,
da mengden af metabolitter, der blev genfundet i urin, svarede til over 90 % af dosen af
eslicarbazepinacetat.

Fordeling



Eslicarbazepins binding til plasmaproteiner er relativt lav (<40 %) og uathangig af koncentrationen.
In vitro-studier har vist, at plasmaproteinbindingen ikke pavirkes i relevant omfang af tilstedevarelsen
af warfarin, diazepam, digoxin, phenytoin og tolbutamid. Bindingen af warfarin, diazepam, digoxin,
phenytoin og tolbutamid blev ikke pévirket i signifikant omfang af tilstedevarelsen af eslicarbazepin.

Biotransformation

Eslicarbazepinacetat omdannes hurtigt og i omfattende grad til den aktive hovedmetabolit \
eslicarbazepin ved hydrolytisk ferste-passagemetabolisme. Maksimal plasmakoncentration (C
eslicarbazepin opnés 2 til 3 timer efter administration, og steady state-plasmakoncentration efter
4 til 5 dages daglig indgift, svarende til en effektiv halveringstid péa 20 til 24 timer. I studiir0 d raske
forsggspersoner og voksne epilepsipatienter sas en halveringstid for eslicarbazepin p% ldsvis 10-
20 timer og 13-20 timer. De mindre metabolitter, der ses i plasma, er R-licarbazepin o arbazepin,
som var aktive, samt glukuronsyrekonjugaterne af eslicarbazepinacetat eslicarbaze -licarbazepin

og oxcarbazepin. K

Eslicarbazepinacetat pavirker ikke sin egen metabolisme eller clearance. @

I studier med eslicarbazepin i friske humane hepatocytter observeredes Sy glukuronidering, som
skyldtes UGT1AL. O

Udskillelse \'

Eslicarbazepinacetats metabolitter udskilles primaert fra det syste@’e kredsleb via nyrerne i uaendret

form og som glukuronidkonjugater. I alt svarer eslicarbazepin @ts glukuronid til over 90 % af den
samlede maengde metabolitter, der udskilles i urinen, ca. 2/3 ? uzndret form og 1/3 som

glukuronidkonjugat. K

Linearitet/nonlinearitet

Eslicarbazepins farmakokinetik er lineer og dosisat@lg i intervallet 400-1200 mg hos bade raske
forsegspersoner og patienter. Q

Eldre (>65 ér) ‘
Eslicarbazepinacetats farmakokinetiske p irkes ikke hos @ldre patienter med
kreatininclearance >60 ml/min (se pkt. 4.2 E

Nedsat nyrefunktion

Eslicarbazepinacetats metabolitt. les primeert fra det systemiske kredsleb via nyrerne. Et studie
med patienter med let til alvorlig at nyrefunktion viste, at clearance athanger af nyrefunktionen.
Dosisjustering anbefales underbehandling med Exalief hos patienter med kreatininclearance

<60 ml/min (se pkt. 4.2). @

Hemodialyse fjerner eslicarbazepinacetats metabolitter fra plasma.

Nedsat leverfunktion

Eslicarbazepinacet Makokinetik og metabolisme blev undersogt hos raske forsegspersoner og
patienter med me bedsat leverfunktion efter gentagne orale doser. Moderat nedsat leverfunktion
pavirkede ikke gslicarbazepinacetats farmakokinetik. Dosisjustering er ikke nedvendig hos patienter
med let til moderat nedsat leverfunktion (se pkt. 4.2).

Eslicarbaze@ rmakokinetik er ikke undersegt hos patienter med alvorligt nedsat leverfunktion.

Kon

Studi aske forsggspersoner og patienter viste, at eslicarbazepins farmakokinetik var uathengig
af'k

MPraekliniske sikkerhedsdata

De bivirkninger, der blev observeret i dyrestudier, indtraf ved eksponeringsniveau, der var betydeligt
lavere end det kliniske eksponeringsniveau for eslicarbazepin (den primare og farmakologisk aktive
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metabolit af eslicarbazepinacetat). Der er séledes ikke fastsat sikkerhedsmarginer ud fra
sammenlignelig eksponering.

Der blev pavist nefrotoksicitet i undersegelser af toksicitet efter gentagne doser hos rotter, mens det
ikke forekom 1 undersogelser hos mus eller hunde, og dette svarer til forvaerring af spontan kronisk

progredierende nefropati hos denne dyreart. \Q

Der sas hepatisk centrilobulaer hypertrofi i toksicitetsundersggelser efter gentagne doser hos
rotter og en gget incidens af levertumorer i karcinogenicitetsstudiet hos mus. Disse fund sv en
induktion af hepatiske mikrosomale enzymer, mens denne virkning ikke sés hos patient&de 1k

L 4

eslicarbazepinacetat. 5\'\

Genotoksicitetsundersggelser med eslicarbazepinacetat viser ingen saerlig risiko f(@ nesker.
6. FARMACEUTISKE OPLYSNINGER é

6.1 Hjeelpestoffer .\\%

Povidon K 29/32 O
Croscarmellosenatrium \'
Magnesiumstearat 0
6.2  Uforligeligheder (b
Ikke relevant. KQ
6.3 Opbevaringstid QQ

3 ar. Q
6.4  Serlige opbevaringsforhold \@
Dette leegemiddel kraever ingen saerlig @oldsregler vedrerende opbevaringen.
6.5 Emballagetype og pakni elser

Exalief 400 mg tabletter fas i ALU/ALU- eller ALU/PVC-blisterkort i eesker med 7, 14 eller 28

tabletter. @

Ikke alle pakningssterre r ngdvendigvis markedsfort.

6.6 Regler for tion

L 2

Ingen serlige @sregler.

VER AF MARKEDSFZRINGSTILLADELSEN

7. I

BIA ela & C* SA

A Siderurgia Nacional 4745-457 S. Mamede do Coronado - Portugal
: #351 22986 61 00

Fax:+351 22 986 61 99

E-mail: info@bial.com

8. MARKEDSFZRINGSTILLADELSESNUMMER (NUMRE)
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EU/1/09/520/001-006

9. DATO FOR FORSTE MARKEDSFARINGSTILLADELSE/FORNYELSE AF
TILLADELSEN

Dato for forste tilladelse: 21/04/2009 \Q

10. DATO FOR ANDRING AF TEKSTEN @
0\

Yderligere information om dette laegemiddel er tilgaengelig pa Det Europaeiske Laegemiddelagenturs
hjemmeside http://www.ema.curopa.eu/. \
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1. LAGEMIDLETS NAVN

Exalief 600 mg tabletter

2. KVALITATIV OG KVANTITATIV SAMMENSATNING Q
Hver tablet indeholder 600 mg eslicarbazepinacetat. (3
Alle hjzlpestoffer er anfort under pkt. 6.1. ’\

S
X
Q

Hvide, aflange tabletter med "ESL 600’ praget pa den ene side og delekgerégen anden side.

3. LAGEMIDDELFORM

Tablet.

Tabletten kan deles i to lige store dele. &
4, KLINISKE OPLYSNINGER s
4.1 Terapeutiske indikationer (b

Exalief er indiceret som supplerende antiepileptisk behan, @til voksne med fokale epileptiske
anfald med eller uden sekundar generalisering. E

4.2 Dosering og indgivelsesmade Q

Dosering
Exalief gives som tilleegsbehandling til eksis e behandling. Den anbefalede initialdosis er 400 mg
en gang dagligt, og den ber gges til 800 m ng dagligt efter en eller to uger. Athengig af den

enkelte patients respons kan dosis oges %2 mg en gang dagligt (se pkt. 5.1).

Aldre (>65 ar)

Der ber udvises forsigtighed ved ling af @ldre patienter, da der er begraenset dokumentation for
sikkerhed ved anvendelse af Exal s disse patienter.
Padiatrisk population &

Exaliefs sikkerhed og virkning=hos bern under 18 ar er endnu ikke klarlagt. Der foreligger ingen data.

Patienter med neds n@mktion
Der skal udvises forsigtighed ved behandling af patienter med nedsat nyrefunktion, og dosis skal

justeres 1 henhold atininclearance (CLcRr) som folger:

- CLkr>60m » Dosisjustering ikke nedvendig.

- CLcr 30-6 min: Initialdosis pa 400 mg hver anden dag i to uger efterfulgt af en daglig dosis pa
e dosis kan dog eges athengigt af den enkelte patients respons.

/min: Brug af Exalief til patienter med alvorligt nedsat nyrefunktion frarddes pga.

utils lig dokumentation.

Dﬁi?f.‘stering er ikke ngdvendig hos patienter med let til moderat nedsat leverfunktion.
Eslicarbazepins farmakokinetik er ikke undersagt hos patienter med alvorligt nedsat leverfunktion (se
pkt. 4.4 og 5.2), og brug af laegemidlet til denne patientpopulation frarades.

Indgivelsesméde
Exalief kan tages alene eller i forbindelse med et méltid.
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4.3 Kontraindikationer

Overfolsomhed over for eslicarbazepinacetat, andre carboxamidderivater (fx carbamazepin,
oxcarbazepin) eller over for et eller flere af hjelpestofferne.

Kendt 2. eller 3. grads atrioventrikulaert blok (AV-blok). \Q
4.4  Seerlige advarsler og forsigtighedsregler vedrgrende brugen éb

Exalief er sat i forbindelse med visse bivirkninger i centralnervesystemet, fx svimmel@ desighed,
som kan gge forekomsten af tilskadekomst. \

Exalief kan nedsatte virkningen af hormonelle kontraceptiva. Det anbefales at be@ ikke-hormonel
kontraception under behandling med Exalief (se pkt. 4.5 og 4.6). \

Ligesom det geelder for andre antiepileptika skal seponering af Exalief fgr@;advist for at mindske
risikoen for eget anfaldshyppighed. 'K\

Samtidig brug af Exalief og oxcarbazepin frarades, da dette kan fﬂ@ereksponering for de aktive

metabolitter. 0.

Der er ingen erfaring med seponering af andre antiepileptika, s@ives samtidig med behandlingen
med Exalief (skift til monoterapi).

Der forekom udslat som en bivirkning hos 1,1 % af de lede population, der blev behandlet med
Exalief, i placebokontrollerede studier med tilleegsbeh: ng til epilepsipatienter. Hvis der opstar
symptomer pé overfalsomhed, skal Exalief seponer

Der er ikke indberettet tilfzelde af alvorlige hu ioner i forbindelse med eslicarbazepinacetat.
Forekomst af HLA-B*1502-allel hos person nkinesisk eller thailandsk oprindelse har vist sig at
veere taet forbundet med risikoen for at fa Stevens-Johnsons syndrom (SJS) under behandling med
carbamazepin. Derfor ber personer af hankinesisk eller thailandsk oprindelse om muligt screenes for
denne allel, for der indledes behandling wfed carbamazepin eller kemisk beslegtede stoffer. Hos andre
etniske grupper forekommer HLA- kun yderst sjeeldent. Allelen HLA-B*1502 er ikke sat i
forbindelse med SJS hos den kaykasiske population.

Hyponatrizemi er indberettet sofn en bivirkning hos feerre end 1 % af de patienter, der fik Exalief.
Hyponatrieemi er asymptom, det fleste tilfaelde, men det kan dog veere ledsaget af kliniske
symptomer sé som tiltagendeantald, konfusion, bevidsthedssvakkelse. Hyppigheden af hyponatriemi
steg med stigende doser €Shigarbazepinacetat. Hos patienter med eksisterende nyresygdom, der
medferte hyponatri 1 patienter i samtidig behandling med leegemidler, der i sig selv kan fore
til hyponatriemi ( tika, desmopressin), ber serumkoncentrationen af natrium underseges for og
under behandling slicarbazepinacetat. Endvidere ber serumnatrium bestemmes, hvis der opstar
kliniske tegn pa, natrieemi. Ud over dette ber natriumniveauet kontrolleres ved rutinemeessige
laboratorieunderSwgelser. I tilfeelde af klinisk relevant hyponatrizemi skal Exalief seponeres.

Exaliefs ing af primeert generaliserede anfald er ikke undersegt, og det frarades derfor at

anvend idlet til denne patientpopulation.

Der {&erveret forlenget PR-interval i kliniske studier med eslicarbazepinacetat. Der ber udvises
igtighed hos patienter med medicinske tilstande (fx lavt thyroxinniveau, kardiale

ledningsforstyrrelser), eller ved samtidig brug af leegemidler, der normalt forbindes med PR-

forleengelse.
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Der ber udvises forsigtighed ved behandling af patienter med nedsat nyrefunktion, og dosis skal
justeres 1 henhold til kreatininclearance (se pkt. 4.2). Exalief ber ikke anvendes til patienter med CLcg
<30 ml/min pga. manglende dokumentation.

Der foreligger begrensede kliniske data fra patienter med let til moderat nedsat leverfunktion, og der
mangler kliniske data fra patienter med alvorligt nedsat leverfunktion. Derfor ber Exalief anvend
med forsigtighed hos patienter, hvor leverfunktionen er nedsat i let til moderat grad, mens Exali

ber anvendes til patienter med alvorligt nedsat leverfunktion. (b

Der er indberettet selvmordstanker og -adfaerd hos patienter i behandling med antiepile ika@en
reekke forskellige indikationer. En metaanalyse af randomiserede placebokontrollere ’%&er med
antiepileptika har ogsa vist en svagt eget risiko for selvmordstanker og -adfzerd. Meka en bag
denne risiko kendes ikke, og de forhandenvarende data udelukker ikke en mulig o isiko i
forbindelse med eslicarbazepinacetat. Patienten skal derfor monitoreres for tegn vmordstanker
og -adfaerd, og passende behandling ber overvejes. Patienten (og patientens omsergSpersoner) ber
radgives om at sege laegehjelp, hvis der opstar tegn pa selvmordstanker og -

4.5 Interaktion med andre leegemidler og andre former for intera@@
Interaktionsundersegelser er kun udfert hos voksne. 5@

Eslicarbazepinacetat omdannes i udstrakt grad til eslicarbazepin Qovedsageligt elimineres ved
omdannelse til glukuronid. I in vitro-undersegelser har eslicarl@in vist sig som en svag induktor af
CYP3A4 og UDP-glukuronyltransferaser. In vivo udviste eslicarbazepin en inducerende virkning pa
metabolismen af leegemidler, der hovedsageligt metabolis @ia CYP3AA4. Derfor kan det vaere
nedvendigt at gge dosis af legemidler, der iseer metaboliSeres af CYP3 A4, nar de anvendes samtidig
med Exalief. In vivo kan eslicarbazepin inducere metaboli§men af leegemidler, der iser udskilles ved
konjugering via UDP-glukuronyltransferaser. Ved i ning eller seponering af behandling med
Exalief eller &ndring af dosis kan det tage 2-3 u t opna enzymaktivitet. Der skal tages hejde
for denne forhaling, nar Exalief anvendes umi rt for eller i kombination med andre legemidler,
der kraever dosisjustering, nar de gives sam d Exalief. Eslicarbazepin virker hemmende pa
CYP2C19. Der kan derfor opsta interaktio amtidig administration af hegje doser
eslicarbazepinacetat og legemidler, der hovedSageligt metaboliseres af CYP2C19.

Interaktion med andre antiepileptisl&.@gmidler
Carbamazepin .

I et studie med raske fors;agspersc)}ex medferte samtidig administration af eslicarbazepinacetat 800 mg
en gang dagligt og carbamazepin 400 mg to gange dagligt et gennemsnitligt fald pa 32 % i
eksponeringen for den aktiv tabolit eslicarbazepin, hvilket formentligt skyldtes induktion af
glukuronidering. Der sas,ingen endringer i eksponeringen for carbamazepin eller dets metabolit
carbamazepinepoxid. igt af den enkelte patients respons skal dosis af Exalief muligvis oges,
hvis det anvendes s med carbamazepin. Resultater fra studier med patienter viste, at samtidig
behandling oger risi for felgende bivirkninger: Diplopi (11,4 % hos forsegspersoner, der samtidig
fik carbamazepin, % hos forsegspersoner der ikke samtidig fik carbamazepin),

koordinationsb (6,7 % ved samtidig carbamazepin, 2,7 % uden samtidig carbamazepin) og
svimmelhed % ved samtidig carbamazepin, 11,5 % uden samtidig carbamazepin). Det kan ikke
udelukkes, r er risiko for en gget forekomst af andre specifikke bivirkninger ved samtidig
administgatienl af carbamazepin og eslicarbazepinacetat.

ie med raske forsagspersoner medferte samtidig administration af eslicarbazepinacetat
1200/mg en gang dagligt og phenytoin et gennemsnitligt fald pa 31-33 % i eksponeringen for den
aktive metabolit eslicarbazepin, der sandsynligvis skyldtes induktion af glukuronidering, og en
gennemsnitlig stigning pa 31-35 % i eksponeringen for phenytoin, sandsynligvis pga. hemning af
CYP2C19. Athengigt af den enkelte patients respons kan det vere nedvendigt at ege doseringen af
Exalief og nedsatte doseringen af phenytoin.
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Lamotrigin

Metabolismen for bade eslicarbazepin og lamotrigin finder iser sted ved glukuronidering, hvorfor
interaktion kunne forventes. Et studie med administration af eslicarbazepinacetat 1200 mg en gang
dagligt til raske forsggspersoner viste en mindre gennemsnitlig farmakokinetisk interaktion
(eksponering for lamotrigin faldt med 15 %) mellem eslicarbazepinacetat og lamotrigin, og
dosisjustering er derfor ikke nedvendig. P& grund af interindividuel variation kan virkningen v
klinisk relevant hos nogle individer.

