I. MELLEKLET

ALKALMAZASI ELOIRAS



1. A GYOGYSZER NEVE

Briviact 10 mg filmtabletta
Briviact 25 mg filmtabletta
Briviact 50 mg filmtabletta
Briviact 75 mg filmtabletta
Briviact 100 mg filmtabletta

2. MINOSEGI ES MENNYISEGI OSSZETETEL

Briviact 10 mg filmtabletta

10 mg brivaracetdmot tartalmaz filmtablettanként.

Briviact 25 mq filmtabletta

25 mg brivaracetdmot tartalmaz filmtablettanként.

Briviact 50 mg filmtabletta

50 mg brivaracetdmot tartalmaz filmtablettanként.

Briviact 75 mg filmtabletta

75 mg brivaracetdmot tartalmaz filmtablettanként.

Briviact 100 mg filmtabletta

100 mg brivaracetamot tartalmaz filmtablettanként.

Ismert hatasu segédanyag(ok):

Briviact 10 mg filmtabletta

10 mg filmtabletta: 88 mg laktozt tartalmaz filmtablettanként.

Briviact 25 mg filmtabletta

25 mg filmtabletta: 94 mg laktdzt tartalmaz filmtablettanként.

Briviact 50 mq filmtabletta

50 mg filmtabletta: 189 mg laktozt tartalmaz filmtablettanként.

Briviact 75 mq filmtabletta

75 mg filmtabletta: 283 mg laktozt tartalmaz filmtablettanként.

Briviact 100 mg filmtabletta

100 mg filmtabletta: 377 mg laktozt tartalmaz filmtablettanként.

A segédanyagok teljes listajat 1asd a 6.1 pontban.



3. GYOGYSZERFORMA
Filmtabletta.

Briviact 10 mg filmtabletta

Fehér vagy csaknem fehér, kerek, 6,5 mm atmér6jii filmtabletta, egyik oldalan ,,ul0” mélynyomassal.

Briviact 25 mq filmtabletta

Szirke, ovélis, 8,9 mm x 5,0 mm méretli filmtabletta, egyik oldalan ,,u25” mélynyomassal.

Briviact 50 mg filmtabletta

Séarga, ovalis, 11,7 mm X 6,6 mm méretii filmtabletta, egyik oldalan ,,u50” mélynyomassal.

Briviact 75 mg filmtabletta

Lila, ovélis, 13,0 mm x 7,3 mm méretii filmtabletta, egyik oldalan ,,u75” mélynyomassal.

Briviact 100 mg filmtabletta

ZOldesszirke, ovalis, 14,5 mm x 8,1 mm méreti filmtabletta, egyik oldalan ,,ul00” mélynyomassal.

4. KLINIKAI JELLEMZOK

4.1 Terpiés javallatok

A Briviact adjuvans terapiaként javallott epilepsziaban szenved6 felndttek, serdiilok és legalabb 2 éves
gyermekek — masodlagos generalizacioval jaro vagy anélkiil fellép6 — parcialis gércsrohamainak
kezelésére.

4.2  Adagolés és alkalmazas

Adagolas

Az orvosnak a testtomeg és a dozis figyelembevételével kell eldirnia a leginkabb megfeleld
gyogyszerformat és hataserdsséget.

A felnéttek, serdiilok és 2 évesnél idésebb gyermekek javasolt adagoldsa az alabbi tablazatban van
Osszefoglalva. A dozist két egyenld adagra osztva, koriilbeliil 12 oras kiillonbséggel kell alkalmazni.

Ajanlott kezdé dozis Ajanlott fenntarté dozis Terapias
dozistartomany*

Serdiilék és 50 Kg-os vagy annil nagyobb testtomegii gvermekek, illetve felnéttek

50 mg/nap (vagy 100 mg/nap)** 100 mg/nap 50-200 mg/nap

Serdiilék és 20 kg-nal nagyobb és 50 kg-nal kisebb testtomegii gyermekek

1 mg/ttkg/nap (legfeljebb 2 mg/ttkg/nap 1-4 mg/ttkg/nap
2 mg/ttkg/nap)**

10 kg-nal nagvobb és 20 kg-nal kisebb testtomegii gyermekek

1 mg/ttkg/nap (legfeljebb 2,5 mg/ttkg/nap 1-5 mg/ttkg/nap
2,5 mg/ttkg/nap)**

* Egyéni betegvalasz alapjan, a dozis ebben a hatékony dozistartomanyban beallithato.
** A rohamkontroll sziikségessége a kezelGorvos megitélése alapjan.




Felnottek

A javasolt kezd6 ddzis naponta 50 mg vagy 100 mg, a kezelGorvosnak az elérend6
gorcsrohamcsokkentés, illetve a lehetséges mellékhatasok megitélésével kapcesolatos dontése alapjan.
A beteg egyéni valaszreakcidja és a toleralhatosag alapjan a dozis modosithatd a napi 50 mg és a napi
200 mg kozotti hatékony ddzistartomanyban.

50 kg-os vagy ennél nagyobb testtomegii gyermekek és serdiilok

Az ajanlott kezdé ddzis 50 mg/nap. Az orvos altal felmért rohamkontroll sziikségességének
fuggvényében a brivaracetdm alkalmazésa 100 mg/nap dozisban is elkezdhetd. Az ajanlott fenntartd
dozis 100 mg/nap. A beteg egyéni valaszreakcioja alapjan a dozis modosithato az 50 mg/nap és a
200 mg/nap koz6tti hatékony dézistartoményban.