Topiramat %

I et studie med samtidig administration af eslicarbazepinacetat 1200 mg en gang dagl&plramat
til raske forseggspersoner sés ingen signifikant @ndring i eksponeringen for eslicarbazepih¢ mens der
sas et 18 % fald i eksponeringen for topiramat, sandsynligvis pga. nedsat biotilgeengelighed af

topiramat. Dosisjustering er ikke nedvendig. \
Valproat og levetiracetam
En populationsfarmakokinetisk analyse af fase IlI-studier med voksne epil atienter indikerede, at

samtidig administration af valproat eller levetiracetam ikke pavirkede e Neringen for
eslicarbazepin, men dette er ikke verificeret i konventionelle interakti dersagelser.

Andre leegemidler 0‘\'
Orale kontraceptiva

Administration af eslicarbazepinacetat 1200 mg en gang daglig(&windelige forsegspersoner, som
brugte et oralt kontraceptivum af kombinationstypen, viste gggennemsnitligt fald pa henholdsvis 37 %
og 42 % 1 systemisk eksponering for levonorgestrel og eﬂﬁstradiol, sandsynligvis pga. induktion
af CYP3A4. Kvinder i den fertile alder skal derfor ben, tlstreekkelig kontraception under
behandling med Exalief og frem til afslutningen pa elle menstruationscyklus efter endt
behandling (se pkt. 4.4 og 4.6).

Simvastatin Q

I et studie med raske forsggspersoner sés msnitlig stigning pa 50 % 1 den systemiske
eksponering for simvastatin, nér det blev an t sammen med eslicarbazepinacetat 800 mg en gang

dagligt, hvilket sandsynligvis skyldtes iﬁtion af CYP3A4. Det kan vare nedvendigt at ege dosis af
simvastatin, nar det anvendes samti% eslicarbazepinacetat.

Warfarin .

Samtidig administration af esli r%epinacetat 1200 mg en gang dagligt og warfarin viste et lille

(23 %), men statistisk signifikdng fald i eksponeringen for S-warfarin. Der sés ingen virkning pé R-
warfarins farmakokinetik ell@ koagulationen. Pa grund af interindividuel variation i interaktionen
skal INR dog monitoreres;i de forste uger efter indledning eller afslutning af samtidig behandling med
warfarin og eslicarbazepi tat.

Digoxin \

I et studie med ra: rsggspersoner havde eslicarbazepinacetat 1200 mg en gang dagligt ingen effekt
pa digoxins fagmakekinetik, hvilket tyder pé, at eslicarbazepinacetat ikke har nogen effekt pa
transportproteiet P-glykoprotein.

G

Monoamj Idaseheemmere (MAO-haemmere)
Da esli pinacetat er strukturelt beslaegtet med tricykliske antidepressiva, er interaktion mellem
eslic pinacetat og MAO-ha@mmere teoretisk mulig.

ANFertilitet, graviditet og amning

Risiko forbundet med epilepsi og antiepileptika generelt
Det er pavist, at hos bern af kvindelige epileptikere fordobles eller tredobles pravalensen af
misdannelser i forhold til forekomsten pa ca. 3 % hos befolkningen generelt. De hyppigst rapporterede
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misdannelser er hareskar, kardiovaskulere misdannelser og neuralrersdefekter. Behandling med flere
antiepileptika kan vere forbundet med en hgjere risiko for medfedte misdannelser end monoterapi, og
derfor skal der vaelges monoterapi, nar det er muligt. Fertile kvinder og kvinder med sandsynlighed for
at blive gravide ber konsultere en specialist. Behovet for behandling med antiepileptika ber

revurderes, hvis en kvinde planlegger at blive gravid. Brat seponering af antiepileptika mé ikke finde
sted, da det kan fare til anfaldsrecidiv, hvilket kunne have alvorlige konsekvenser for bade mor OQ
barn.

Graviditet (b

Der er ingen data fra anvendelse af eslicarbazepinacetat til gravide kvinder. Reproduktignstoksicitet er
set i dyrestudie (se Fertilitet). Hvis en kvinde i behandling med eslicarbazepinacetat b]i: avid eller
planlegger graviditet, skal brug af Exalief atter overvejes grundigt. Den mindste effebk%&e' osis ber
gives, og om muligt ber der vaelges monoterapi - i hvert fald i de forste tre mﬁneder’ﬁ(graviditeten.
Patienten ber radgives om den egede risiko for misdannelser og fa tilbudt antenat@reening.

Monitorering og profylakse Q
Antiepileptiske leegemidler kan medvirke til folinsyremangel, som kan v edvirkende érsag til
fosterskader. Det anbefales at give folinsyretilskud for og under gravidit @:kten af dette tilskud er
ikke dokumenteret, og gravide kvinder kan derfor fa tilbudt en serlig atal udredning, ogsa selv
om de far tilskud af folinsyre. \'

Nyfodte 0

Der er indberettet bladningsforstyrrelser, der skyldes antiepile@ hos nyfedte. Til forebyggelse af
dette ber der for en sikkerheds skyld gives K1-vitamin til kvindet'i de sidste uger af graviditeten og til

nyfadte. &

Fertile kvinder/kontraception

Interaktion ved samtidig behandling med eslicarbaz cetat og orale kontraceptionsmidler nedszetter
den kontraceptionelle sikkerhed. Derfor ber ande kontraception anvendes under behandling
med eslicarbazepinacetat og frem til afslutnir;g? a den aktuelle menstruationscyklus efter endt

behandling.

Amning \

Det vides ikke, om eslicarbazepinacetat@(illes 1 human modermelk. Dyrestudier har vist, at
k

eslicarbazepin udskilles 1 moderdyr . Da det ikke kan udelukkes, at der foreligger en risiko for
brystbarnet, ber amningen oph;ar. behandling med Exalief.

N
Fertilitet
Eslicarbazepinacetat blev ev, {m hos rotter og mus for potentiel negativ pavirkning af fertiliteten
hos foraeldre- og F1-generati . I et fertilitetsstudie med han- og hunrotter blev det péavist, at
eslicarbazepin medforte t fertilitet hos hunnerne. I et fertilitetsstudie med mus observeredes
pavirkning af udvikli @os embryoer, men disse virkninger kunne ogsa skyldes farre corpora lutea
og dermed nedsat %t. I mus sés en gget samlet incidens af sterre anomalier og en gget incidens af
storre skeletale m'%elser. Der sas ingen péavirkning af F1-fertilitetsparametre hos rotter og mus.

4.7 Virkni@evnen til at fare motorkaretgj eller betjene maskiner

Dereri taget undersogelser af virkningen pé evnen til at fore motorkeretgj eller betjene
maskine le patienter kan opleve svimmelhed, desighed eller synsforstyrrelser, seerligt ved

indle af behandlingen. Patienterne skal derfor orienteres om, at deres fysiske og/eller mentale
evn t betjene maskiner eller feerdes i trafikken kan vere svaekket, og at det ber undgas, indtil det
astslaet, at deres evne til at udfere disse aktiviteter ikke er pavirket.

4.8 Bivirkninger
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I placebokontrollerede studier omfattende 1.192 voksne patienter med fokale epileptiske anfald (856
patienter behandlet med eslicarbazepinacetat og 336 behandlet med placebo) forekom der bivirkninger
hos 45,3 % af de patienter, der fik eslicarbazepinacetat, og hos 24,4 % af de patienter, der fik placebo.

Bivirkningernes styrke var seedvanligvis let til moderat, og de forekom hovedsagelig i lobet af de
farste ugers behandling med eslicarbazepinacetat.

Alle bivirkninger, som forekom med en hgjere incidens end for placebo og hos flere end 1 paticntper
anfort i nedenstiaende tabel ud fra systemorganklasse og hyppighed:

meget almindelig >1/10, almindelig >1/100 til <1/10, ikke almindelig >1/1.000 til <1/1
>1/10.000 til <1/1.000. Inden for hver hyppighed er bivirkningerne opstillet efter, hv

De alvorlige bivirkninger er anfort forst.

, SJQen

cg’\’\ lige de er.

X,

Systemorganklasse Meget Almindelige Ikke almindelige Q ~ Sjeeldne
almindelige

Blod og Anzmi @‘ Trombocytopeni,
lymfesystem . (A leukopeni
Immunsystemet Overfalsomhed ¢\~
Det endokrine Hypothyroidigme™
system 6
Metabolisme og Oget appe dsat
ernaring appetit atrizemi,

forsty T

elektgolytbalancen,

k , dehydrering,

sitet

Psykiske omni, apati, depression,

forstyrrelser

4

e
Q
N4
<

rvesitet, agitation,

itabilitet, nedsat
opmerksomhed/hyper-
aktivitet, konfusion,
stemningslabilitet,
gradlabilitet,
psykomotorisk retardering,
stress, psykose

Nervesystemet

SVimmeH?bst"Hovedpine,

koordina-
tionsbesvar*
)
opmarksomh
edsforstyrrels
er, tremor

Sveaekket hukommelse,
balanceforstyrrelser,
amnesi, hypersomni,
sedation, afasi, dysastesi,
dystoni, apati,
lugtforstyrrelser,
forstyrrelser i det autonome
nervesystem, cerebral
ataksi, cerebralt syndrom,
tonisk-kloniske kramper,
perifer neuropati,
sevnrytmeforstyrrelser,
nystagmus,
taleforstyrrelser, dysartri,
hypoestesi, ageusi,
braendende fornemmelse

Diplopi*,
uskarpt syn

Synsforstyrrelser,
oscillopsi, forstyrrelser i
binokulert syn, okulaer
hyperami, saccadiske

gjenbevagelser,
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gjensmerter

@re og labyrint Vertigo @resmerter, hypoacusis,

tinnitus
Hjerte Palpitationer, bradykardi,

sinusbradykardi
Vaskulaere Hypertension, hypotension, Q
sygdomme ortostatisk hypotension \
Luftveje, thorax og Dysfoni, epistaxis, smerter (DV
mediastinum i brystet O
Mave-tarm- Kvalme, Dyspepsi, gastritis, weﬁﬁtis
kanalen opkastning, | abdominalsmerter, 5\'\

diarré mundterhed,

abdominalgener, 5‘\'

oppustethed, duodenitis Q’

epigastrisk ubehag, K

gingival hyperplasi, @

gingivitis, colon,i ile,

melana, odyno

mavegener, S itis,

tandpine
Lever og galdeveje Leversygdom
Hud og subkutane Udsleet Alopeci ud,
vaev hyperhidigse, erytem,

neglelidelser, hudlidelser

Knogler, led,
muskler og
bindevav

, rygsmerter, nakke-
er

Nyrer og urinveje

ykturi, urinvejsinfektion

Det reproduktive
system og mammae

.‘Q

'(]regelmaessig
menstruation

Almene symptomer
og reaktioner pa
administrationssted
et

—

59

ga

styrre

Asteni, utilpashed,
kuldegysninger, perifere
ademer,
leegemiddelreaktion, kolde
ekstremiteter

Undersggelser

L 2

%)

&

L 4

2

X

&

N

&

Blodtryksfald, veegttab,
fald i diastolisk blodtryk,
forhgjet blodtryk, fald i
systolisk blodtryk, fald i
serumnatrium, fald 1
haematokritverdier, fald 1
hamoglobinvardier, oget
hjertefrekvens, forhgjede
aminotransferaser,
forhgjede triglycerider, fald
i frit triiodthyronin (T3),
fald i frit thyroxin (T4)

Traume%

forgif 09

beh@%skompli
tioer

Laegemiddelstoksicitet,
fald, ledskader, forgiftning,
hudskader

* patienter 1 samtidig behandling med carbamazepin og eslicarbazepinacetat i
placebokontrollerede studier blev diplopi, abnorm koordination og svimmelhed indberettet hyppigere.
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Brug af eslicarbazepinacetat er sat i forbindelse med et forleenget PR-interval. Der kan opsta
bivirkninger, som forbindes med forleengelse af PR-intervallet (fx AV-blok, synkope, bradykardi). Der
er ikke set 2. eller 3. grads AV-blok hos patienter i behandling med eslicarbazepinacetat.

Der blev ikke observeret sjaeldne bivirkninger s& som knoglemarvsdepression, anafylaktiske
reaktioner, sveere hudreaktioner (fx Stevens-Johnsons syndrom), systemisk lupus erythematosus e%
alvorlig arytmi under placebo-kontrollerede studier som led i epilepsiprogrammet med
eslicarbazepinacetat. De er dog indberettet for oxcarbazepin, og det kan derfor ikke udelukkes(bile
kan forekomme efter behandling med Exalief. %

L 4

4.9 Overdosering 5\\\'

Der er observeret symptomer i centralnervesystemet sdsom vertigo, usikker gang o iparese i
forbindelse med en utilsigtet overdosis af Exalief. Der findes intet specifikt antid mptomatisk og
understottende behandling gives efter behov. Eslicarbazepinacetats metabolittev%n om nedvendigt
fjernes effektivt med haemodialyse (se pkt. 5.2). @

Q\c‘ ,
5. FARMAKOLOGISKE EGENSKABER &
5.1 Farmakodynamiske egenskaber \

Farmakoterapeutisk klassifikation: Antiepileptika, carboxamid@ater. ATC-kode: NO3AF04

Virkningsmekanisme
Eslicarbazepinacetats ngjagtige virkningsmekanisme ke '&gg 1ikke. Imidlertid tyder in vitro-

elektrofysiologiske studier pa, at bade eslicarbazepinadetad og dets metabolitter stabiliserer de
spendingsafhengige natriumkanalers inaktive tilst forhindrer dem i at blive reaktiveret med
fortsat repetitiv neuronal fyring til folge. Q

Farmakodynamisk virkning {&

Eslicarbazepinacetat og dets aktive metabdli orebyggede forekomsten af anfald i ikke-kliniske
prediktive modeller af krampestillende virknifig hos mennesker. Hos mennesker udeves
eslicarbazepinacetats farmakologiske ifet primeert gennem den aktive metabolit eslicarbazepin.

Klinisk virkning og sikkerhed
Sikkerhed og virkning af eslicar inacetat er pavist i tre dobbeltblinde, placebokontrollerede fase
III-studier omfattende 1.049 Vasne patienter med fokal epilepsi, som var upavirkelig af behandling

med et til tre antiepileptika istreret samtidig. Oxcarbazepin og felbamat matte ikke indga i
kombinationsbehandlingen i e studier. Eslicarbazepinacetat blev undersggt ved doser pa 400 mg,
800 mg og 1200 mg en agligt. Eslicarbazepinacetat 800 mg en gang dagligt og 1200 mg en
gang dagligt var sigai mere effektive end placebo til at nedsette hyppigheden af anfald over en
12-ugers Vedligeho%esperiode. Procentdelen af forsegspersoner med 50 % reduktion i
anfaldshyppighed,i fase IlI-studier var 19 % for placebo, 21 % for eslicarbazepinacetat 400 mg,
34 % for eslicar, inacetat 800 mg og 36 % for eslicarbazepinacetat 1200 mg dagligt.

5.2 Farn@ inetiske egenskaber

icatbazepin t., opnds 2 til 3 timer efter administration. Biotilgeengeligheden formodes at vare hej,
da mengden af metabolitter, der blev genfundet i urin, svarede til over 90 % af dosen af
eslicarbazepinacetat.

Fordeling
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Eslicarbazepins binding til plasmaproteiner er relativt lav (<40 %) og uathangig af koncentrationen.
In vitro-studier har vist, at plasmaproteinbindingen ikke pavirkes i relevant omfang af tilstedevarelsen
af warfarin, diazepam, digoxin, phenytoin og tolbutamid. Bindingen af warfarin, diazepam, digoxin,
phenytoin og tolbutamid blev ikke pévirket i signifikant omfang af tilstedevarelsen af eslicarbazepin.