50 kg-nal kisebb de 20 kg-nal nagyobb testtomegii gyermekek és serdiilok

Az ajanlott kezd6 dozis 1 mg/ttkg/nap. Az orvos altal felmért rohamkontroll szilkségességének
flggvenyében a brivaracetam alkalmazasa legfeljebb 2 mg/ttkg/nap doézisban is elkezdhet. Az
ajanlott fenntart6 dozis 2 mg/ttkg/nap. A beteg egyéni valaszreakcidja alapjan a dozis modosithato az
1 mg/ttkg/nap és a 4 mg/ttkg/nap kdzotti hatékony ddzistartomanyban.

10 kg-nal nagyobb de 20 kg-nal kisebb testtomegii gyermekek

Az ajanlott kezd6 dozis 1 mg/ttkg/nap. Az orvos altal felmért rohamkontroll sziikségességének
fliggvényében a brivaracetam alkalmazésa legfeljebb 2,5 mg/ttkg/nap dozisban is elkezdhets. Az
ajanlott fenntart6 ddzis 2,5 mg/ttkg/nap. A beteg egyéni vélaszreakcidja alapjan a dézis modosithatd
az 1 mg/ttkg/nap és az 5 mg/ttkg/nap kozotti hatékony ddzistartomanyban.

Kihagyott adag

Amennyiben a betegek elmulasztottak egy vagy tobb adag bevételét, az ajanlas szerint vegyenek be
egy adagot, amint esziikbe jut, a kovetkezd adagot pedig a szokasos reggeli vagy esti idépontban
vegyék be. Igy elkeriilhetd, hogy a brivaracetdm plazmakoncentraciéja a hatasos szint ala csokkenjen,
és meggatolhatd az attéréses gorcsrohamok el6fordulasa.

A kezelés leallitasa

16 évesnél iddsebb életkorl betegek esetében, amennyiben a brivaracetam alkalmazésat meg kell
szakitani, ajanlatos a dozist fokozatosan csokkenteni, 50 mg/nap adaggal, heti rendszerességgel.

16 évesnél fiatlabb életkord betegek esetében, amennyiben a brivaracetam alkalmazésat meg kell
szakitani, ajanlatos a dozist hetente legfeljebb a felével csokkenteni mindaddig, amig el nem érik az
1 mg/ttkg/nap (50 kg-nal kisebb testtomegii betegek esetében), illetve az 5 mg/nap (50 kg vagy annél
nagyobb testtomegl betegek esetében) dozist.

A napi 50 mg-os dozissal végzett, egy hetes kezelést kdvetden az utolsod héten naponta 20 mg
alkalmazésa javasolt.

Kildnleges betegcsoportok

Idosek (65 évesek és afelettiek)
Id6s betegeknél nem sziikséges a dozis modositasa (lasd 5.2 pont).
65 éves vagy annal idosebb betegek esetében korlatozott klinikai tapasztalat all rendelkezésre.

Vesekarosodas

Vesekarosodasban szenvedd betegeknél nem sziikséges a dozis modositasa (lasd 5.2 pont). A
brivaracetam alkalmazasa nem ajanlott végstadiumu vesebetegségben szenvedo, dializis-kezelésben
részesiilo betegeknél, a rendelkezésre allo adatok hianya miatt.

A felnéttekre vonatkozo adatok alapjan nem sziikséges a dozis modositasa a vesekarosodasban
szenvedd gyermekeknél. Vesekarosodasban szenved6 gyermekek esetében klinikai adatok nem allnak
rendelkezésre.

Mdjkarosoddas
Kronikus majbetegségben szenvedd felndtt betegeknél a brivaracetam expozicié emelkedett.



Maijkarosodasban szenvedd betegeknél a majkarosodas minden stadiumaban az alabbi mddositott
dozisok ajanlottak 2 adagban elosztva, kortlbelll 12 éra kulénbséggel beadva (lasd 4.4 és 5.2 pont).
Majkarosodasban szenvedd gyermekgydgyaszati betegek esetében klinikai adatok nem allnak
rendelkezésre.

Kor és testtomeg Ajanlott kezdé dozis Ajanlott maximalis napi
dozis

Serdiilék és 50 kg-os vagy annal nagyobb 50 mg/nap 150 mg/nap

testtomegli gyermekek, illetve felnottek

Serdiil6k és 20 kg-nal nagyobb de 50 kg-nél 1 mg/ttkg/nap 3 mg/ttkg/nap

kisebb testtomegii gyermekek

10 kg-nal nagyobb de 20 kg-nal kisebb 1 mg/ttkg/nap 4 mg/ttkg/nap

testtomegli gyermekek

2 évesnél fiatalabb gyermekek

A brivaracetdm hatdsossagat 2 évesnél fiatalabb gyermekek esetében nem igazoltak.

A jelenleg rendelkezésre allo adatok leirasa a 4.8, 5.1 és 5.2 pontban talalhatd, de nincs az adagolasra
vonatkozo javaslat.

Az alkalmazas mddja

A brivaracetam filmtablettat szajon at egészben, folyadékkal kell lenyelni, étkezést6l fiiggetlenll (lasd
5.2 pont). Azoknak a betegeknek, akik a tablettakat nem tudjak egészben lenyelni vagy azoknak a
betegeknek, akiknek a dozisa egész tablettakkal nem teljesithetd, a Briviact 10 mg/ml belsdleges
oldatot kell alkalmazni.

4.3 Ellenjavallatok

A készitmény hatdéanyagaval vagy egyéb pirrolidon-szarmazékkal vagy a 6.1 pontban felsorolt
barmely segédanyagéaval szembeni tulérzékenység.

4.4  Kiilonleges figyelmeztetések és az alkalmazassal kapcsolatos évintézkedések

Ongqyilkosségi gondolatok és magatartés

Antiepilepszias gyogyszerekkel — beleértve a brivaracetamot — kiilonboz6 indikaciokban kezelt
betegeknél 6ngyilkossagi gondolatokat és magatartast jelentettek. Antiepilepszids gyogyszerek
randomizalt, placebokontrollos klinikai vizsgalatainak metaanalizise is az 6ngyilkossagi gondolatok és
magatartas kismértékben emelkedett kockazatat mutatta ki. Ezen kockazat mechanizmusa nem ismert,
¢és a rendelkezésre all6 adatok nem zarjak ki az emelkedett kockéazat lehetdségét brivaracetam
esetében.

A betegeknél folyamatosan ellendrizni kell az 6ngyilkossagi gondolatok és magatartas jeleit, és
fontolora kell venni a megfeleld kezelést. A betegek (és a betegek gondozodinak) figyelmét fel kell
hivni arra, hogy kérjenek orvosi tanacsot, amennyiben 6ngyilkossagi gondolatok vagy magatartas jelei
Iépnének fel. Lasd még a 4.8 pontban a gyermekek és serdiil6k adatait.

Majkarosodas
Korlatozott mennyiségl klinikai adat all rendelkezésre a brivaracetam alkalmazasaval kapcsolatban
mar meglévé majkarosodasban szenvedd betegek esetében. Méjkarosodasban szenvedd betegeknél

ajanlott a dozis modositasa (lasd 4.2 pont).

Bért érintd, sulyos mellékhatasok (severe cutaneous adverse reaction, SCAR)

A brivaracetdm-kezeléssel kapcsolatban bért érint6, stilyos mellékhatasokrol (SCAR), koztiik
Stevens—Johnson-szindromarol (SJS) szamoltak be, amely életveszélyes vagy halalos kimenetelil




lehet. A gyogyszer feliraskor a betegeket tajékoztatni kell az erre vonatkozo jelekrol és tiinetekrdl, és
szorosan monitorozni kell a borreakciokat. Ha ezekre a reakciokra utal6 jelek és tiinetek jelentkeznek,
a brivaracetam-kezelést azonnal fel kell figgeszteni, és alternativ kezelést kell mérlegelni.

Segédanyagok

Laktoz-intolerancia

A brivaracetam filmtabletta laktozt tartalmaz. Ritkan el6forduld, 6rokletes galaktoz-intoleranciaban,
teljes laktadz-hianyban vagy gliik6z-galakt6z malabszorpcidban a készitmény nem szedhetd.
Natriumtartalom

A brivaracetam filmtabletta kevesebb mint 1 mmol (23 mg) natriumot tartalmaz tablettanként, azaz
gyakorlatilag ,,natriummentes”.

4.5 Gydgyszerkolcsonhatasok és egyéb interakciok

Formalis interakcios vizsgélatokat csak felndttek korében végeztek.

Farmakodinamias kélcsénhatasok

Egyidejii kezelés levetiracetammal

Korlatozott szdmu beteggel végzett klinikai vizsgalatokban nem talaltak elényosebbnek a
brivaracetamot a placebohoz képest azoknal a betegeknél, akik egyidejlileg levetiracetdmot kaptak.
Nem észleltek egyéb gyogyszerbiztonsagi és toleralhatosagi kockazatokat (lasd 5.1 pont).

Koélesonhatas alkohollal

Egyszeri 200 mg-os brivaracetdm dozissal és 0,6 g/l etanol folyamatos infuzidjaval egészséges
vizsgalati alanyokkal végzett farmakokinetikai és farmakodinamias interakcios vizsgalatban nem
észleltek farmakokinetikai kolcsonhatast, de a brivaracetdm korilbellil kétszeresére fokozta az
alkoholnak a pszichomotoros funkciokra, a figyelemre és a memoriara kifejtett hatasat. A
brivaracetdm egyuttes alkalmazasa alkohollal nem ajanlott.

Farmakokinetikai kolcsénhatasok

Mas gyogyszerek hatdsai a brivaracetam farmakokinetikajara

In vitro adatok arra utalnak, hogy a brivaracetam kélcsdnhatasi potencialja alacsony. A brivaracetam
metabolizmusanak legfobb utja a CYP-fliggetlen hidrolizis. A masik metabolikus ut a CYP2C19 altal
medialt hidroxilacio (lasd 5.2 pont).

A brivaracetam plazmakoncentracioja emelkedhet er6s CYP2C19- gatlokkal (pl. flukonazollal,
fluvoxaminnal) torténd egyidejii alkalmazas esetén, egy klinikailag jelentds, CYP2C19 altal medialt
kolcsonhatas kockazata azonban alacsonynak tekinthetd. Korlatozott klinikai adatok allnak
rendelkezésre arra vonatkozdan, hogy a kannabidiol egyideji alkalmazasa novelheti a brivaracetam

crcr

Rifampicin

Egészséges egyéneknél az er6s enzimindukalé rifampicinnel (600 mg/nap 5 napon at) torténé egyidejt
alkalmazas 45%-kal csokkentette a brivaracetam plazmakoncentracids gorbe alatti teriiletét (AUC). A
gyogyszert felird orvosoknak meg kell fontolniuk a brivaracetam dézisanak modositasat olyan
betegeknél, akiknél rifampicin kezelést inditanak vagy fejeznek be.

Erds enzimindukadlo antiepileptikumok

Erds enzimindukal6 antiepileptikumokkal (karbamazepinnel, fenobarbitallal, fenitoinnal) torténd
egyideji alkalmazas esetén csokken a brivaracetdm plazmakoncentracioja, a dozis modositasa
azonban nem sziikséges (lasd 1. tablazat).