Biotransformation

Eslicarbazepinacetat omdannes hurtigt og i omfattende grad til den aktive hovedmetabolit \
eslicarbazepin ved hydrolytisk ferste-passagemetabolisme. Maksimal plasmakoncentration (C
eslicarbazepin opnés 2 til 3 timer efter administration, og steady state-plasmakoncentration efter
4 til 5 dages daglig indgift, svarende til en effektiv halveringstid péa 20 til 24 timer. I studiir0 d raske
forsggspersoner og voksne epilepsipatienter sas en halveringstid for eslicarbazepin p% ldsvis 10-
20 timer og 13-20 timer. De mindre metabolitter, der ses i plasma, er R-licarbazepin o arbazepin,
som var aktive, samt glukuronsyrekonjugaterne af eslicarbazepinacetat eslicarbaze -licarbazepin

og oxcarbazepin. K

Eslicarbazepinacetat pavirker ikke sin egen metabolisme eller clearance. @

I studier med eslicarbazepin i friske humane hepatocytter observeredes Sy glukuronidering, som
skyldtes UGT1AL. O

Udskillelse \'

Eslicarbazepinacetats metabolitter udskilles primaert fra det syste@’e kredsleb via nyrerne i uaendret

form og som glukuronidkonjugater. I alt svarer eslicarbazepin @ts glukuronid til over 90 % af den
samlede maengde metabolitter, der udskilles i urinen, ca. 2/3 ? uzndret form og 1/3 som

glukuronidkonjugat. K

Linearitet/nonlinearitet

Eslicarbazepins farmakokinetik er lineer og dosisat@lg i intervallet 400-1200 mg hos bade raske
forsegspersoner og patienter. Q

Eldre (>65 ér) ‘
Eslicarbazepinacetats farmakokinetiske p irkes ikke hos @ldre patienter med
kreatininclearance >60 ml/min (se pkt. 4.2 E

Nedsat nyrefunktion

Eslicarbazepinacetats metabolitt. les primeert fra det systemiske kredsleb via nyrerne. Et studie
med patienter med let til alvorlig at nyrefunktion viste, at clearance athanger af nyrefunktionen.
Dosisjustering anbefales underbehandling med Exalief hos patienter med kreatininclearance

<60 ml/min (se pkt. 4.2). @

Hemodialyse fjerner eslicarbazepinacetats metabolitter fra plasma.

Nedsat leverfunktion

Eslicarbazepinacet Makokinetik og metabolisme blev undersogt hos raske forsegspersoner og
patienter med me bedsat leverfunktion efter gentagne orale doser. Moderat nedsat leverfunktion
pavirkede ikke gslicarbazepinacetats farmakokinetik. Dosisjustering er ikke nedvendig hos patienter
med let til moderat nedsat leverfunktion (se pkt. 4.2).

Eslicarbaze@ rmakokinetik er ikke undersegt hos patienter med alvorligt nedsat leverfunktion.

Kon

Studi aske forsggspersoner og patienter viste, at eslicarbazepins farmakokinetik var uathengig
af'k

MPraekliniske sikkerhedsdata

De bivirkninger, der blev observeret i dyrestudier, indtraf ved eksponeringsniveau, der var betydeligt
lavere end det kliniske eksponeringsniveau for eslicarbazepin (den primare og farmakologisk aktive
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metabolit af eslicarbazepinacetat). Der er séledes ikke fastsat sikkerhedsmarginer ud fra
sammenlignelig eksponering.

Der blev pavist nefrotoksicitet i undersegelser af toksicitet efter gentagne doser hos rotter, mens det
ikke forekom 1 undersogelser hos mus eller hunde, og dette svarer til forvaerring af spontan kronisk

progredierende nefropati hos denne dyreart. \Q
n

Der sas hepatisk centrilobulaer hypertrofi i toksicitetsundersggelser efter gentagne doser hos
rotter og en gget incidens af levertumorer i karcinogenicitetsstudiet hos mus. Disse fund sv e
induktion af hepatiske mikrosomale enzymer, mens denne virkning ikke sés hos patient&de 1k
eslicarbazepinacetat. ’\
Genotoksicitetsundersggelser med eslicarbazepinacetat viser ingen sarlig risiko for nesker.

6. FARMACEUTISKE OPLYSNINGER é

6.1 Hjeelpestoffer .\\%
Povidon K 29/32 O
Croscarmellosenatrium \'
Magnesiumstearat 0
6.2  Uforligeligheder (b
Ikke relevant. KQ
6.3 Opbevaringstid QQ

4 ar. Q
6.4  Serlige opbevaringsforhold \@
Dette leegemiddel kraever ingen saerlig @oldsregler vedrerende opbevaringen.

6.5 Emballagetype og pakni elser

Exalief 600 mg tabletter fas i ALU/ALU- eller ALU/PVC-blisterkort i eesker med 30 eller 60 tabletter.

Exalief 600 mg tabletter fés gl)PE-ﬂasker med bernesikret lukning af polypropylen i @&sker med 90
tabletter. K

Ikke alle pakningss%ker er ngdvendigvis markedsfert.

L 2

6.6 Regler f truktion

Ingen saerli@ oldsregler.

7. %AVER AF MARKEDSF@RINGSTILLADELSEN

-~ Portela & C* SA
A AvV. da Siderurgia Nacional 4745-457 S. Mamede do Coronado - Portugal
TIf.: +351 22 986 61 00
Fax: +351 22 986 61 99
E-mail: info@bial.com
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8. MARKEDSF@RINGSTILLADELSESNUMMER (NUMRE)
EU/1/09/520/007-011

9. DATO FOR FORSTE MARKEDSFJRINGSTILLADELSE/FORNYELSE AF
TILLADELSEN

Dato for forste tilladelse: 21/04/2009 %t
10. DATO FOR ANDRING AF TEKSTEN %

Yderligere information om dette laegemiddel er tilgaengelig pa Det Europaeiske L@iiddelagenturs
hjemmeside http://www.ema.europa.cu/.
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1. LAGEMIDLETS NAVN

Exalief 800 mg tabletter

2. KVALITATIV OG KVANTITATIV SAMMENSATNING Q
Hver tablet indeholder 800 mg eslicarbazepinacetat. (3
Alle hjzlpestoffer er anfort under pkt. 6.1. ’\

S
X
Q

Hvide, aflange tabletter med ’ESL 800’ praeeget pa den ene side og deleka régen anden side.

3. LAGEMIDDELFORM

Tablet.

Tabletten kan deles i to lige store dele. ’K\
4, KLINISKE OPLYSNINGER s
4.1 Terapeutiske indikationer (b

Exalief er indiceret som supplerende antiepileptisk behan, @tll voksne med fokale epileptiske
anfald med eller uden sekundar generalisering.

4.2 Dosering og indgivelsesmade Q

Dosering
Exalief gives som tilleegsbehandling til eksis e behandling. Den anbefalede initialdosis er 400 mg
en gang dagligt, og den ber gges til 800 m ng dagligt efter en eller to uger. Athengig af den

enkelte patients respons kan dosis oges %2 mg en gang dagligt (se pkt. 5.1).
Aldre (>65 ar)

Der ber udvises forsigtighed ved ling af e&ldre patienter, da der er begrenset dokumentation for
sikkerhed ved anvendelse af Exal s disse patienter.
Padiatrisk population &

Exaliefs sikkerhed og Vi% os bern under 18 ar er endnu ikke klarlagt. Der foreligger ingen data.

Patienter med neds n@mktion
Der skal udvises fotsigtighed ved behandling af patienter med nedsat nyrefunktion, og dosis skal

justeres 1 henhold atininclearance (CLcRr) som folger:

- CLkr>60m » Dosisjustering ikke nedvendig.

- CLcr 30-6 min: Initialdosis pa 400 mg hver anden dag i to uger efterfulgt af en daglig dosis pa
e dosis kan dog eges athengigt af den enkelte patients respons.

/min: Brug af Exalief til patienter med alvorligt nedsat nyrefunktion frarddes pga.

utils lig dokumentation.

Dﬁi?f.‘stering er ikke ngdvendig hos patienter med let til moderat nedsat leverfunktion.
Eslicarbazepins farmakokinetik er ikke undersagt hos patienter med alvorligt nedsat leverfunktion (se
pkt. 4.4 og 5.2), og brug af laegemidlet til denne patientpopulation frarades.

Indgivelsesméde
Exalief kan tages alene eller i forbindelse med et méltid.
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4.3 Kontraindikationer

Overfolsomhed over for eslicarbazepinacetat, andre carboxamidderivater (fx carbamazepin,
oxcarbazepin) eller over for et eller flere af hjelpestofferne.

Kendt 2. eller 3. grads atrioventrikulaert blok (AV-blok). \Q
4.4  Seerlige advarsler og forsigtighedsregler vedrgrende brugen éb

Exalief er sat i forbindelse med visse bivirkninger i centralnervesystemet, fx svimmel@ desighed,
som kan gge forekomsten af tilskadekomst. \

Exalief kan nedsatte virkningen af hormonelle kontraceptiva. Det anbefales at be@ ikke-hormonel
kontraception under behandling med Exalief (se pkt. 4.5 og 4.6). \

Ligesom det geelder for andre antiepileptika skal seponering af Exalief fgr@;advist for at mindske
risikoen for eget anfaldshyppighed. 'K\

Samtidig brug af Exalief og oxcarbazepin frarades, da dette kan fﬂ@ereksponering for de aktive

metabolitter. 0.

Der er ingen erfaring med seponering af andre antiepileptika, s@ives samtidig med behandlingen
med Exalief (skift til monoterapi).

Der forekom udslat som en bivirkning hos 1,1 % af de lede population, der blev behandlet med
Exalief, i placebokontrollerede studier med tilleegsbeh: ng til epilepsipatienter. Hvis der opstar
symptomer pé overfalsomhed, skal Exalief seponer

Der er ikke indberettet tilfzelde af alvorlige hu ioner i forbindelse med eslicarbazepinacetat.
Forekomst af HLA-B*1502-allel hos person nkinesisk eller thailandsk oprindelse har vist sig at
veere taet forbundet med risikoen for at fa Stevens-Johnsons syndrom (SJS) under behandling med
carbamazepin. Derfor ber personer af hankinesisk eller thailandsk oprindelse om muligt screenes for
denne allel, for der indledes behandling wfed carbamazepin eller kemisk beslegtede stoffer. Hos andre
etniske grupper forekommer HLA- kun yderst sjeeldent. Allelen HLA-B*1502 er ikke sat i
forbindelse med SJS hos den kaykasiske population.

Hyponatrizemi er indberettet sofn en bivirkning hos feerre end 1 % af de patienter, der fik Exalief.
Hyponatrieemi er asymptom, det fleste tilfaelde, men det kan dog veere ledsaget af kliniske
symptomer sé som tiltagendeantald, konfusion, bevidsthedssvakkelse. Hyppigheden af hyponatriemi
steg med stigende doser €Shigarbazepinacetat. Hos patienter med eksisterende nyresygdom, der
medferte hyponatri 1 patienter i samtidig behandling med leegemidler, der i sig selv kan fore
til hyponatriemi ( tika, desmopressin), ber serumkoncentrationen af natrium underseges for og
under behandling slicarbazepinacetat. Endvidere ber serumnatrium bestemmes, hvis der opstar
kliniske tegn pa, natrieemi. Ud over dette ber natriumniveauet kontrolleres ved rutinemeessige
laboratorieunderSwgelser. I tilfeelde af klinisk relevant hyponatrizemi skal Exalief seponeres.

Exaliefs ing af primeert generaliserede anfald er ikke undersegt, og det frarades derfor at

anvend idlet til denne patientpopulation.

Der {&erveret forlenget PR-interval i kliniske studier med eslicarbazepinacetat. Der ber udvises
igtighed hos patienter med medicinske tilstande (fx lavt thyroxinniveau, kardiale

ledningsforstyrrelser), eller ved samtidig brug af leegemidler, der normalt forbindes med PR-

forleengelse.
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Der ber udvises forsigtighed ved behandling af patienter med nedsat nyrefunktion, og dosis skal
justeres 1 henhold til kreatininclearance (se pkt. 4.2). Exalief ber ikke anvendes til patienter med CLcg
<30 ml/min pga. manglende dokumentation.

Der foreligger begrensede kliniske data fra patienter med let til moderat nedsat leverfunktion, og der
mangler kliniske data fra patienter med alvorligt nedsat leverfunktion. Derfor ber Exalief anvend
med forsigtighed hos patienter, hvor leverfunktionen er nedsat i let til moderat grad, mens Exali

ber anvendes til patienter med alvorligt nedsat leverfunktion. (b

Der er indberettet selvmordstanker og -adfaerd hos patienter i behandling med antiepile ika@en
reekke forskellige indikationer. En metaanalyse af randomiserede placebokontrollere ’%&er med
antiepileptika har ogsa vist en svagt eget risiko for selvmordstanker og -adfzerd. Meka en bag
denne risiko kendes ikke, og de forhandenvarende data udelukker ikke en mulig o isiko i
forbindelse med eslicarbazepinacetat. Patienten skal derfor monitoreres for tegn vmordstanker
og -adfaerd, og passende behandling ber overvejes. Patienten (og patientens omsergSpersoner) ber
radgives om at sege laegehjelp, hvis der opstar tegn pa selvmordstanker og -

4.5 Interaktion med andre leegemidler og andre former for intera@@
Interaktionsundersegelser er kun udfert hos voksne. 5@

Eslicarbazepinacetat omdannes i udstrakt grad til eslicarbazepin Qovedsageligt elimineres ved
omdannelse til glukuronid. I in vitro-undersegelser har eslicarl@in vist sig som en svag induktor af
CYP3A4 og UDP-glukuronyltransferaser. In vivo udviste eslicarbazepin en inducerende virkning pa
metabolismen af leegemidler, der hovedsageligt metabolis @ia CYP3AA4. Derfor kan det vaere
nedvendigt at gge dosis af legemidler, der iseer metaboliSeres af CYP3 A4, nar de anvendes samtidig
med Exalief. In vivo kan eslicarbazepin inducere metaboli§men af leegemidler, der iser udskilles ved
konjugering via UDP-glukuronyltransferaser. Ved i ning eller seponering af behandling med
Exalief eller &ndring af dosis kan det tage 2-3 u t opna enzymaktivitet. Der skal tages hejde
for denne forhaling, nar Exalief anvendes umi rt for eller i kombination med andre legemidler,
der kraever dosisjustering, nar de gives sam d Exalief. Eslicarbazepin virker hemmende pa
CYP2C19. Der kan derfor opsta interaktio amtidig administration af hegje doser
eslicarbazepinacetat og legemidler, der hovedSageligt metaboliseres af CYP2C19.

Interaktion med andre antiepileptisl&.@gmidler
Carbamazepin .

I et studie med raske fors;agspersc)}ex medferte samtidig administration af eslicarbazepinacetat 800 mg
en gang dagligt og carbamazepin 400 mg to gange dagligt et gennemsnitligt fald pa 32 % i
eksponeringen for den aktiv tabolit eslicarbazepin, hvilket formentligt skyldtes induktion af
glukuronidering. Der sas,ingen endringer i eksponeringen for carbamazepin eller dets metabolit
carbamazepinepoxid. igt af den enkelte patients respons skal dosis af Exalief muligvis oges,
hvis det anvendes s med carbamazepin. Resultater fra studier med patienter viste, at samtidig
behandling oger risi for felgende bivirkninger: Diplopi (11,4 % hos forsegspersoner, der samtidig
fik carbamazepin, % hos forsegspersoner der ikke samtidig fik carbamazepin),

koordinationsb (6,7 % ved samtidig carbamazepin, 2,7 % uden samtidig carbamazepin) og
svimmelhed % ved samtidig carbamazepin, 11,5 % uden samtidig carbamazepin). Det kan ikke
udelukkes, r er risiko for en gget forekomst af andre specifikke bivirkninger ved samtidig
administgatienl af carbamazepin og eslicarbazepinacetat.

ie med raske forsagspersoner medferte samtidig administration af eslicarbazepinacetat
1200/mg en gang dagligt og phenytoin et gennemsnitligt fald pa 31-33 % i eksponeringen for den
aktive metabolit eslicarbazepin, der sandsynligvis skyldtes induktion af glukuronidering, og en
gennemsnitlig stigning pa 31-35 % i eksponeringen for phenytoin, sandsynligvis pga. hemning af
CYP2C19. Athengigt af den enkelte patients respons kan det vere nedvendigt at ege doseringen af
Exalief og nedsatte doseringen af phenytoin.
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Lamotrigin

Metabolismen for bade eslicarbazepin og lamotrigin finder iser sted ved glukuronidering, hvorfor
interaktion kunne forventes. Et studie med administration af eslicarbazepinacetat 1200 mg en gang
dagligt til raske forsggspersoner viste en mindre gennemsnitlig farmakokinetisk interaktion
(eksponering for lamotrigin faldt med 15 %) mellem eslicarbazepinacetat og lamotrigin, og
dosisjustering er derfor ikke nedvendig. P& grund af interindividuel variation kan virkningen v
klinisk relevant hos nogle individer.