Egyéb enziminduktorok



Egyéb erés enziminduktorok (példaul a kézonséges orbancfii (Hypericum perforatum) szintén

crer

elkezdésekor, illetve befejezésekor dvatosan kell eljarni.

A brivaracetam hatdsai mds gyogyszerekre

A brivaracetam napi 50, illetve 150 mg-os dozisban nem befolyasolta a (CYP3A4 altal metabolizalt)
midazolam AUC-értékét. A klinikai szempontbol 1ényeges CYP3 A4 kolcsonhatasok kockazata
alacsonynak tekinthetd.

In vitro vizsgélatok azt mutattak, hogy a brivaracetam csak kissé vagy egyaltalan nem gatolja a
CYP450 izoformokat, a CYP2C19 kivételével. A brivaracetam ndvelheti a CYP219 altal metabolizalt
gyogyszerek (pl. a lanzoprazol, omeprazol, diazepam) plazmakoncentraciojat. In vitro vizsgalatban a

brivaracetam nem indukalta a CYP1A1/2 enzimet, a CYP3A4 és a CYP2B6 esetében azonban
indukciot okozott. In vivo koriilmények kozott nem észleltek CYP3 A4 indukciot (1asd fent, a
midazoldmra vonatkozé részt). A CYP2B6 indukcidt nem vizsgaltak in vivo kdrilmények kozott, és a
brivaracetam csokkentheti a CYP2B6 altal metabolizalt gyogyszerek (pl. az efavirenz)
plazmakoncentraciojat. A transzporterekre gyakorolt lehetséges gatlo hatasok megallapitasa céljabol
végzett in vitro interakcios vizsgalatok nem mutattak ki klinikailag 1ényeges hatasokat, az OAT3
Kivételével. In vitro koriilmények kozott a brivaracetam gatolja az OAT3-t a maximalis gatld
koncentracio felének megfeleld dozisban alkalmazva, amely 42-szer magasabb a legnagyobb klinikai
ddzis esetében mért Cpax €rtéknél. A brivaracetdm napi 200 mg-os dozisa emelheti az OAT3 altal
transzportalt gyogyszerek plazmakoncentraciojat.

Antiepiletikumok

A brivaracetdm (50-200 mg/nap) és mas antiepileptikumok k6zott lehetséges interakciokat a
gyogyszerek valamennyi I1. és I11. fazisa klinikai vizsgalatban mert plazmakoncentracidinak
Osszesitett analizisével vizsgaltak, a placebokontrollos, II. és III. fazist vizsgalatok populacios
farmakokinetikai elemzése, valamint célzott gyogyszerinterakcios vizsgalatok soran (a kovetkezé
antiepileptikumokkal: karbamazepin, lamotrigin, fenitoin és topiramat). Az interakcioknak a
plazmakoncentraciora gyakorolt hatdsat az 1. tablazat foglalja 6ssze (a névekedést “1”, a csokkenést
“|”, a plazmakoncentracié gorbe alatti teriiletét az id6 fiiggvényében “AUC”, a maximalis mért
koncentraciot pedig Cumax jelolés mutatja).

1. tablazat: Brivaracetam és mas antiepileptikumok (AED) farmakokinetikai kélcsénhatdsai

Egyidejiileg adott Az AED hatasa a brivaracetam A brivaracetam hatasa az AED
AED plazmakoncentraci6jara plazmakoncentraci6jara
Karbamazepin AUC29% | Karbamazepin — Nincs
Cuinax 13 % | Karbamazepin-epoxid 1
Nem sziikséges a dozis modositasa (Lasd alabb)
Nem sziikséges a dozis mddositasa
Klobazdm Nem allnak rendelkezésre adatok Nincs
Klonazepdm Nem &llnak rendelkezésre adatok Nincs
Lakozamid Nem allnak rendelkezésre adatok Nincs
Lamotrigin Nincs Nincs
Levetiracetdm Nincs Nincs
Oxkarbazepin Nincs Nincs (monohidroxi-szarmazék,
MHD)
Fenobarbital AUC19% | Nincs
Nem sziikséges a dozis modositasa
Fenitoin AUC21 % | Nincs
Nem sziikséges a dozis modositasa 2 AUC 20% 1
2 Cinax 20% 1
Pregabalin Nem &llnak rendelkezésre adatok Nincs
Topiramat Nincs Nincs
Valproinsav Nincs Nincs




| Zonizamid | Nem &llnak rendelkezésre adatok | Nincs

@ Egy olyan vizsgalat alapjan, amelyben a terapias dézisnal magasabb, napi 400 mg-os dozisban alkalmaztak a
brivaracetamot.

Karbamazepin

A brivaracetam mérsékelt, reverzibilis inhibitora az epoxid-hidrolaznak, ami a karbamazepin aktiv
Klinikai vizsgalatokban a karbamazepin-epoxid plazmakoncentracioja kis eltérésekkel atlagosan 37%-
kal, 62%-Kkal, illetve 98%-kal emelkedett a napi 50 mg-os, 100 mg-os, illetve 200 mg-os brivaracetam
ddzisok esetében. Gyogyszerbiztonsagi kockazatokat nem észleltek. A brivaracetdmnak és a
valproatnak nem volt additiv hatasa a karbamazepin-epoxid AUC-értékére.

Oralis fogamzasgatlok

A brivaracetam (100 mg/nap) és egy etinilgsztradiolt (0,03 mg) és levonorgesztrelt (0,15 mg)
tartalmazé oralis fogamzasgatld egyidejii alkalmazasa nem befolyasolta egyik anyag
farmakokinetikajat sem.

Amikor a brivaracetamot napi 400 mg-os dozisban (az ajanlott maximalis dozis kétszeresével)
egyidejlileg alkalmaztik egy etinilosztradiolt (0,03 mg) és levonorgesztrelt (0,15 mg) tartalmazo orélis
fogamzasgatloval, az 6sztrogén és a progesztin AUC-értéke 27%-Kkal, illetve 23%-kal csokkent,
anélkiil, hogy az ovulacié gatldsara hatassal lett volna. Altalaban nem valtozott az endogén markerek —
az Osztradiol, a progeszteron, a luteinizald hormon (LH), a folliculus stimulalé hormon (FSH) és a
nemihormon-koté-globulin (SHBG) — koncentracié-idé profilja.

4.6 Termékenység, terhesség és szoptatas

Fogamzoképes nok

A kezel6orvosoknak meg kell beszélnilik a csaladtervezést és a fogamzasgatlast a brivaracetamot
szedd, fogamzoképes nokkel (1asd Terhesséq).

Amennyiben egy ndbeteg tigy hataroz, hogy terhességet vallal, a brivaracetam alkalmazasat gondosan
Ujra kell értékelni.

Terhesség

Az epilepszaval és az antiepilepszids gyogyszerekkel kapcsolatos dltalanos kockazat

Valamennyi antiepilepszids szer esetében kimutattak, hogy az epilepszia miatt kezelt ndk
gyermekeinél kétszer-haromszor nagyobb a fejlédési rendellenességek eléfordulasi gyakorisaga az
atlagpopulaciora jellemzd, koriilbeliil 3%-o0s aranynal. A kezelt populacioban a fejlodési
rendellenességek gyakoribb el6fordulasat figyelték meg politerapia alkalmazésa esetén, nem tisztazott
azonban, hogy ebben milyen mértékben jatszik szerepet a kezelés és/vagy az alapbetegség. Az
antiepilepszias kezelések megszakitasa a betegség stlyosbodasat eredményezheti, ami az anyara és a
magzatra egyarant karos lehet.

A brivaracetammal kapcsolatos kockdzat

A brivaracetam terhes néknél torténd alkalmazasa tekintetében korlatozott mennyiségii informacio all
rendelkezésre. Az emberi placentan torténd atjutasrol nem allnak rendelkezésre adatok, de a
brivaracetamrol kimutattak, hogy patkanyoknal konnyen atjut a placentan (lasd 5.3 pont). A
potencialis human kockazat mértéke nem ismert. Allatkisérletekben nem észleltek semmilyen, a
brivaracetdmmal kapcsolatos teratogén hatast (lasd 5.3 pont).

Klinikai vizsgalatokban a brivaracetamot kiegészit6 kezelésként alkalmaztak, és azt tapasztaltak, hogy
karbamazepinnel egyiitt adva dozisfiiggd emelkedést valtott ki az aktiv metabolit, a karbamazepin-

crcr

lehessen allapitani az emlitett hatas klinikai jelent6ségét terhességben.



Elovigyazatossagbol a brivaracetamot a terhesség ideje alatt nem szabad alkalmazni, hacsak klinikai
szempontbdl nem sziikséges (azaz, amennyiben az anyara gyakorolt elény egyértelmiien nagyobb a
magzatra gyakorolt esetleges kockazatnal).

Szoptatas

A brivaracetam kivalasztodik a human anyatejbe. El kell donteni, hogy a szoptatast fliggesztik fel,
vagy megszakitjak a brivaracetam kezelést, figyelembe véve a terapia elényét a nére nézve.
Brivaracetam és karbamazepin egyidejii alkalmazasa esetén megndvekedhet az anyatejjel kivalasztddo
karbamazepin-epoxid mennyisége. Nem all rendelkezésre elegend6 adat ahhoz, hogy ennek klinikai
jelentdségét meg lehessen allapitani.

Termékenység

Human adatok nem allnak rendelkezésre a brivaracetdm termékenységre gyakorolt hatasaval
kapcsolatban. Patkanyok esetében a brivaracetam nem fejtett ki hatast a termékenységre (lasd
5.3 pont).

4.7 A készitmény hatasai a gépjarmiivezetéshez és a gépek kezeléséhez sziikséges képességekre

A brivaracetam kis vagy kozepes mértékben befolyasolja a gépjarmiivezetéshez és a gépek
kezeléséhez szilkséges képességeket.

Az egyéni érzékenység esetleges kiillonbozOsége miatt egyes betegek aluszékonysagot, szeédulést és
egyéb kozponti idegrendszeri tlineteket tapasztalhatnak. A betegeket figyelmeztetni kell arra, hogy ne
vezessenek, illetve ne kezeljenek potencialisan veszélyes gépeket mindaddig, amig meg nem ismerik a
brivaracetdm hatasait az ilyen tevékenységek végzéséhez sziikséges képességeikre.

4.8 Nemkivanatos hatasok, mellékhatasok

A biztonsagossagi profil 6sszefoglaldsa

A brivaracetam esetében leggyakrabban jelentett (>10%) mellékhatasok a kovetlezk voltak:
aluszékonysag (14,3%) és szédiilés (11,0%). Ezek intenzitasa altalaban enyhe vagy mérsékelt volt.
Aluszékonysagot és faradtsagot gyakrabban jelentettek a dozis emelése esetén.

A vizsgalat megszakitasa mellékhatasok miatt 3,5%-ban, 3,4%-ban, illetve 4,0%-ban fordult el a napi
50 mg, 100 mg, illetve 200 mg brivaracetdmra randomizalt betegeknél, a placebdra randomizaltaknal
pedig 1,7%-ban. A brivaracetam terapia megszakitasat leggyakrabban okozo mellékhatas a szédiilés
(0,8%) és a convulsio (0,8 %) volt.