Topiramat %

I et studie med samtidig administration af eslicarbazepinacetat 1200 mg en gang dagl&plramat
til raske forseggspersoner sés ingen signifikant @ndring i eksponeringen for eslicarbazepih¢ mens der
sas et 18 % fald i eksponeringen for topiramat, sandsynligvis pga. nedsat biotilgeengelighed af

topiramat. Dosisjustering er ikke nedvendig. \
Valproat og levetiracetam
En populationsfarmakokinetisk analyse af fase IlI-studier med voksne epil atienter indikerede, at

samtidig administration af valproat eller levetiracetam ikke pavirkede e Neringen for
eslicarbazepin, men dette er ikke verificeret i konventionelle interakti dersagelser.

Andre leegemidler 0‘\'
Orale kontraceptiva

Administration af eslicarbazepinacetat 1200 mg en gang daglig(&windelige forsegspersoner, som
brugte et oralt kontraceptivum af kombinationstypen, viste gggennemsnitligt fald pa henholdsvis 37 %
og 42 % 1 systemisk eksponering for levonorgestrel og eﬂﬁstradiol, sandsynligvis pga. induktion
af CYP3A4. Kvinder i den fertile alder skal derfor ben, tlstreekkelig kontraception under
behandling med Exalief og frem til afslutningen pa elle menstruationscyklus efter endt
behandling (se pkt. 4.4 og 4.6).

Simvastatin Q

I et studie med raske forsggspersoner sés msnitlig stigning pa 50 % 1 den systemiske
eksponering for simvastatin, nér det blev an t sammen med eslicarbazepinacetat 800 mg en gang

dagligt, hvilket sandsynligvis skyldtes iﬁtion af CYP3A4. Det kan vare nedvendigt at ege dosis af
simvastatin, nar det anvendes samti% eslicarbazepinacetat.

Warfarin .

Samtidig administration af esli r%epinacetat 1200 mg en gang dagligt og warfarin viste et lille

(23 %), men statistisk signifikdng fald i eksponeringen for S-warfarin. Der sés ingen virkning pé R-
warfarins farmakokinetik ell@ koagulationen. Pa grund af interindividuel variation i interaktionen
skal INR dog monitoreres;i de forste uger efter indledning eller afslutning af samtidig behandling med
warfarin og eslicarbazepi tat.

Digoxin \

I et studie med ra: rsggspersoner havde eslicarbazepinacetat 1200 mg en gang dagligt ingen effekt
pa digoxins fagmakekinetik, hvilket tyder pé, at eslicarbazepinacetat ikke har nogen effekt pa
transportproteiet P-glykoprotein.

G

Monoamj Idaseheemmere (MAO-haemmere)
Da esli pinacetat er strukturelt beslaegtet med tricykliske antidepressiva, er interaktion mellem
eslic pinacetat og MAO-ha@mmere teoretisk mulig.

ANFertilitet, graviditet og amning

Risiko forbundet med epilepsi og antiepileptika generelt
Det er pavist, at hos bern af kvindelige epileptikere fordobles eller tredobles pravalensen af
misdannelser i forhold til forekomsten pa ca. 3 % hos befolkningen generelt. De hyppigst rapporterede
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misdannelser er hareskar, kardiovaskulere misdannelser og neuralrersdefekter. Behandling med flere
antiepileptika kan vere forbundet med en hgjere risiko for medfedte misdannelser end monoterapi, og
derfor skal der vaelges monoterapi, nar det er muligt. Fertile kvinder og kvinder med sandsynlighed for
at blive gravide ber konsultere en specialist. Behovet for behandling med antiepileptika ber

revurderes, hvis en kvinde planlegger at blive gravid. Brat seponering af antiepileptika mé ikke finde
sted, da det kan fare til anfaldsrecidiv, hvilket kunne have alvorlige konsekvenser for bade mor OQ
barn.

Graviditet (b

Der mangler data for anvendelse af eslicarbazepinacetat til gravide. Reproduktionstoksi 'tet%et i
dyrestudie (se Fertilitet). Hvis en kvinde i behandling med eslicarbazepinacetat bliver, §d eller
planlegger graviditet, skal brug af Exalief atter overvejes grundigt. Den mindste effek&é osis ber
gives, og om muligt ber der valges monoterapi - 1 hvert fald i de ferste tre manedersﬁﬂgrawdlteten.
Patienten ber radgives om den egede risiko for misdannelser og fa tilbudt antenat@reening.

Monitorering og profylakse
Antiepileptiske leegemidler kan medvirke til folinsyremangel, som kan v edvirkende arsag til
fosterskader. Det anbefales at give folinsyretilskud for og under grav1d1t§ ekten af dette tilskud er

ikke dokumenteret, og gravide kvinder kan derfor fa tilbudt en serlig atal udredning, ogsa selv
om de far tilskud af folinsyre.

Nyfodte
Der er indberettet bladningsforstyrrelser, der skyldes antleplle@ hos nyfedte. Til forebyggelse af
dette ber der for en sikkerheds skyld gives K1-vitamin til kvindet'i de sidste uger af graviditeten og til

nyfadte. &

Fertile kvinder/kontraception

Interaktion ved samtidig behandling med eslicarbaz cetat og orale kontraceptionsmidler nedszetter
den kontraceptionelle sikkerhed. Derfor ber ande kontraception anvendes under behandling
med eslicarbazepinacetat og frem til afslutnir;g? a den aktuelle menstruationscyklus efter endt

behandling.

Amning \

Det vides ikke, om eslicarbazepinacetat@(illes 1 human modermelk. Dyrestudier har vist, at
k

eslicarbazepin udskilles i moderdyr . Da det ikke kan udelukkes, at der foreligger en risiko for
brystbarnet, ber amningen oph;ar. behandling med Exalief.

N
Fertilitet
Eslicarbazepinacetat blev ev, {m hos rotter og mus for potentiel negativ pavirkning af fertiliteten
hos foraeldre- og F1-generati . I et fertilitetsstudie med han- og hunrotter blev det péavist, at
eslicarbazepin medﬁarte t fertilitet hos hunnerne. I et fertilitetsstudie med mus observeredes
pavirkning af udv1k os embryoer, men disse virkninger kunne ogsa skyldes farre corpora lutea
og dermed nedsat % t. I mus sas en gget samlet incidens af sterre anomalier og en gget incidens af

storre skeletale m elser. Der sas ingen pavirkning af F1-fertilitetsparametre hos rotter og mus.

4.7 Vlrknl evnen til at fare motorkaretgj eller betjene maskiner
Dereri taget undersogelser af virkningen pé evnen til at fore motorkeretgj eller betjene
maskine le patienter kan opleve svimmelhed, desighed eller synsforstyrrelser, seerligt ved
1nd af behandlingen. Patienterne skal derfor orienteres om, at deres fysiske og/eller mentale

t betJ ene maskiner eller faerdes i trafikken kan vaere svaekket, og at det ber undgas, indtil det
Wlaet, at deres evne til at udfore disse aktiviteter ikke er pavirket.

4.8 Bivirkninger

28



I placebokontrollerede studier omfattende 1.192 voksne patienter med fokale epileptiske anfald (856
patienter behandlet med eslicarbazepinacetat og 336 behandlet med placebo) forekom der bivirkninger
hos 45,3 % af de patienter, der fik eslicarbazepinacetat, og hos 24,4 % af de patienter, der fik placebo.

Bivirkningernes styrke var seedvanligvis let til moderat, og de forekom hovedsagelig i lobet af de
farste ugers behandling med eslicarbazepinacetat.

Alle bivirkninger, som forekom med en hgjere incidens end for placebo og hos flere end 1 paticntper
anfort i nedenstiaende tabel ud fra systemorganklasse og hyppighed:

meget almindelig >1/10, almindelig >1/100 til <1/10, ikke almindelig >1/1.000 til <1/1
>1/10.000 til <1/1.000. Inden for hver hyppighed er bivirkningerne opstillet efter, hv

De alvorlige bivirkninger er anfort forst.

, SJQen

cg’\’\ lige de er.

X,

Systemorganklasse Meget Almindelige Ikke almindelige Q ~ Sjeeldne
almindelige

Blod og Anzmi @‘ Trombocytopeni,
lymfesystem . (A leukopeni
Immunsystemet Overfalsomhed ¢\~
Det endokrine Hypothyroidigme™
system 6
Metabolisme og Oget appe dsat
ernaring appetit atrizemi,

forsty T

elektgolytbalancen,

k , dehydrering,

sitet

Psykiske omni, apati, depression,

forstyrrelser

4

e
Q
N4
<

rvesitet, agitation,

itabilitet, nedsat
opmerksomhed/hyper-
aktivitet, konfusion,
stemningslabilitet,
gradlabilitet,
psykomotorisk retardering,
stress, psykose

Nervesystemet

SVimmeH?bst"Hovedpine,

koordina-
tionsbesvar*
)
opmarksomh
edsforstyrrels
er, tremor

Sveaekket hukommelse,
balanceforstyrrelser,
amnesi, hypersomni,
sedation, afasi, dysastesi,
dystoni, apati,
lugtforstyrrelser,
forstyrrelser i det autonome
nervesystem, cerebral
ataksi, cerebralt syndrom,
tonisk-kloniske kramper,
perifer neuropati,
sevnrytmeforstyrrelser,
nystagmus,
taleforstyrrelser, dysartri,
hypoestesi, ageusi,
braendende fornemmelse

Diplopi*,
uskarpt syn

Synsforstyrrelser,
oscillopsi, forstyrrelser i
binokulert syn, okulaer
hyperami, saccadiske

gjenbevagelser,
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gjensmerter

@re og labyrint Vertigo Oresmerter, hypoacusis,

tinnitus
Hjerte Palpitationer, bradykardi,

sinusbradykardi
Vaskulaere Hypertension, hypotension, Q
sygdomme ortostatisk hypotension \
Luftveje, thorax og Dysfoni, epistaxis, smerter (DV
mediastinum i brystet O
Mave-tarm- Kvalme, Dyspepsi, gastritis, weﬁﬁtis
kanalen opkastning, | abdominalsmerter, 5\'\

diarré mundterhed,

abdominalgener, 5‘\'

oppustethed, duodenitis Q’

epigastrisk ubehag, K

gingival hyperplasi, @

gingivitis, colon,i ile,

melana, odyno

mavegener, S itis,

tandpine
Lever og galdeveje Leversygdom
Hud og subkutane Udsleet Alopeci ud,
vaev hyperhidigse, erytem,

neglelidelser, hudlidelser

Knogler, led,
muskler og
bindevav

, rygsmerter, nakke-
er

Nyrer og urinveje

ykturi, urinvejsinfektion

Det reproduktive
system og mammae

.‘Q

'(]regelmaessig
menstruation

Almene symptomer
og reaktioner pa
administrationssted
et

\b

—

59

ga styrre

Asteni, utilpashed,
kuldegysninger, perifere
ademer,
leegemiddelreaktion, kolde
ekstremiteter

Undersggelser

N

&

Blodtryksfald, veegttab,
fald i diastolisk blodtryk,
forhgjet blodtryk, fald i
systolisk blodtryk, fald i
serumnatrium, fald 1
haematokritverdier, fald 1
hamoglobinvardier, oget
hjertefrekvens, forhgjede
aminotransferaser,
forhgjede triglycerider, fald
i frit triiodthyronin (T3),
fald i frit thyroxin (T4)

Lagemiddelstoksicitet,
fald, ledskader, forgiftning,
hudskader

* Hos patienter i samtidig behandling med carbamazepin og eslicarbazepinacetat i
placebokontrollerede studier blev diplopi, abnorm koordination og svimmelhed indberettet hyppigere.
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Brug af eslicarbazepinacetat er sat i forbindelse med et forleenget PR-interval. Der kan opsta
bivirkninger, som forbindes med forleengelse af PR-intervallet (fx AV-blok, synkope, bradykardi). Der
er ikke set 2. eller 3. grads AV-blok hos patienter i behandling med eslicarbazepinacetat.

Der blev ikke observeret sjaeldne bivirkninger s& som knoglemarvsdepression, anafylaktiske
reaktioner, sveere hudreaktioner (fx Stevens-Johnsons syndrom), systemisk lupus erythematosus e%
alvorlig arytmi under placebo-kontrollerede studier som led i epilepsiprogrammet med
eslicarbazepinacetat. De er dog indberettet for oxcarbazepin, og det kan derfor ikke udelukkes(bile
kan forekomme efter behandling med Exalief. %

L 4

4.9 Overdosering 5\\\'

Der er observeret symptomer i centralnervesystemet sdsom vertigo, usikker gang o iparese i
forbindelse med en utilsigtet overdosis af Exalief. Der findes intet specifikt antid mptomatisk og
understottende behandling gives efter behov. Eslicarbazepinacetats metabolittev%n om nedvendigt
fjernes effektivt med haemodialyse (se pkt. 5.2). @

Q\c‘ ,
5. FARMAKOLOGISKE EGENSKABER &
5.1 Farmakodynamiske egenskaber \

Farmakoterapeutisk klassifikation: Antiepileptika, carboxamid@ater. ATC-kode: NO3AF04

Virkningsmekanisme
Eslicarbazepinacetats ngjagtige virkningsmekanisme ke '&gg 1ikke. Imidlertid tyder in vitro-

elektrofysiologiske studier pa, at bade eslicarbazepinadetad og dets metabolitter stabiliserer de
spendingsafhengige natriumkanalers inaktive tilst forhindrer dem i at blive reaktiveret med
fortsat repetitiv neuronal fyring til folge. Q

Farmakodynamisk virkning {&

Eslicarbazepinacetat og dets aktive metabdli orebyggede forekomsten af anfald i ikke-kliniske
prediktive modeller af krampestillende virknifig hos mennesker. Hos mennesker udeves
eslicarbazepinacetats farmakologiske ifet primeert gennem den aktive metabolit eslicarbazepin.

Klinisk virkning og sikkerhed
Sikkerhed og virkning af eslicar inacetat er pavist i tre dobbeltblinde, placebokontrollerede fase
III-studier omfattende 1.049 Vasne patienter med fokal epilepsi, som var upavirkelig af behandling

med et til tre antiepileptika istreret samtidig. Oxcarbazepin og felbamat matte ikke indga i
kombinationsbehandlingen i e studier. Eslicarbazepinacetat blev undersggt ved doser pa 400 mg,
800 mg og 1200 mg en agligt. Eslicarbazepinacetat 800 mg en gang dagligt og 1200 mg en
gang dagligt var sigai mere effektive end placebo til at nedsette hyppigheden af anfald over en
12-ugers Vedligeho%esperiode. Procentdelen af forsegspersoner med 50 % reduktion i
anfaldshyppighed,i fase IlI-studier var 19 % for placebo, 21 % for eslicarbazepinacetat 400 mg,
34 % for eslicar, inacetat 800 mg og 36 % for eslicarbazepinacetat 1200 mg dagligt.

5.2 Farn@ inetiske egenskaber

icatbazepin t., opnds 2 til 3 timer efter administration. Biotilgeengeligheden formodes at vare hej,
da mengden af metabolitter, der blev genfundet i urin, svarede til over 90 % af dosen af
eslicarbazepinacetat.

Fordeling
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Eslicarbazepins binding til plasmaproteiner er relativt lav (<40 %) og uathangig af koncentrationen.
In vitro-studier har vist, at plasmaproteinbindingen ikke pavirkes i relevant omfang af tilstedevarelsen
af warfarin, diazepam, digoxin, phenytoin og tolbutamid. Bindingen af warfarin, diazepam, digoxin,
phenytoin og tolbutamid blev ikke pévirket i signifikant omfang af tilstedevarelsen af eslicarbazepin.