A mellékhatdsok tablazatba foglalt felsorolasa

Az alabbi tablazat a brivaracetdm harom placebokontrollos, rogzitett dozist klinikai vizsgalat
gyogyszerbiztonsagi adatbazisanak attekintése alapjan a > 16 éves alanyoknal azonositott, valamint a
forgalomba hozatalt kvetden jelentett mellékhatasokat sorolja fel, a szervrendszeri kategorianként és
az el6fordulasi gyakorisag szerint.

Az eléfordulasi gyakorisagok meghatarozasa a kovetkez6: nagyon gyakori (> 1/10); gyakori

(> 1/100-< 1/10); nem gyakori (> 1/1000-< 1/100) nem ismert (a gyakorisag a rendelkezésre alld
adatokbol nem allapithaté meg). A nemkivanatos hatasok valamennyi gyakorisagi csoportban
csokkend sulyossagi sorrendben vannak feltiintetve.

Szervrendszeri kategéria | Gyakorisag Mellékhatasok

Fert6zo6 betegségek és Gyakori Influenza
parazita-fertézések




Vérképzoszervi és Nem gyakori Neutropenia
nyirokrendszeri
betegségek és tiinetek

Immunrendszeri Nem gyakori I-es tipusi tulérzékenység
betegségek és tiinetek

Anyagcsere- és Gyakori Csokkent étvagy

taplalkozasi betegségek és

tinetek

Pszichiatriai kérképek Gyakori Depresszio, szorongas, almatlansag,

ingerlékenység

Nem gyakori Ongyilkossagi gondolatok, pszichotikus zavar,
agresszivitas, izgatottsag

Idegrendszeri betegségek | Nagyon gyakori Szédiilés, aluszékonysag

Convulsio, vertigo

Légzorendszeri, mellkasi | Gyakori Fels6 1éguti fertdzések, kohogés
és mediastinalis
betegségek és tiinetek

Emésztorendszeri Gyakori Hanyinger, hanyas, székrekedés
betegségek és tiinetek

A bér és a bor alatti Nem ismert Stevens—Johnson-szindréma®
szovet betegségei és
tlnetei

Altalinos tiinetek, az Gyakori Faradtsag
alkalmazas helyén fellép6
reakciok

@ A forgalomba hozatalt kdvetéen jelentett mellékhatédsok.

Egves kivalasztott mellékhatasok leirdsa

Neutropeniat a brivaracetammal kezelt betegek 0,5%-anal (6/1099) és a placeboval kezeltek 0%-anal
(0/459) jelentettek. Ezen betegek koziil négynél alacsonyabb volt a neutrofilsejtszam a vizsgalat
kezdetén, €s a brivaracetam kezelés elinditasa utan a neutrofilsejtszam tovabb csokkent. A

6 neutropenias eset koziil egyik sem volt stlyos, nem igényeltek specifikus kezelést, illetve nem
vezettek a brivaracetam kezelés megszakitasahoz, és egyik esetben sem tarsultak hozza fertézések.

Ongyilkossagi gondolatokat a brivaracetimmal kezelt betegek 0,3%-anal (3/1099) és a placebdval
kezeltek 0,7%-anal (3/459) jelentettek. Az epilepszias betegekkel brivaracetammal végzett, révid tava
klinikai vizsgalatokban nem fordultak el6 befejezett ongyilkossagi esetek, illetve 6ngyilkossagi
kisérletek, a nyilt kiterjesztéses vizsgalatokban azonban mindkét mellékhatast jelentették (lasd

4.4 pont).

Azonnali (I-es tipusu) talérzézékenységre utald reakciokat jelentettek néhany (9/3022)
brivaracetdmmal kezelt betegnél a klinikai fejlesztés soran.

Gyermekek és serdiil0k

A brivaracetdm 1 honaposnal idésebb gyermekeknél megfigyelt biztonsagossagi profilja megegyezett
a felnodtteknél megfigyelt biztonsagossagi profillal. A nyilt, kontroll nélkiili hossza tava
vizsgalatokban dngyilkossagi gondolatokrdl szamoltak be a 6 éves kortol kezdéddéen értékelt gyermek
és serdiilo betegek 4,7%-anal (gyakrabban fordultak el6 a serdiiloknél), 6sszehasonlitva a felndttek
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2,4 %-aval, és viselkedésbeli valtozasokrol szamoltak be a gyermek és serdiil betegek 24,8 %-anal,
Osszehasonlitva a fenéttek 15,1 %-aval. Az események tobbsege enyhe, kdzepesen sulyos vagy nem
stlyos volt, és nem vezetett a vizsgalati gyogyszer alkalmazésanak felfuggesztéséhez. A gyermekek
korében jelentett tovabbi nemkivanatos hatas a pszichomotoros hiperaktivitas volt (4,7%).

Nem azonositottak specifikus nemkivanatos esemény (AE) mintazatot 1 honaposnal iddsebb és

< 4 éves koru gyermekeknél az iddsebb gyermekgyodgyaszati korcsoportokhoz képest. Nem
azonositottak jelentds gyogyszerbiztonsagi informaciot, amely egy adott AE névekvo eléfordulasara
utalna ebben a korcsoportban. Mivel 2 évesnél fiatalabb gyermekekre vonatkozoan korlatozott
mennyiségii adat all rendelkezésre, a brivaracetam nem javallott ebben a korcsoportban. Ujsziilottekre
vonatkozdan korlatozott mennyiségii klinikai adat all rendelkezésre.