Biotransformation

Eslicarbazepinacetat omdannes hurtigt og i omfattende grad til den aktive hovedmetabolit \
eslicarbazepin ved hydrolytisk ferste-passagemetabolisme. Maksimal plasmakoncentration (C
eslicarbazepin opnés 2 til 3 timer efter administration, og steady state-plasmakoncentration efter
4 til 5 dages daglig indgift, svarende til en effektiv halveringstid péa 20 til 24 timer. I studiir0 d raske
forsggspersoner og voksne epilepsipatienter sas en halveringstid for eslicarbazepin p% ldsvis 10-
20 timer og 13-20 timer. De mindre metabolitter, der ses i plasma, er R-licarbazepin o arbazepin,
som var aktive, samt glukuronsyrekonjugaterne af eslicarbazepinacetat eslicarbaze -licarbazepin

og oxcarbazepin. K

Eslicarbazepinacetat pavirker ikke sin egen metabolisme eller clearance. @

I studier med eslicarbazepin i friske humane hepatocytter observeredes Sy glukuronidering, som
skyldtes UGT1AL. O

Udskillelse \'

Eslicarbazepinacetats metabolitter udskilles primaert fra det syste@’e kredsleb via nyrerne i uaendret

form og som glukuronidkonjugater. I alt svarer eslicarbazepin @ts glukuronid til over 90 % af den
samlede maengde metabolitter, der udskilles i urinen, ca. 2/3 ? uzndret form og 1/3 som

glukuronidkonjugat. K

Linearitet/nonlinearitet

Eslicarbazepins farmakokinetik er lineer og dosisat@lg i intervallet 400-1200 mg hos bade raske
forsegspersoner og patienter. Q

Eldre (>65 ér) ‘
Eslicarbazepinacetats farmakokinetiske p irkes ikke hos @ldre patienter med
kreatininclearance >60 ml/min (se pkt. 4.2 E

Nedsat nyrefunktion

Eslicarbazepinacetats metabolitt. les primeert fra det systemiske kredsleb via nyrerne. Et studie
med patienter med let til alvorlig at nyrefunktion viste, at clearance athanger af nyrefunktionen.
Dosisjustering anbefales underbehandling med Exalief hos patienter med kreatininclearance

<60 ml/min (se pkt. 4.2). @

Hemodialyse fjerner eslicarbazepinacetats metabolitter fra plasma.

Nedsat leverfunktion

Eslicarbazepinacet Makokinetik og metabolisme blev undersogt hos raske forsegspersoner og
patienter med me bedsat leverfunktion efter gentagne orale doser. Moderat nedsat leverfunktion
pavirkede ikke gslicarbazepinacetats farmakokinetik. Dosisjustering er ikke nedvendig hos patienter
med let til moderat nedsat leverfunktion (se pkt. 4.2).

Eslicarbaze@ rmakokinetik er ikke undersegt hos patienter med alvorligt nedsat leverfunktion.

Kon

Studi aske forsggspersoner og patienter viste, at eslicarbazepins farmakokinetik var uathengig
af'k

MPraekliniske sikkerhedsdata

De bivirkninger, der blev observeret i dyrestudier, indtraf ved eksponeringsniveau, der var betydeligt
lavere end det kliniske eksponeringsniveau for eslicarbazepin (den primare og farmakologisk aktive
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metabolit af eslicarbazepinacetat). Der er séledes ikke fastsat sikkerhedsmarginer ud fra
sammenlignelig eksponering.

Der blev pavist nefrotoksicitet i undersegelser af toksicitet efter gentagne doser hos rotter, mens det
ikke forekom 1 undersogelser hos mus eller hunde, og dette svarer til forvaerring af spontan kronisk

progredierende nefropati hos denne dyreart. \Q
n

Der sas hepatisk centrilobulaer hypertrofi i toksicitetsundersggelser efter gentagne doser hos
rotter og en gget incidens af levertumorer i karcinogenicitetsstudiet hos mus. Disse fund sv e
induktion af hepatiske mikrosomale enzymer, mens denne virkning ikke sis hos patienter, der=fik
eslicarbazepinacetat. "Q\\

Genotoksicitetsundersggelser med eslicarbazepinacetat viser ingen sarlig risiko for nesker.
6. FARMACEUTISKE OPLYSNINGER é

6.1 Hjeelpestoffer .\\%
2 O
Magnesiumstearat 0
6.2  Uforligeligheder (b
Ikke relevant. KQ

6.3 Opbevaringstid QQ

4 ar. Q

6.4  Serlige opbevaringsforhold \@

Dette leegemiddel kraever ingen saerligi @oldsregler vedragrende opbevaringen.

6.5 Emballagetype og pakning.at%;e ser

Exalief 800 mg tabletter fas i AQJ/ALU— eller ALU/PVC-blisterkort 1 &esker med 20, 30, 60 eller 90
tabletter.

Exalief 800 mg tablette%’yHDPE-ﬂasker med bernesikret lukning af polypropylen i @&sker med 90

tabletter. \
Ikke alle pakning@lser er ngdvendigvis markedsfert.

6.6 Regler@struktion
X

Ingen s rholdsregler.

7. (&)EHAVER AF MARKEDSFZRINGSTILLADELSEN

JM— Portela & C* SA

A Av. da Siderurgia Nacional 4745-457 S. Mamede do Coronado - Portugal
TIf.: +351 22 986 61 00
Fax: +351 22 986 61 99
E-mail: info@bial.com
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8. MARKEDSF@RINGSTILLADELSESNUMMER (NUMRE)
EU/1/09/520/012-020

9. DATO FOR FORSTE MARKEDSFJRINGSTILLADELSE/FORNYELSE AF \Q
TILLADELSEN

L 4

Dato for forste tilladelse:21/04/2009 \e

10. DATO FOR ANDRING AF TEKSTEN \\

X
&

Yderligere information om dette laegemiddel er tilgaengelig pa Det Europaeiske fgegemiddelagenturs

hjemmeside http://www.ema.europa.cu /. @
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A.  FREMSTILLER ANSVARLIG FOR BATCHFRIGIVELSE

Navn og adresse pd fremstilleren ansvarlig for batchfrigivelse

BIAL - Portela & C*, S.A.
A Av. da Siderurgia Nacional

4745-457 S. Mamede do Coronado \Q
Portugal (b

B. BETINGELSER FOR MARKEDSF@RINGSTILLADELSEN ’\\\'

o BETINGELSER ELLER BEGRZANSNINGER PALAGT INDEHAVERNAF

MARKEDSFZRINGSTILLADELSEN VEDRZRENDE UDLEVERI G BRUG
Leagemidlet er receptpligtigt. @
o BETINGELSER ELLER BEGRZANSNINGER MED HENSY. % EN SIKKER OG
EFFEKTIV ANVENDELSE AF LAEGEMIDLET O
Ikke relevant. 0\'
o ANDRE BETINGELSER (b

Pharmacovigilance-system @
Indehaveren af markedsferingstilladelsen skal sikre, at x;mcovigilance—systemet, som er beskrevet
i markedsforingstilladelse (Modul 1.8.1), er pé plad ngerer, for og mens produktet
markedsferes.

Risikostyringsprogram (RMP) Q
Indehaveren af markedsferingstilladelsen @gtet til at foretage alle de undersegelser og
supplerende aktiviteter, som er beskrevet i p acovigilance-planen (ifelge aftalen i
risikostyringsprogrammets (RMP) Versi@.O, modul 1.8.2 i markedsforingsansggningen), og enhver

efterfolgende opdatering af RMP, s&*—godkendt af CHMP.

L 4
I overensstemmelse med CHMP-M; gslinjerne for risikostyringsprogrammer for leegemidler til
human brug skal en opdateret RMP fremsendes samtidig med den efterfolgende periodiske
sikkerhedsopdateringsrappo UR).

Desuden skal et opdat P fremsendes

e nar der mod
sikkerhed:
e senest 60

y information, der kan have indflydelse pé den pagaldende

ation, pharmacovigilance-plan eller pa risikominimeringsaktiviteter
efter en vigtig milepal er ndet (pharmacovigilance eller risikominimering)
ing fra Det Europeiske Legemiddelagentur
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MZERKNING, DER SKAL ANF@RES PA DEN YDRE EMBALLAGE

AEske med 7, 14 eller 28 tabletter

|1 LAGEMIDLETS NAVN

Exalief 400 mg tabletter

Eslicarbazepinacetat ;\\\'

| 2. ANGIVELSE AF AKTIVT STOF/AKTIVE STOFFER @

%2
&

Hver tablet indeholder 400 mg eslicarbazepinacetat.

J\

| 3. LISTE OVER HJALPESTOFFER

O
N\

| 4. LAGEMIDDELFORM OG INDHOLDSMANGDE INGSSTORRELSE)

U
7 tabletter
14 tabletter &
28 tabletter @

[5. ANVENDELSESMADE OG ADMINISTRATTONSVEJ(E)
g

Til indtagelse gennem munden. \(?

Les indlaegssedlen inden brug. @

BORN .

6. ADVARSEL OM, AT Lﬁ%MIDLET SKAL OPBEVARES UTILGANGELIGT FOR

>N

Opbevares utilgengeligt for@x.

9

| 7. EVENTUE DRE SZAERLIGE ADVARSLER

|8 UDL@@O
EXP @
(@)

| 9. ‘%QflGE OPBEVARINGSBETINGELSER

N/

10. ¥ EVENTUELLE SARLIGE FORHOLDSREGLER VED BORTSKAFFELSE AF
UBRUGTE LAGEMIDLER ELLER AFFALD FRA SADANNE

| 11.  NAVN OG ADRESSE PA INDEHAVEREN AF MARKEDSF@RINGSTILLADELSEN |
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BIAL-Portela & C?, S.A.
A Av. da Siderurgia Nacional
4745-457 S. Mamede do Coronado

Portugal

12. MARKEDSF@RINGSTILLADELSESNUMMER (NUMRE)

EU/1/09/520/001
EU/1/09/520/002
EU/1/09/520/003
EU/1/09/520/004
EU/1/09/520/005
EU/1/09/520/006

7 tabletter - ALU/ALU-blisterkort
14 tabletter - ALU/ALU-blisterkort
28 tabletter - ALU/ALU-blisterkort
7 tabletter - PVC/ALU-blisterkort
14 tabletter - PVC/ALU-blisterkort
28 tabletter - PVC/ALU-blisterkort

13. FREMSTILLERENS BATCHNUMMER

Lot

| 14. GENEREL KLASSIFIKATION FOR UDLEVERIN

Receptpligtigt leegemiddel. @

| 15.  INSTRUKTIONER VEDR@RENDE AN LSEN
~ 4

4
[16.  INFORMATION I BRAILLE-SKB&

Exalief 400 mg

Q)\v
NS
N

>

X
S
N
%,

(3)0)

Y%
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MINDSTEKRAV TIL MARKNING PA BLISTERKORT ELLER BLISTERSTRIPS

ALU/ALU-blisterkort
PVC/ALU-blisterkort

| 1. LAGEMIDLETS NAVN

Exalief 400 mg tabletter

Eslicarbazepinacetat ;&

| 2. NAVN PA INDEHAVEREN AF MARKEDSFQRINGSTILLADELS@

BIAL @

al
3. UDL@BSDATO ,{\

N
EXP 0
o)

| 4. BATCHNUMMER

Lot

| 5.  ANDET
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MZERKNING, DER SKAL ANF@RES PA DEN YDRE EMBALLAGE

AEske med 30 eller 60 tabletter

1.  LAGEMIDLETS NAVN e N

N
Exalief 600 mg tabletter %(b

Eslicarbazepinacetat

%
2. ANGIVELSE AF AKTIVT STOF/AKTIVE STOFFER % - ‘
o
Hver tablet indeholder 600 mg eslicarbazepinacetat. .K
2
| 3. LISTE OVER HJALPESTOFFER ' |

‘ 4. LAGEMIDDELFORM OG INDHOLDSMANGDE (P&‘W\IGSSTQRRELSE)

30 tabletter (b
60 tabletter @

5.  ANVENDELSESMADE OG ADMINISTR%‘%\ISVEJ(E)

Til indtagelse gennem munden. Q
Les indlagssedlen inden brug. \(?
(7
6. ADVARSEL OM, AT L/EWET SKAL OPBEVARES UTILGANGELIGT FOR
BORN N

L

N

Opbevares utilgengeligt for bWQ

%)

| 7. EVENTUELLE ANDRE SARLIGE ADVARSLER |

SN\

8. UDL@BSRATO |
N
EXP .&
]
9. s E OPBEVARINGSBETINGELSER |

40

0. “EVENTUELLE SARLIGE FORHOLDSREGLER VED BORTSKAFFELSE AF
U GTE LAGEMIDLER ELLER AFFALD FRA SADANNE

‘ 11. NAVN OG ADRESSE PA INDEHAVEREN AF MARKEDSF@RINGSTILLADELSEN
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BIAL-Portela & C?, S.A.

A Av. da Siderurgia Nacional
4745-457 S. Mamede do Coronado
Portugal

12. MARKEDSF@RINGSTILLADELSESNUMMER (NUMRE)

(
EU/1/09/520/007 30 tabletter - ALU/ALU-blisterkort %
EU/1/09/520/008 60 tabletter - ALU/ALU-blisterkort ’\

EU/1/09/520/009 30 tabletter - PVC/ALU-blisterkort \'
EU/1/09/520/010 60 tabletter - PVC/ALU-blisterkort \
<

13. FREMSTILLERENS BATCHNUMMER

&
Lot :&\%

O
14.  GENEREL KLASSIFIKATION FOR UDLEVERING %

Receptpligtigt leegemiddel. (b

|
‘ 15. INSTRUKTIONER VEDRJRENDE ANVER&&SEN

O

‘ 16. INFORMATION I BRAILLE-SKRIF IS

Exalief 600 mg @\(?\
&
N

2

X
S
N
%,

(3)0)

Y%
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MINDSTEKRAV TIL MZARKNING PA BLISTERKORT ELLER BLISTERSTRIPS

ALU/ALU-blisterkort
PVC/ALU-blisterkort

|1.  LAGEMIDLETS NAVN (3

Exalief 600 mg tabletter

Eslicarbazepinacetat ;&

| 2. NAVN PA INDEHAVEREN AF MARKEDSFQRINGSTILLADELS{M)

BIAL Q)

3.  UDL@BSDATO O
EXP S
|4 BATCHNUMMER Q)
Lot é
(5. ANDET Qe
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MZERKNING, DER SKAL ANF@RES PA DEN YDRE EMBALLAGE OG PA DEN INDRE
EMBALLAGE

FEske med HDPE-flasker og HDPE-flasker med 90 tabletter

1. LAGEMIDLETS NAVN ,& B

Exalief 600 mg tabletter %
Eslicarbazepinacetat 0\

2. ANGIVELSE AF AKTIVT STOF/AKTIVE STOFFER

Hver tablet indeholder 600 mg eslicarbazepinacetat.

‘ 3. LISTE OVER HJALPESTOFFER

‘ 4. LAGEMIDDELFORM OG INDHOLDSM/ENGDE{%@IINGSSTQRRELSE)

90 tabletter
%,
S

5.  ANVENDELSESMADE OG ADMINISTR%‘%\ISVEJ(E)

Til indtagelse gennem munden. Q
Les indlagssedlen inden brug. \(?
(7
6. ADVARSEL OM, AT L/EWET SKAL OPBEVARES UTILGANGELIGT FOR
BORN N

L

N

Opbevares utilgengeligt for bWQ

%)

| 7. EVENTUELLE ANDRE SARLIGE ADVARSLER

SN\

8. UDL@B
N
EXP .&
]
9. s E OPBEVARINGSBETINGELSER

0. “EVENTUELLE SARLIGE FORHOLDSREGLER VED BORTSKAFFELSE AF
U GTE LAGEMIDLER ELLER AFFALD FRA SADANNE

‘ 11. NAVN OG ADRESSE PA INDEHAVEREN AF MARKEDSF@RINGSTILLADELSEN
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BIAL-Portela & C?, S.A.

A Av. da Siderurgia Nacional
4745-457 S. Mamede do Coronado
Portugal

12. MARKEDSF@RINGSTILLADELSESNUMMER (NUMRE)

(
EU/1/09/520/011 %
N

x>
13. FREMSTILLERENS BATCHNUMMER

"
Lot @
%)

14. GENEREL KLASSIFIKATION FOR UDLEVERING ’\(Q
~

Receptpligtigt leegemiddel.