1dGsek

A brivaracetam I1/111. fazisu fejlesztési programba bevont, 130 (44 epilepszias) id0s vizsgalati alany
kozul 100-an 65-74 évesek, 30-an pedig 75-84 évesek voltak. Az id6skortiak gyogyszerbiztonsagi
profilja hasonlénak tiinik a fiatalabb felndtt betegeknél megfigyelthez.

Feltételezett mellékhatasok bejelentése

A gyogyszer engedélyezését kovetden lényeges a feltételezett mellékhatasok bejelentése, mert ez
fontos eszkOze annak, hogy a gyogyszer elény/kockazat profiljat folyamatosan figyelemmel lehessen
kisérni.

Az egészségugyi szakembereket kérjiik, hogy jelentsék be a feltételezett mellékhatésokat a hat6sag
részére az V. fuggelékben talalhato elérhetdségek valamelyikén keresztiil.

4.9 Tuladagolas
Tiinetek

A brivaracetdm human tiladagolasaval kapcsolatban korlatozott klinikai tapasztalat all rendelkezésre.
Egyszeri 1400 mg-os brivaracetim dozis bevételét kovetden egy egészséges vizsgalati alanynal
aluszékonysagrol és szédiilésrol szamoltak be.

A forgalomba hozatal utani tapasztalatok alapjan az alabbi nemkivanatos reakciokat jelentett¢k a
brivaracetdm tuladagolasakor: hanyinger, vertigo, egyensuly problémak, szorongas, faradtsag,
ingerlékenység, agresszio, aluszékonysag, depresszio és ongyilkossagi gondolatok. Altalanossagban a
brivaracetam tuladagolassal kapcsolatos nemkivéanatos reakciok konzisztensek voltak az ismert
nemkivanatos reakciokkal.

A tuladagolés kezelése

A brivaracetdmmal torténé taladagolasnak nincs specifikus antidotuma. A taladagolas kezelésekor el
kell végezni az altalanos szupportiv beavatkozasokat. Mivel a brivaracetamnak kevesebb, mint 10%-a
valasztodik ki a vizelettel, ezért nem varhatd, hogy a hemodializis jelent6sen ndvelné a brivaracetam
clearance-ét (l4sd 5.2 pont).

5.  FARMAKOLOGIAI TULAJDONSAGOK
5.1 Farmakodindmias tulajdonsagok
Farmakoterapids csoport: antiepiletikumok, egyéb antiepileptikumok, ATC kod: NO3AX23

Hatasmechanizmus

A brivaracetam erds és szelektiv affinitast mutat a szinaptikus vesicularis protein 2A (SV2A), a
neuronokban és endokrin sejtekben preszinaptikusan talalhatd, transzmembran glikoprotein irant. Bar
ezen fehérje pontos szerepe még tisztazasra var, kimutattak, hogy modositja a neurotranszmitterek

11



exocytosisat. Az SV2A-hoz torténd kotddést elsdédleges mechanizmusnak tartjak a brivaracetam
antikonvulziv hatasa szempontjabol.

Klinikai hatdsossag és biztonsagossag

A brivaracetdm hatékonysagat parcialis gércsrohamok (POS) adjuvans kezelésében 3 randomizalt,
kettés vak, placebokontrollos, fix dézist, multicentrikus, 16 éves vagy afeletti betegekkel végzett
klinikai vizsgalatban tanulmanyoztak. Ezekben a vizsgalatokban 5-200 mg/nap koz6tti brivaracetdm
dozist alkalmaztak. VValamennyi vizsgalatnak volt egy 8 hetes bevezetd periodusa, amelyet egy

12 hetes kezelési periodus kovetett, a dozis emelése nélkiil. 1558 beteg kapott vizsgalati gyogyszert,
kozilik 1099-en brivaracetamot. A vizsgalat bevonasi kritériumai eldirtak, hogy a betegeknek nem-
kontrollalt parcialis gércsrohamaik (POS) legyenek, 1 vagy 2 antiepilepszias gydgyszerrel torténd,
egyidejii kezelés ellenére. A betegeknél legalabb 8 parcidlis gércsrohamnak (POS) kellett fellépnie a
bevezetd periodus alatt. A II1. fazisu vizsgalatokban az els6dleges végpontok a kdvetkezok voltak:
szazalékos csokkenés a gorcsrohamok gyakorisagaban (POS) a placebohoz képest és 50%-0S
reszponder arany a POS gyakorisaganak 50%-os csokkenése tekintetében, a kiindulasi értékhez
képest.

A vizsgélatba torténd belépéskor a leggyakrabban alkalmazott antiepileptikumok a kovetkezok voltak:
karbamazepin (40,6%), lamotrigin (25,2%), valproat (20,5%), oxkarbazepin (16,0%), topiramat
(13,5%), fenitoin (10,2%) és levetiracetdm (9,8%). A kezdeti gércsroham-gyakorisdg medién érteke 9
gorcsroham/28 nap volt a 3 vizsgalatban. A betegeknél az epilepszia fennallasanak atlagos id6tartama
kortlbelil 23 év volt.

A 2. tiblazat a hatékonysagi eredményeket ismerteti. Osszefoglalva: a brivaracetam hatékonynak
bizonyult 16 éves vagy afeletti betegek parcialis gorcsrohamainak adjuvans kezelésében, 50 mg/nap és
200 mg/nap kozotti dozisban alkalmazva.