‘ 15. INSTRUKTIONER VEDRZRENDE ANVENDEL

&

| 16.  INFORMATION I BRAILLE-SKRIFT  _\_

Exalief 600 mg

(kun pa den ydre emballage)

4
O
Q,\(g)
S

2

X
S
N
%,

(8)0)

Y%
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MZERKNING, DER SKAL ANF@RES PA DEN YDRE EMBALLAGE

AEske med 20, 30, 60 eller 90 tabletter

1. LAGEMIDLETS NAVN ~ ‘
\'J
Exalief 800 mg tabletter
Eslicarbazepinacetat %
0\

\V
2. ANGIVELSE AF AKTIVT STOF/AKTIVE STOFFER % ‘

7
Hver tablet indeholder 800 mg eslicarbazepinacetat. @

£~ =
3. LISTE OVER HJAELPESTOFFER W |

‘ 4. LAGEMIDDELFORM OG INDHOLDSMANGDE (P GSSTORRELSE) |
20 tabletter (b
30 tabletter
60 tabletter @
90 tabletter @K
5. ANVENDELSESMADE OG ADMINISIR’&T'I‘bNSVEJ(E)
N
Til indtagelse gennem munden. \(g’
Lees indlaegssedlen inden brug. @
4 k
6. ADVARSEL OM, AT L IDLET SKAL OPBEVARES UTILGANGELIGT FOR
BORN ¢

A Y

Opbevares utilgaengeligt for@l.
)

| 7. EVENTUEI%&(IDRE SARLIGE ADVARSLER |

L 2

N
ATO

N

8. UDL®@

EXP

-3
| 9. /SERLIGE OPBEVARINGSBETINGELSER \
N
10.  EVENTUELLE SARLIGE FORHOLDSREGLER VED BORTSKAFFELSE AF
UBRUGTE LAGEMIDLER ELLER AFFALD FRA SADANNE
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11. NAVN OG ADRESSE PA INDEHAVEREN AF MARKEDSF@RINGSTILLADELSEN

BIAL-Portela & C?, S.A.
A Av. da Siderurgia Nacional
4745-457 S. Mamede do Coronado

Portugal

12. MARKEDSFZRINGSTILLADELSESNUMMER (NUMRE)

EU/1/09/520/012
EU/1/09/520/013
EU/1/09/520/014
EU/1/09/520/015
EU/1/09/520/016
EU/1/09/520/017
EU/1/09/520/018
EU/1/09/520/019

20 tabletter - ALU/ALU-blisterkort
30 tabletter - ALU/ALU-blisterkort
60 tabletter - ALU/ALU-blisterkort
90 tabletter - ALU/ALU-blisterkort
20 tabletter - PVC/ALU-blisterkort
30 tabletter - PVC/ALU-blisterkort
60 tabletter - PVC/ALU-blisterkort
90 tabletter - PVC/ALU-blisterkort

13. FREMSTILLERENS BATCHNUMMER

Lot

14. GENEREL KLASSIFIKATION FOR UDL

{
Qﬂ?ING

Receptpligtigt leegemiddel.

K

‘ 15. INSTRUKTIONER VEDR@RN NVENDELSEN
g

D

[16.  INFORMATION I BRAILBE=SKRIFT

Exalief 800 mg

N

2

X
°
N
%,

(g)Q)

Y%
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MINDSTEKRAV TIL MZARKNING PA BLISTERKORT ELLER BLISTERSTRIPS

ALU/ALU-blisterkort
PVC/ALU-blisterkort

|1.  LAGEMIDLETS NAVN (3

Exalief 800 mg tabletter

Eslicarbazepinacetat ;&

| 2. NAVN PA INDEHAVEREN AF MARKEDSFQRINGSTILLADELS{M)

BIAL Q)

3.  UDL@BSDATO O
EXP S
|4 BATCHNUMMER Q)
Lot é
(5. ANDET Qe

49



MZERKNING, DER SKAL ANF@RES PA DEN YDRE EMBALLAGE OG PA DEN INDRE
EMBALLAGE

FEske med HDPE-flasker og HDPE-flasker med 90 tabletter

1. LAGEMIDLETS NAVN “i;

Exalief 800 mg tabletter .
Eslicarbazepinacetat 5&
o
2. ANGIVELSE AF AKTIVT STOF/AKTIVE STOFFER ‘\K)
Hver tablet indeholder 800 mg eslicarbazepinacetat. %0
L 4

N
Q |
S
O

‘ 4. LAGEMIDDELFORM OG INDHOLDSM/ENGDE@KNINGSSTQRRELSE) ‘

‘ 3. LISTE OVER HJALPESTOFFER

90 tabletter \Q
%)

5. ANVENDELSESMADE OG ADMINIST NSVEJ(E)

4
Til indtagelse gennem munden. @

Les indlagssedlen inden brug.
9

6. ADVARSEL OM, AT Lﬁ% LET SKAL OPBEVARES UTILG/ANGELIGT FOR
BZRN 2N

~
Opbevares utilgengeligt for@

|7 EVENTUEL]:@%RE SARLIGE ADVARSLER |

>
8. UDLOBSBATO |
EXP N

KS)
| 9. /SERLIGE OPBEVARINGSBETINGELSER
V
10.  EVENTUELLE SARLIGE FORHOLDSREGLER VED BORTSKAFFELSE AF
UBRUGTE LAGEMIDLER ELLER AFFALD FRA SADANNE
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11. NAVN OG ADRESSE PA INDEHAVEREN AF MARKEDSF@RINGSTILLADELSEN

BIAL-Portela & C?, S.A.

A Av. da Siderurgia Nacional
4745-457 S. Mamede do Coronado
Portugal

‘ 12. MARKEDSF@RINGSTILLADELSESNUMMER (NUMRE) |

EU/1/09/520/020 QO

| 13.  FREMSTILLERENS BATCHNUMMER ;7& |
\ &4

Lot &

14. GENEREL KLASSIFIKATION FOR UDLEVERING N

Receptpligtigt leegemiddel. O\Q')
023

‘ 15. INSTRUKTIONER VEDRORENDE ANVEND&SE‘N ‘

[ 16.  INFORMATION I BRAILLE-SKRIFT \{J |

Exalief 800 mg

(kun pa den ydre emballage)
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B. INDLAGSSED



INDLAGSSEDDEL: INFORMATION TIL BRUGEREN

Exalief 400 mg tabletter

Eslicarbazepinacetat
Laes denne indleegsseddel grundigt inden De begynder at tage medicinen.
- Gem indlegssedlen. De kan fa brug for at laese den igen. \
- Sperg legen eller pé apoteket, hvis der er mere, De vil vide.
- Leagen har ordineret Exalief til Dem personligt. Lad derfor vaere med at give det til andr kan

veaere skadeligt for andre, selvom de har de samme symptomer, som De har.
- Tal med leegen eller apoteket, hvis en bivirkning bliver verre, eller De far bivirknig%som ikke er
navnt her.

Oversigt over indleegssedlen: é\'
Virkning og anvendelse K

Det skal De vide, for De begynder at tage Exalief @

Sadan skal De tage Exalief . %

Bivirkninger \

Opbevaring

Yderligere oplysninger \Q

1. VIRKNING OG ANVENDELSE

SANNAIE e N

Exalief harer til en gruppe medicin, der kaldes antiepilepti m anvendes til behandling af epilepsi,
en tilstand med gentagne anfald eller kramper. 2

Exalief anvendes til voksne patienter, som allerede %den medicin mod epilepsi, men stadig far
anfald, der pavirker en del af hjernen (fokale antf: se anfald kan veere efterfulgt af anfald, der

pavirker hele hjernen (sekundaer generaliseri%

Laegen har ordineret Exalief til Dem for at\ tte antallet af anfald.

2. DET SKAL DE VIDE, FQR@EGYNDER AT TAGE EXALIEF

L 4
Tag ikke Exalief:
o hvis De er overfolsom (aﬂ%rgisk) over for eslicarbazepinacetat, andre carboxamidderivater
(f.eks. carbamazepin % xcarbazepin, som er medicin til behandling af epilepsi) eller et af de

ovrige indholdssteffer
o hvis De lider af e emt type rytmeforstyrrelser i hjertet (2. eller 3. grads atrioventrikulert

blok (AV-blols)\

Veer ekstra forsi ed at tage Exalief

Kontakt straks

. hvis De'far udsleet, besvaer med at synke eller treekke vejret eller havelser i laeber, ansigt, hals
eller e, da der kan vere tale om en allergisk reaktion

. hv, lider af forvirring, tiltagende anfald eller bevidsthedssvaekkelse, hvilket kan vare tegn
t saltindhold i blodet.

ortel+det til legen:
this De har darlige nyrer. Maske skal la&egen justere dosis. Patienter med alvorlig nyresygdom
ber ikke tage Exalief.
o hvis De har darlig lever. Patienter med alvorlig leversygdom ber ikke tage Exalief.
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o hvis De tager medicin, der kan give forstyrrelser i hjertediagrammet (EKG) i form af et oget
PR-interval. Tal med laegen om dette, hvis De er usikker pa, om den medicin, De far, kan have
denne virkning.

. hvis De har darligt hjerte, f.eks. hjertesvigt eller hjerteanfald.

o hvis De lider af anfald, der begynder med en udbredt elektrisk impuls, der omfatter begge
hjernehalvdele.

Exalief kan give svimmelhed og/eller slavhed serligt i begyndelsen af behandlingen. Ver ekscb
forsigtig med at undgé uheld (fald) under behandlingen med Exalief. %

Et lille antal patienter, der far antiepileptika, har haft tanker om at skade sig selv eller%\elvmord.
Kontakt straks Deres lege, hvis De pa noget tidspunkt far den slags tanker.

Born @
Exalief mé ikke gives til bern under 18 éar. @’K
Brug af anden medicin

L 4
e Fortel det til leegen, hvis De tager phenytoin (medicin mod epileps'@sis muligvis skal

justeres.

e Fortel det til l&egen, hvis De tager carbamazepin (medicin mo si), da dosis maske skal
justeres, og da hyppigheden af visse bivirkninger ved Exalief ( eltsyn, koordinationsbesvar og
svimmelhed) kan gges.

e Fortel det til leegen, hvis De tager simvastatin (medicin til nke kolesteroltallet), da dosis

maske skal justeres.

e Fortel det til l&gen, hvis De tager den blodfortynde dicin warfarin.

e Fortal det til leegen, hvis De tager medicin mod de%!on (tricykliske antidepressiva) som f.eks.
amitriptylin.

e Fortel det til l&egen, hvis De bruger hormonel tion eller praevention, der tages gennem
munden. Exalief kan nedsatte sikkerheden a@n nelle praeventionsmidler sa som p-piller. De
ber derfor bruge anden sikker preevention behandling med Exalief og frem til afslutningen
pa den aktuelle menstruationscyklus efte behandling.

e De ma ikke tage oxcarbazepin (medicin mod epilepsi) sammen med Exalief, da det er uvist, om
det er sikkert at tage de to laegemidl mtidig.

Dette gaelder ogsd medicin, som4 kabt pa recept. Dette er vigtigt, hvis den anden medicin

Fortael det altid til leegen eller pa @ hvis De bruger anden medicin eller har brugt det for nylig.
pavirker Exaliefs virkning, ellezKEx ief pavirker den anden medicins virkning.

Brug af Exalief sammen m@wad og drikke
Exalief tabletter kan tag@&sne eller i forbindelse med et maltid.

1
Graviditet og am @
Fortel det straks ti n, hvis De er gravid eller planlegger graviditet. Hvis De er gravid, m& De kun
tage Exalief efte ¢ med legen.
Undersogel &ist, at der er en gget risiko for misdannelser hos bern af kvinder, der tager medicin
mod epile% den anden side mé behandlingen med epilepsimedicin ikke afbrydes, da forveerring af
sygdoan skade bade mor og barn.
De r@e amme, mens De tager Exalief. Det vides ikke, om Exalief udskilles i modermelk.
Se g af anden medicin’ for rdd om pravention.

Sperg Deres lege eller apoteket til rids, for De tager nogen form for medicin.

Trafik- og arbejdssikkerhed
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Exalief kan give svimmelhed og slevhed og pévirke synet, serligt i begyndelsen af behandlingen. Lad
veere med at feerdes i trafikken eller arbejde med verktej eller maskiner, hvis De oplever nogle af disse
bivirkninger.

3. SADAN SKAL DE TAGE EXALIEF Q

Tag altid Exalief ngjagtigt efter leegens anvisning. Er De i tvivl, sa sperg leegen eller pa apotel(eb

Voksne %
Der er to former for dosering til voksne: ’\\\'

Dosis nar behandlingen startes \
400 mg dosis en gang dagligt i en eller to uger, inden der oges til Vedligeholdelse®en. Deres lege
afger, om De skal have denne dosis i en eller to uger. K

Vedligeholdelsesdosis . %Q)

Den sedvanlige vedligeholdelsesdosis er 800 mg en gang dagligt. \

Atfhangig af Deres reaktion pa Exalief kan dosis eges til 1200 mg en dagligt.

ZAldre (>65 ar) \'

Hvis De er a&ldre, fastsatter la&gen en passende dosis. 0’

Patienter med darlige nyrer t

Hvis De har dérlige nyrer, vil De normalt fa en lavere dos'@lief. Deres laege vil ordinere den dosis,
der passer bedst til Dem. De ber ikke tage Exalief , hvis De har en alvorlig nyresygdom.

Patienter med darlig lever
Doseringen er den samme som til voksne. De borg e Exalief, hvis De har en alvorlig
leversygdom. Tal med Deres leege, hvis De er tyivhom, hvilken dosis De skal tage.

Anvendelsesmade og indgivelsesvej \
Tabletterne sluges hele med et glas vand.

Hvis De har taget for mange Exal etter

Kontakt straks en laeege eller skadest hvis De er kommet til at tage for mange Exalief tabletter. Tag
pakningen med, sé laegen ved, hv har taget.

Hvis De har glemt at tage @'&
Hvis De har glemt at tage en tablet, skal De tage den, s& snart De kommer i tanke om det og derefter
fortszette som vanligt. ]%ﬁ,ikke tage en dobbeltdosis som erstatning for den glemte tablet.

Hvis De holder op&at tage Exalief

De m3 ikke afbry andlingen pludseligt, da det medferer en risiko for, at De vil fa flere anfald.
Deres lege afgarmhvor lenge De skal tage Exalief. Hvis laegen beslutter at stoppe behandlingen med
Exalief, skal dosesingen sadvanligvis nedtrappes. Det er vigtigt at fuldfere den behandling, leegen har
ordineret, tomerne ellers kan forverres.

Sperg 1 ler p& apoteket, hvis der er noget, De er i tvivl om.

NBIVIRKNINGER

Exalief kan som al anden medicin give bivirkninger, men ikke alle far bivirkninger.
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Folgende bivirkninger kan vare meget alvorlige. Hvis De oplever nogle af nedenstaende bivirkninger,

skal De holde op med tage Exalief og straks kontakte en leege eller skadestuen, da De kan have behov

for akut legehjaelp:

o  Udslet, besvaer med at synke eller traekke vejret, havelser 1 laber, ansigt, hals eller tunge. Det
kan vere tegn pa en allergisk reaktion.

Bivirkningerne nedenfor er opdelt efter hyppighed som folger: \Q
Meget almindelige bivirkninger (forekommer hos flere end 1 ud af 10 patienter): (b
Almindelige bivirkninger (forekommer hos mellem 1 og 10 ud af 100 patienter) %

Ikke almindelige bivirkninger (forekommer hos mellem 1 og 10 ud af 1.000 patienter)

Sjeeldne bivirkninger (forekommer hos mellem 1 og 10 ud af 10.000 patienter) ’%

Meget sjeldne bivirkninger (forekommer hos fzerre end 1 ud af 10.000 patienter) \

Meget almindelige bivirkninger: @
e Svimmelhed eller sgvnighed @’K

Almindelige bivirkninger: . %
Usikker pé benene eller en folelse af, at det hele drejer rundt ’K\

Kvalme eller opkastning O
Hovedpine \

Diarré 0.
Dobbeltsyn eller uklart syn

Nedsat koncentration (b
Mathed eller traethedsfolelse @
Rysten \
Klodsethed @
Hududsleet Q

Folelseslashed og snurren i heender og fﬂdderQ

Ikke almindelige bivirkninger: (@

e Overfolsomhed

e Forvearring af anfald \

e Nedsat funktion af skjoldbruskkirt
tunge, tynde og skere fingerneg

Forhgjet indhold af fedt (trig]

Sevnbesvaer

Leverproblemer \

Haejt eller lavt blodtryk blodtryksfald, nar man rejser sig

Blodprever, der VisaKtl'avt indhold af salte eller natrium eller et fald i de rede blodlegemer
Vaskemangel

Forandrede gj eg Iser, sloret syn, rade gjne eller gjensmerter

mptomerne omfatter intolerance over for kulde, stor
tyndt/skert hdr samt lav kropstemperatur
r) i blodet

Fald
L 2

Darlig huko e eller glemsomhed
Grad, n@d, nervgsitet eller forvirring, ligegyldighed eller manglende folelser

Mangle wvne til at tale eller skrive eller forsta tale eller skrift

phi
rrit
% andringer eller hallucinationer

esver
seblod
e Smerter i brystet
e Vagttab og generelt darligt helbred (kakeksi)
e Fglelseslgshed et eller flere steder i kroppen
¢ Brandende fornemmelse

5O
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Forandringer i lugtesansen og/eller smagssansen
Orepine eller ringen for grerne

Heevelser i arme og ben

Halsbrand, urolig mave, mavesmerter, oppustethed og ubehag eller mundterhed

Blod i afferingen

Betandelse i tandkedet eller munden eller tandpine Q
Smerter nar man synker \
Svedtendens eller ter hud (b
Forandringer i negle eller hud (f.eks. red hud) %

Hartab N\
Uregelmassig menstruation 5\'\

Oget urinproduktion om natten \'
Urinvejsinfektion @
General utilpashed eller kuldegysninger K
Dget eller nedsat appetit @
Vegttab eller voldsom vagtstigning %
Muskelsmerter \

Smerter i ryg eller nakke K
O

L 4

Kolde lemmer

Hurtigere, langsommere eller uregelmaessig puls 0
Sevnighed
Bevagelsesforstyrrelser, der stammer fra nervesystemet, h usklerne treekker sig sammen, sa

der forekommer vridende og gentagne bevagelser ellerammormale stillinger. Symptomerne omfatter
skaelven, smerter og kramper %
e Irriteret tyktarm. Symptomerne omfatter kroniske merter og diarré eller forstoppelse.

Sjeeldne bivirkninger: %
e Nedsat antal blodplader og dermed gget risik@o @dninger og bld marker
e Voldsomme ryg- og mavesmerter

e Nedsat antal hvide blodlegemer og de@t risiko for infektion

Brug af Exalief sattes i forbindelse me regelmaessighed pé hjertediagrammet (EKG’et), der
kaldes forleenget PR-interval. Der kan bivirkninger i forbindelse med denne uregelmeassighed

(f.eks. besvimelse og langsommere .

L 4
Tal med leegen eller apoteket, i& bivirkning er generende eller bliver veerre, eller De far
bivirkninger, som ikke er nae@ e

5 OPBEVARlNGé}'

Opbevares utilga;n for bern.

Brug ikke Exali er den udlebsdato, der star pa blisterpakningen og @sken. Udlebsdatoen (EXP) er
den sidste d en navnte maned.

Dette leegemiddel kraever ingen sarlige forholdsregler vedrerende opbevaringen.

Sperg pé‘apoteket, hvordan De skal aflevere medicinrester. Af hensyn til miljeet mé De ikke smide
edicifirester i aflebet, toilettet eller skraldespanden.

6. YDERLIGERE OPLYSNINGER

Exalief indeholder
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e  Aktivt stof: Eslicarbazepinacetat. Hver tablet indeholder 400 mg eslicarbazepinacetat.
e  vrige indholdsstoffer: Povidon K29/32, croscarmellosenatrium og magnesiumstearat.

Udseende og pakningsstarrelser

Exalief 400 mg tabletter er hvide, runde og bikonvekse. Tabletterne har ’ESL 400’ praeget pa den ene
side og delekarv pa den anden side. Delekarven er der, for at tabletten kan deles, sa den er nemm%
at sluge. Delekarven deler ikke tabletten i to lige store doser. \

{

Tabletterne er pakket i blisterkort i eesker med 7, 14 eller 28 tabletter. %
Ikke alle pakningssterrelser er nadvendigvis markedsfort. &

Indehaver af markedsfaringstilladelsen og fremstiller \
BIAL - Portela & C?, S.A., A Av. da Siderurgia Nacional @
4745-457 S. Mamede do Coronado ’K
Portugal @

TIf.: +351 22 986 61 00 @

Fax: +351 22 986 61 99 ’K\

E-mail: info@bial.com 0

A

Hvis De vil have yderligere oplysninger om Exalief, skal De he e Dem til indehaveren af
markedsferingstilladelsen.

Denne indleegsseddel blev senest godkendt { MM/

De kan finde yderligere information om Exalief pa D, @op&iske Lagemiddelagenturs hjemmeside
http://www.ema.europa.cu/. Q
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INDLAGSSEDDEL: INFORMATION TIL BRUGEREN

Exalief 600 mg tabletter

Eslicarbazepinacetat
Laes denne indleegsseddel grundigt inden De begynder at tage medicinen.
- Gem indlegssedlen. De kan fa brug for at laese den igen. \
- Sperg legen eller pé apoteket, hvis der er mere, De vil vide.
- Leagen har ordineret Exalief til Dem personligt. Lad derfor vaere med at give det til andr kan

veaere skadeligt for andre, selvom de har de samme symptomer, som De har.
- Tal med leegen eller apoteket, hvis en bivirkning bliver verre, eller De far bivirknig%som ikke er
navnt her.

Oversigt over indleegssedlen: é\'
Virkning og anvendelse K

Det skal De vide, for De begynder at tage Exalief @

Sadan skal De tage Exalief . %

Bivirkninger \

Opbevaring

Yderligere oplysninger \Q

1. VIRKNING OG ANVENDELSE

SANNAIE e N

Exalief harer til en gruppe medicin, der kaldes antiepilepti m anvendes til behandling af epilepsi,
en tilstand med gentagne anfald eller kramper. 2

Exalief anvendes til voksne patienter, som allerede %den medicin mod epilepsi, men stadig far
anfald, der pavirker en del af hjernen (fokale antf: se anfald kan veere efterfulgt af anfald, der

pavirker hele hjernen (sekundaer generaliseri%

Laegen har ordineret Exalief til Dem for at\ tte antallet af anfald.

2. DET SKAL DE VIDE, FQR@EGYNDER AT TAGE EXALIEF

L 4
Tag ikke Exalief:
o hvis De er overfolsom (aﬂ%rgisk) over for eslicarbazepinacetat, andre carboxamidderivater
(f.eks. carbamazepin % xcarbazepin, som er medicin til behandling af epilepsi) eller et af de

ovrige indholdssteffer
o hvis De lider af e emt type rytmeforstyrrelser i hjertet (2. eller 3. grads atrioventrikulert

blok (AV-blols)\

Veer ekstra forsi ed at tage Exalief

Kontakt straks

. hvis De'far udsleet, besvaer med at synke eller treekke vejret eller havelser i laeber, ansigt, hals
eller e, da der kan vere tale om en allergisk reaktion

. hv, lider af forvirring, tiltagende anfald eller bevidsthedssvaekkelse, hvilket kan vare tegn
t saltindhold i blodet.

ortel+det til legen:
this De har darlige nyrer. Maske skal la&egen justere dosis. Patienter med alvorlig nyresygdom
ber ikke tage Exalief.
o hvis De har darlig lever. Patienter med alvorlig leversygdom ber ikke tage Exalief.
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o hvis De tager medicin, der kan give forstyrrelser i hjertediagrammet (EKG) i form af et oget
PR-interval. Tal med laegen om dette, hvis De er usikker pa, om den medicin, De far, kan have
denne virkning.

. hvis De har darligt hjerte, f.eks. hjertesvigt eller hjerteanfald.

o hvis De lider af anfald, der begynder med en udbredt elektrisk impuls, der omfatter begge
hjernehalvdele.

Exalief kan give svimmelhed og/eller slavhed serligt i begyndelsen af behandlingen. Ver ekscb
forsigtig med at undgé uheld (fald) under behandlingen med Exalief. %

Et lille antal patienter, der far antiepileptika, har haft tanker om at skade sig selv eller%\elvmord.
Kontakt straks Deres lege, hvis De pa noget tidspunkt far den slags tanker.

Born @
Exalief mé ikke gives til bern under 18 éar. @’K
Brug af anden medicin

L 4
e Fortel det til leegen, hvis De tager phenytoin (medicin mod epileps'@sis muligvis skal

justeres.

e Fortel det til l&egen, hvis De tager carbamazepin (medicin mo si), da dosis maske skal
justeres, og da hyppigheden af visse bivirkninger ved Exalief ( eltsyn, koordinationsbesvar og
svimmelhed) kan gges.

e Fortel det til leegen, hvis De tager simvastatin (medicin til nke kolesteroltallet), da dosis

maske skal justeres.

e Fortel det til l&gen, hvis De tager den blodfortynde dicin warfarin.

e Fortal det til leegen, hvis De tager medicin mod de%!on (tricykliske antidepressiva) som f.eks.
amitriptylin.

e Fortel det til l&egen, hvis De bruger hormonel tion eller praevention, der tages gennem
munden. Exalief kan nedsatte sikkerheden a@n nelle praeventionsmidler sa som p-piller. De
ber derfor bruge anden sikker preevention behandling med Exalief og frem til afslutningen
pa den aktuelle menstruationscyklus efte behandling.

e De ma ikke tage oxcarbazepin (medicin mod epilepsi) sammen med Exalief, da det er uvist, om
det er sikkert at tage de to laegemidl mtidig.

Dette gaelder ogsd medicin, som4 kabt pa recept. Dette er vigtigt, hvis den anden medicin

Fortael det altid til leegen eller pa @ hvis De bruger anden medicin eller har brugt det for nylig.
pavirker Exaliefs virkning, ellezKEx ief pavirker den anden medicins virkning.

Brug af Exalief sammen m@wad og drikke
Exalief tabletter kan tag@&sne eller i forbindelse med et maltid.

1
Graviditet og am @
Fortel det straks ti n, hvis De er gravid eller planlegger graviditet. Hvis De er gravid, m& De kun
tage Exalief efte ¢ med legen.
Undersogel &ist, at der er en gget risiko for misdannelser hos bern af kvinder, der tager medicin
mod epile% den anden side mé behandlingen med epilepsimedicin ikke afbrydes, da forveerring af
sygdoan skade bade mor og barn.
De r@e amme, mens De tager Exalief. Det vides ikke, om Exalief udskilles i modermelk.
Se g af anden medicin’ for rdd om pravention.

Sperg Deres lege eller apoteket til rids, for De tager nogen form for medicin.

Trafik- og arbejdssikkerhed
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Exalief kan give svimmelhed og slevhed og pévirke synet, serligt i begyndelsen af behandlingen. Lad
veere med at feerdes i trafikken eller arbejde med verktej eller maskiner, hvis De oplever nogle af disse
bivirkninger.

3. SADAN SKAL DE TAGE EXALIEF Q

Tag altid Exalief ngjagtigt efter leegens anvisning. Er De i tvivl, sa sperg leegen eller pa apotel(eb

Voksne %
Der er to former for dosering til voksne: ’\\\'

Dosis nar behandlingen startes \
400 mg dosis en gang dagligt i en eller to uger, inden der oges til Vedligeholdelse®en. Deres lege
afger, om De skal have denne dosis i en eller to uger. K

Vedligeholdelsesdosis . %Q)

Den sedvanlige vedligeholdelsesdosis er 800 mg en gang dagligt. \

Atfhangig af Deres reaktion pa Exalief kan dosis eges til 1200 mg en dagligt.

ZAldre (>65 ar) \'

Hvis De er a&ldre, fastsatter la&gen en passende dosis. 0’

Patienter med darlige nyrer t

Hvis De har dérlige nyrer, vil De normalt fa en lavere dos'@lief. Deres laege vil ordinere den dosis,
der passer bedst til Dem. De ber ikke tage Exalief , hvis De har en alvorlig nyresygdom.

Patienter med darlig lever
Doseringen er den samme som til voksne. De borg e Exalief, hvis De har en alvorlig
leversygdom. Tal med Deres leege, hvis De er tyivhom, hvilken dosis De skal tage.

Anvendelsesmade og indgivelsesvej \
Tabletterne sluges hele med et glas vand.

Hvis De har taget for mange Exal etter

Kontakt straks en laeege eller skadest hvis De er kommet til at tage for mange Exalief tabletter. Tag
pakningen med, sé laegen ved, hv har taget.

Hvis De har glemt at tage @'&
Hvis De har glemt at tage en tablet, skal De tage den, s& snart De kommer i tanke om det og derefter
fortszette som vanligt. ]%ﬁ,ikke tage en dobbeltdosis som erstatning for den glemte tablet.

Hvis De holder op&at tage Exalief

De m3 ikke afbry andlingen pludseligt, da det medferer en risiko for, at De vil fa flere anfald.
Deres lege afgarmhvor lenge De skal tage Exalief. Hvis laegen beslutter at stoppe behandlingen med
Exalief, skal dosesingen sadvanligvis nedtrappes. Det er vigtigt at fuldfere den behandling, leegen har
ordineret, tomerne ellers kan forverres.

Sperg 1 ler p& apoteket, hvis der er noget, De er i tvivl om.

NBIVIRKNINGER

Exalief kan som al anden medicin give bivirkninger, men ikke alle far bivirkninger.

61



Folgende bivirkninger kan vare meget alvorlige. Hvis De oplever nogle af nedenstaende bivirkninger,

skal De holde op med tage Exalief og straks kontakte en leege eller skadestuen, da De kan have behov

for akut legehjaelp:

o  Udslet, besvaer med at synke eller traekke vejret, havelser 1 laber, ansigt, hals eller tunge. Det
kan vere tegn pa en allergisk reaktion.

Bivirkningerne nedenfor er opdelt efter hyppighed som folger: \Q
Meget almindelige bivirkninger (forekommer hos flere end 1 ud af 10 patienter): (b
Almindelige bivirkninger (forekommer hos mellem 1 og 10 ud af 100 patienter) %

Ikke almindelige bivirkninger (forekommer hos mellem 1 og 10 ud af 1.000 patienter)

Sjeeldne bivirkninger (forekommer hos mellem 1 og 10 ud af 10.000 patienter) ’%

Meget sjeldne bivirkninger (forekommer hos fzerre end 1 ud af 10.000 patienter) \

Meget almindelige bivirkninger: @
e Svimmelhed eller sgvnighed @’K

Almindelige bivirkninger: . %
Usikker pé benene eller en folelse af, at det hele drejer rundt ’K\

Kvalme eller opkastning O
Hovedpine \

Diarré 0.
Dobbeltsyn eller uklart syn

Nedsat koncentration (b
Mathed eller traethedsfolelse @
Rysten \
Klodsethed @
Hududsleet Q

Folelseslashed og snurren i heender og fﬂdderQ

Ikke almindelige bivirkninger: (@

e Overfolsomhed

e Forvearring af anfald \

e Nedsat funktion af skjoldbruskkirt
tunge, tynde og skere fingerneg

Forhgjet indhold af fedt (trig]

Sevnbesvaer

Leverproblemer \

Haejt eller lavt blodtryk blodtryksfald, nar man rejser sig

Blodprever, der VisaKtl'avt indhold af salte eller natrium eller et fald i de rede blodlegemer
Vaskemangel

Forandrede gj eg Iser, sloret syn, rade gjne eller gjensmerter

mptomerne omfatter intolerance over for kulde, stor
tyndt/skert hdr samt lav kropstemperatur
r) i blodet

Fald
L 2

Darlig huko e eller glemsomhed
Grad, n@d, nervgsitet eller forvirring, ligegyldighed eller manglende folelser

Mangle wvne til at tale eller skrive eller forsta tale eller skrift

phi
rrit
% andringer eller hallucinationer

esver
seblod
e Smerter i brystet
e Vagttab og generelt darligt helbred (kakeksi)
e Fglelseslgshed et eller flere steder i kroppen
¢ Brandende fornemmelse

5O
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Forandringer i lugtesansen og/eller smagssansen
Orepine eller ringen for grerne

Heevelser i arme og ben

Halsbrand, urolig mave, mavesmerter, oppustethed og ubehag eller mundterhed

Blod i afferingen

Betandelse i tandkedet eller munden eller tandpine Q
Smerter nar man synker \
Svedtendens eller ter hud (b
Forandringer i negle eller hud (f.eks. red hud) %

Hartab N\
Uregelmassig menstruation 5\'\

Oget urinproduktion om natten \'
Urinvejsinfektion @
General utilpashed eller kuldegysninger K
Dget eller nedsat appetit @
Vegttab eller voldsom vagtstigning %
Muskelsmerter \

Smerter i ryg eller nakke K
O

L 4

Kolde lemmer

Hurtigere, langsommere eller uregelmaessig puls 0
Sevnighed
Bevagelsesforstyrrelser, der stammer fra nervesystemet, h usklerne treekker sig sammen, sa

der forekommer vridende og gentagne bevagelser ellerammormale stillinger. Symptomerne omfatter
skaelven, smerter og kramper %
e Irriteret tyktarm. Symptomerne omfatter kroniske merter og diarré eller forstoppelse.

Sjeeldne bivirkninger: %
e Nedsat antal blodplader og dermed gget risik@o @dninger og bld marker
e Voldsomme ryg- og mavesmerter

e Nedsat antal hvide blodlegemer og de@t risiko for infektion

Brug af Exalief sattes i forbindelse me regelmaessighed pé hjertediagrammet (EKG’et), der
kaldes forleenget PR-interval. Der kan bivirkninger i forbindelse med denne uregelmeassighed

(f.eks. besvimelse og langsommere .

L 4
Tal med leegen eller apoteket, i& bivirkning er generende eller bliver veerre, eller De far
bivirkninger, som ikke er nae@ e

5 OPBEVARlNGé}'

Opbevares utilga;n for bern.

Brug ikke Exali er den udlebsdato, der star pa blisterpakningen og @sken. Udlebsdatoen (EXP) er
den sidste d en navnte maned.

Dette leegemiddel kraever ingen sarlige forholdsregler vedrerende opbevaringen.

Sperg pé‘apoteket, hvordan De skal aflevere medicinrester. Af hensyn til miljeet mé De ikke smide
edicifirester i aflebet, toilettet eller skraldespanden.

6. YDERLIGERE OPLYSNINGER

Exalief indeholder
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e  Aktivt stof: Eslicarbazepinacetat. Hver tablet indeholder 600 mg eslicarbazepinacetat.
e  vrige indholdsstoffer: Povidon K29/32, croscarmellosenatrium og magnesiumstearat.

Udseende og pakningsstarrelser
Exalief 600 mg tabletter er hvide og aflange. Tabletterne har ’ESL 600’ praget pa den ene side og
delekaerv pa den anden side, sé tabletten kan deles i to lige store dele.

Tabletterne er pakket i blisterkort i 2esker med 30 eller 60 tabletter samt i HDPE-flasker med (b
bernesikret lukning i eesker med 90 tabletter. %

Ikke alle pakningssterrelser er nedvendigvis markedsfort. &

Indehaver af markedsfﬂrir]gstilIadelsen og fremstiller \
BIAL - Portela & C*, S.A., A Av. da Siderurgia Nacional @
4745-457 S. Mamede do Coronado ’K
Portugal @

TIf.: +351 22 986 61 00 . %

Fax: +351 22 986 61 99 N
E-mail: info@bial.com &

Hvis De vil have yderligere oplysninger om Exalief, skal De he Q&: Dem til indehaveren af
markedsferingstilladelsen. b

Denne indlaegsseddel blev senest godkendt { MM/AAJ@

De kan finde yderligere information om Exalief pd De opaalske Lagemiddelagenturs hjemmeside
http://www.ema.europa.cu/.
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INDLAGSSEDDEL: INFORMATION TIL BRUGEREN

Exalief 800 mg tabletter

Eslicarbazepinacetat
Laes denne indleegsseddel grundigt inden De begynder at tage medicinen.
- Gem indlegssedlen. De kan fa brug for at laese den igen. \
- Sperg legen eller pé apoteket, hvis der er mere, De vil vide.
- Leagen har ordineret Exalief til Dem personligt. Lad derfor vaere med at give det til andr kan

veaere skadeligt for andre, selvom de har de samme symptomer, som De har.
- Tal med leegen eller apoteket, hvis en bivirkning bliver verre, eller De far bivirknig%som ikke er
navnt her.

Oversigt over indleegssedlen: é\'
Virkning og anvendelse K

Det skal De vide, for De begynder at tage Exalief @

Sadan skal De tage Exalief . %

Bivirkninger \

Opbevaring

Yderligere oplysninger \Q

1. VIRKNING OG ANVENDELSE

SANNAIE e N

Exalief harer til en gruppe medicin, der kaldes antiepilepti m anvendes til behandling af epilepsi,
en tilstand med gentagne anfald eller kramper. 2

Exalief anvendes til voksne patienter, som allerede %den medicin mod epilepsi, men stadig far
anfald, der pavirker en del af hjernen (fokale antf: se anfald kan veere efterfulgt af anfald, der

pavirker hele hjernen (sekundaer generaliseri%

Laegen har ordineret Exalief til Dem for at\ tte antallet af anfald.

2. DET SKAL DE VIDE, FQR@EGYNDER AT TAGE EXALIEF

L 4
Tag ikke Exalief:
o hvis De er overfolsom (aﬂ%rgisk) over for eslicarbazepinacetat, andre carboxamidderivater
(f.eks. carbamazepin % xcarbazepin, som er medicin til behandling af epilepsi) eller et af de

ovrige indholdssteffer
o hvis De lider af e emt type rytmeforstyrrelser i hjertet (2. eller 3. grads atrioventrikulert

blok (AV-blols)\

Veer ekstra forsi ed at tage Exalief

Kontakt straks

. hvis De'far udsleet, besvaer med at synke eller treekke vejret eller havelser i laeber, ansigt, hals
eller e, da der kan vere tale om en allergisk reaktion

. hv, lider af forvirring, tiltagende anfald eller bevidsthedssvaekkelse, hvilket kan vare tegn
t saltindhold i blodet.

ortel+det til legen:
this De har darlige nyrer. Maske skal la&egen justere dosis. Patienter med alvorlig nyresygdom
ber ikke tage Exalief.
o hvis De har darlig lever. Patienter med alvorlig leversygdom ber ikke tage Exalief.
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o hvis De tager medicin, der kan give forstyrrelser i hjertediagrammet (EKG) i form af et oget
PR-interval. Tal med laegen om dette, hvis De er usikker pa, om den medicin, De far, kan have
denne virkning.

. hvis De har darligt hjerte, f.eks. hjertesvigt eller hjerteanfald.

o hvis De lider af anfald, der begynder med en udbredt elektrisk impuls, der omfatter begge
hjernehalvdele.

Exalief kan give svimmelhed og/eller slavhed serligt i begyndelsen af behandlingen. Ver ekscb
forsigtig med at undgé uheld (fald) under behandlingen med Exalief. %

Et lille antal patienter, der far antiepileptika, har haft tanker om at skade sig selv eller%\elvmord.
Kontakt straks Deres lege, hvis De pa noget tidspunkt far den slags tanker.

Born @
Exalief mé ikke gives til bern under 18 éar. @’K
Brug af anden medicin

L 4
e Fortel det til leegen, hvis De tager phenytoin (medicin mod epileps'@sis muligvis skal

justeres.

e Fortel det til l&egen, hvis De tager carbamazepin (medicin mo si), da dosis maske skal
justeres, og da hyppigheden af visse bivirkninger ved Exalief ( eltsyn, koordinationsbesvar og
svimmelhed) kan gges.

e Fortel det til leegen, hvis De tager simvastatin (medicin til nke kolesteroltallet), da dosis

maske skal justeres.

e Fortel det til l&gen, hvis De tager den blodfortynde dicin warfarin.

e Fortal det til leegen, hvis De tager medicin mod de%!on (tricykliske antidepressiva) som f.eks.
amitriptylin.

e Fortel det til l&egen, hvis De bruger hormonel tion eller praevention, der tages gennem
munden. Exalief kan nedsatte sikkerheden a@n nelle praeventionsmidler sa som p-piller. De
ber derfor bruge anden sikker preevention behandling med Exalief og frem til afslutningen
pa den aktuelle menstruationscyklus efte behandling.

e De ma ikke tage oxcarbazepin (medicin mod epilepsi) sammen med Exalief, da det er uvist, om
det er sikkert at tage de to laegemidl mtidig.

Dette gaelder ogsd medicin, som4 kabt pa recept. Dette er vigtigt, hvis den anden medicin

Fortael det altid til leegen eller pa @ hvis De bruger anden medicin eller har brugt det for nylig.
pavirker Exaliefs virkning, ellezKEx ief pavirker den anden medicins virkning.

Brug af Exalief sammen m@wad og drikke
Exalief tabletter kan tag@&sne eller i forbindelse med et maltid.

1
Graviditet og am @
Fortel det straks ti n, hvis De er gravid eller planlegger graviditet. Hvis De er gravid, m& De kun
tage Exalief efte ¢ med legen.
Undersogel &ist, at der er en gget risiko for misdannelser hos bern af kvinder, der tager medicin
mod epile% den anden side mé behandlingen med epilepsimedicin ikke afbrydes, da forveerring af
sygdoan skade bade mor og barn.
De r@e amme, mens De tager Exalief. Det vides ikke, om Exalief udskilles i modermelk.
Se g af anden medicin’ for rdd om pravention.

Sperg Deres lege eller apoteket til rids, for De tager nogen form for medicin.

Trafik- og arbejdssikkerhed

66



Exalief kan give svimmelhed og slevhed og pévirke synet, serligt i begyndelsen af behandlingen. Lad
veere med at feerdes i trafikken eller arbejde med verktej eller maskiner, hvis De oplever nogle af disse
bivirkninger.

3. SADAN SKAL DE TAGE EXALIEF Q

Tag altid Exalief ngjagtigt efter leegens anvisning. Er De i tvivl, sa sperg leegen eller pa apotel(eb

Voksne %
Der er to former for dosering til voksne: ’\\\'

Dosis nar behandlingen startes \
400 mg dosis en gang dagligt i en eller to uger, inden der oges til Vedligeholdelse®en. Deres lege
afger, om De skal have denne dosis i en eller to uger. K

Vedligeholdelsesdosis . %Q)

Den sedvanlige vedligeholdelsesdosis er 800 mg en gang dagligt. \

Atfhangig af Deres reaktion pa Exalief kan dosis eges til 1200 mg en dagligt.

ZAldre (>65 ar) \'

Hvis De er a&ldre, fastsatter la&gen en passende dosis. 0’

Patienter med darlige nyrer t

Hvis De har dérlige nyrer, vil De normalt fa en lavere dos'@lief. Deres laege vil ordinere den dosis,
der passer bedst til Dem. De ber ikke tage Exalief , hvis De har en alvorlig nyresygdom.

Patienter med darlig lever
Doseringen er den samme som til voksne. De borg e Exalief, hvis De har en alvorlig
leversygdom. Tal med Deres leege, hvis De er tyivhom, hvilken dosis De skal tage.

Anvendelsesmade og indgivelsesvej \
Tabletterne sluges hele med et glas vand.

Hvis De har taget for mange Exal etter

Kontakt straks en laeege eller skadest hvis De er kommet til at tage for mange Exalief tabletter. Tag
pakningen med, sé laegen ved, hv har taget.

Hvis De har glemt at tage @'&
Hvis De har glemt at tage en tablet, skal De tage den, s& snart De kommer i tanke om det og derefter
fortszette som vanligt. ]%ﬁ,ikke tage en dobbeltdosis som erstatning for den glemte tablet.

Hvis De holder op&at tage Exalief

De m3 ikke afbry andlingen pludseligt, da det medferer en risiko for, at De vil fa flere anfald.
Deres lege afgarmhvor lenge De skal tage Exalief. Hvis laegen beslutter at stoppe behandlingen med
Exalief, skal dosesingen sadvanligvis nedtrappes. Det er vigtigt at fuldfere den behandling, leegen har
ordineret, tomerne ellers kan forverres.

Sperg 1 ler p& apoteket, hvis der er noget, De er i tvivl om.

NBIVIRKNINGER

Exalief kan som al anden medicin give bivirkninger, men ikke alle far bivirkninger.
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Folgende bivirkninger kan vare meget alvorlige. Hvis De oplever nogle af nedenstaende bivirkninger,

skal De holde op med tage Exalief og straks kontakte en leege eller skadestuen, da De kan have behov

for akut legehjaelp:

o  Udslet, besvaer med at synke eller traekke vejret, havelser 1 laber, ansigt, hals eller tunge. Det
kan vere tegn pa en allergisk reaktion.

Bivirkningerne nedenfor er opdelt efter hyppighed som folger: \Q
Meget almindelige bivirkninger (forekommer hos flere end 1 ud af 10 patienter): (b
Almindelige bivirkninger (forekommer hos mellem 1 og 10 ud af 100 patienter) %

Ikke almindelige bivirkninger (forekommer hos mellem 1 og 10 ud af 1.000 patienter)

Sjeeldne bivirkninger (forekommer hos mellem 1 og 10 ud af 10.000 patienter) ’%

Meget sjeldne bivirkninger (forekommer hos fzerre end 1 ud af 10.000 patienter) \

Meget almindelige bivirkninger: @
e Svimmelhed eller sgvnighed @’K

Almindelige bivirkninger: . %
Usikker pé benene eller en folelse af, at det hele drejer rundt ’K\

Kvalme eller opkastning O
Hovedpine \

Diarré 0.
Dobbeltsyn eller uklart syn

Nedsat koncentration (b
Mathed eller traethedsfolelse @
Rysten \
Klodsethed @
Hududsleet Q

Folelseslashed og snurren i heender og fﬂdderQ

Ikke almindelige bivirkninger: (@

e Overfolsomhed

e Forvearring af anfald \

e Nedsat funktion af skjoldbruskkirt
tunge, tynde og skere fingerneg

Forhgjet indhold af fedt (trig]

Sevnbesvaer

Leverproblemer \

Haejt eller lavt blodtryk blodtryksfald, nar man rejser sig

Blodprever, der VisaKtl'avt indhold af salte eller natrium eller et fald i de rede blodlegemer
Vaskemangel

Forandrede gj eg Iser, sloret syn, rade gjne eller gjensmerter

mptomerne omfatter intolerance over for kulde, stor
tyndt/skert hdr samt lav kropstemperatur
r) i blodet

Fald
L 2

Darlig huko e eller glemsomhed
Grad, n@d, nervgsitet eller forvirring, ligegyldighed eller manglende folelser

Mangle wvne til at tale eller skrive eller forsta tale eller skrift

phi
rrit
% andringer eller hallucinationer

esver
seblod
e Smerter i brystet
e Vagttab og generelt darligt helbred (kakeksi)
e Fglelseslgshed et eller flere steder i kroppen
¢ Brandende fornemmelse

5O
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Forandringer i lugtesansen og/eller smagssansen
Orepine eller ringen for grerne

Heevelser i arme og ben

Halsbrand, urolig mave, mavesmerter, oppustethed og ubehag eller mundterhed

Blod i afferingen

Betandelse i tandkedet eller munden eller tandpine Q
Smerter nar man synker \
Svedtendens eller ter hud (b
Forandringer i negle eller hud (f.eks. red hud) %

Hartab N\
Uregelmassig menstruation 5\'\

Oget urinproduktion om natten \'
Urinvejsinfektion @
General utilpashed eller kuldegysninger K
Dget eller nedsat appetit @
Vegttab eller voldsom vagtstigning %
Muskelsmerter \

Smerter i ryg eller nakke K
O

L 4

Kolde lemmer

Hurtigere, langsommere eller uregelmaessig puls 0
Sevnighed
Bevagelsesforstyrrelser, der stammer fra nervesystemet, h usklerne treekker sig sammen, sa

der forekommer vridende og gentagne bevagelser ellerammormale stillinger. Symptomerne omfatter
skaelven, smerter og kramper %
e Irriteret tyktarm. Symptomerne omfatter kroniske merter og diarré eller forstoppelse.

Sjeeldne bivirkninger: %
e Nedsat antal blodplader og dermed gget risik@o @dninger og bld marker
e Voldsomme ryg- og mavesmerter

e Nedsat antal hvide blodlegemer og de@t risiko for infektion

Brug af Exalief sattes i forbindelse me regelmaessighed pé hjertediagrammet (EKG’et), der
kaldes forleenget PR-interval. Der kan bivirkninger i forbindelse med denne uregelmeassighed

(f.eks. besvimelse og langsommere .

L 4
Tal med leegen eller apoteket, i& bivirkning er generende eller bliver veerre, eller De far
bivirkninger, som ikke er nae@ e

5 OPBEVARlNGé}'

Opbevares utilga;n for bern.

Brug ikke Exali er den udlebsdato, der star pa blisterpakningen og @sken. Udlebsdatoen (EXP) er
den sidste d en navnte maned.

Dette leegemiddel kraever ingen sarlige forholdsregler vedrerende opbevaringen.

Sperg pé‘apoteket, hvordan De skal aflevere medicinrester. Af hensyn til miljeet mé De ikke smide
edicifirester i aflebet, toilettet eller skraldespanden.

6. YDERLIGERE OPLYSNINGER

Exalief indeholder
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e  Aktivt stof: Eslicarbazepinacetat. Hver tablet indeholder 800 mg eslicarbazepinacetat.
e  vrige indholdsstoffer: Povidon K29/32, croscarmellosenatrium og magnesiumstearat.

Udseende og pakningsstarrelser
Exalief 800 mg tabletter er hvide og aflange. Tabletterne har ’ESL 800 praget pa den ene side og
delekaerv pa den anden side, sé tabletten kan deles i to lige store dele.

Tabletterne er pakket i blisterkort i aesker med 20, 30, 60 eller 90 tabletter samt i HDPE-flask
bernesikret lukning i eesker med 90 tabletter. %

Ikke alle pakningssterrelser er nadvendigvis markedsfort. &

Indehaver af markedsfaringstilladelsen og fremstiller \
BIAL - Portela & C?, S.A., A Av. da Siderurgia Nacional @
4745-457 S. Mamede do Coronado ’K
Portugal @

TIf.: +351 22 986 61 00 . %

Fax: +351 22 986 61 99 ’K\

E-mail: info@bial.com
O

Hvis De vil have yderligere oplysninger om Exalief, skal De he e Dem til indehaveren af
markedsferingstilladelsen.

Denne indleegsseddel blev senest godkendt { MM/AA@

De kan finde yderligere information om Exalief pa D, @op&iske Laegemiddelagenturs hjemmeside
http://www.ema.europa.cu/.
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