2. tablazat: Legfontosabb hatékonysagi eredmények a parcialis gorcsrohamok 28 nap alatti
gyakorisaga tekintetében

Vizsgalat Placebo Brivaracetam
* Statisztikailag szignifikans (p-érték)
50 mg/nap | 100 mg/nap | 200 mg/nap
N01253 vizsgalat®
n=96 n=101
50%-0s reszponder arany 16,7 32,77 ~ ~
(p=0,008)
Szézalékos csokkenés a placebohoz képest NA 22,0 ~ ~
(%) (p=0,004)
N01252 vizsgalat®
n=100 n=99 n=100
50%-0s reszponder arany 20,0 27,3 36,0@ ~
(p=0,372) (p=0,023)
Szazalékos csokkenés a placebdhoz képest NA 9,2 20,5@ ~
(%) (p=0,274) (p=0,010)
NO01358 vizsgalat
n =259 n =252 n =249
50%-0s reszponder arany 21,6 ~ 38,9* 37,8*
(p<0,001) (p<0.001)
Szazalékos csokkenés a placebéhoz képest NA ~ 22,8" 23,2"
(%) (p<0,001) (p<0,001)

n = Azon randomizalt betegek, akik legaldbb 1 dézis vizsgalati gydgyszert kaptak

~ Nem vizsgélt dozis
* Statisztikailag szignifikans

D A betegek koriilbeliil 20%-a egyidejiileg levetiracetdmot kapott.
@ Az N01252 vizsgilat elsédleges végpontja nem érte el a statisztikai szignifikancia szintjét a

szekvencidlis vizsgalati eljaras alapjan. A 100 mg/nap dozis nominalisan szignifikéant volt.
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Klinikai vizsgalatokban a gércsroham-gyakorisag csokkenése a placebdhoz képest nagyobb volt a napi
100 mg-os ddzisnal, mint a napi 50 mg esetében. Az aluszékonysag és a faradtsag el6fordulasi
gyakorisaganak dozisfiiggd emelkedésétdl eltekintve az 50 mg/nap és a 100 mg/nap dozisban
alkalmazott brivaracetdm gydgyszerbiztonsagi profilja hasonlé volt, beleértve a kbzponti idegrendszeri
nemkivanatos hatasokat és a hossza tavu alkalmazast is.

Az 1. 4bra a betegek szazalékos aranyat mutatja (az egyidejiileg levetiracetdimmal kezeltek kivételével)
a parcidlis gorcsrohamok (POS) gyakorisaganak 28 nap alatt a kiindulasi értékhez képest megallapitott
csokkenése szerinti kategorianként, mindharom vizsgalatban. Azokat a betegek, akiknél a POS
gyakorisaga tébb mint 25%-kal emelkedett, az abra bal oldalan a “rosszabb” megjel6lés mutatja. A 4,
ettdl jobbra es6 kategoria azokat a betegeket szemlélteti, akiknél javult a POS gyakorisaganak
szazalékos csokkenése a kiindulasi értékhez képest. Azon betegek szazalékos aranya, akiknél legalabb
50%-kal csokkent a gorcsrohamok gyakorisaga, 20,3%, 34,2%, 39,5%, illetve 37,8% volt sorrendben a
placebo, az 50 mg/nap, a 100 mg/nap, illetve a 200 mg/nap ddzis esetében.

1. dbra: A betegek ardanya gorcsroham-vdlaszreakcio szerinti kategoridankent, brivaracetam és placebo
esetében 12 hét alatt, mindharom kettos vak pivotalis klinikai vizsgalatban
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A harom pivotalis klinikai vizsgdlat Osszesitett elemzése soran nem taldltak kiilonbséget a
hatékonysagban (az 50%-0s reszponder arannyal mérve) az 50 mg/nap és a 200 mg/nap kdzotti
dozistartomanyban, amikor a brivaracetamot indukciot okozo, illetve nem okoz6 antiepileptikumokkal
kombinaltak. A Kklinikai vizsgalatokban az 50 mg/nap, 100 mg/nap, illetve 200 mg/nap
brivaracetdmmal kezelt betegek 2,5%-a (4/161), 5,1%-a (17/332), illetve 4,0%-a (10/249) valt
rohammentessé a 12 hetes kezelési periddus alatt, a placebo 0,5%-0s (2/418) értékéhez képest.

A 28 nap alatt megfigyelt gorcsroham-gyakorisdg median csokkenésének javulasat allapitottak meg
olyan, IC tipust (masodlagosan generalizalt tonusos-clonusos) gércsrohamokban szenvedé
betegeknél, akiket a vizsgalat bevezeto fazisaban brivaracetammal kezeltek (66,6% (n=62), 61,2%
(n=100), illetve 82,1% (n=75) az 50 mg/nap, 100 mg/nap, illetve 200 mg/nap brivaracetimmal kezelt
betegek esetében, a placebo 33,3%-0s (n=115) értékéhez képest).

A brivaracetam hatékonysaga monoterapiaban nem bizonyitott. A brivaracetdm monoterapiaban
torténd alkalmazasa nem ajanlott.
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Kezelés levetiracetammal

Két I1I. fazisu placebokontrollos klinikai vizsgalatban levetiracetamot adtak egyidejiileg alkalmazott
antiepilepszias gyogyszerként, a betegek kortlbelll 20%-a esetében. Bér a betegek szama korlatozott
volt, nem talaltdk elénydsebbnek a brivaracetamot a placebdhoz képest azoknal a betegeknél, akik
egyidejlileg levetiracetdmot kaptak, ami kompeticidra utalhat az SV2A kot6dési helyen. Nem észleltek
egyéb gyogyszerbiztonsagi és toleralhatosagi kockazatokat.

Egy harmadik vizsgalatban egy el6re tervezett analizissel a 100 mg/nap és a 200 mg/nap dozis
hatékonysagat mutattak ki a placeboval szemben, az eldzetesen levetiracetdmmal kezelt betegek
esetében. Az ezeknél a betegeknél megfigyelt, a levetiracetdm-naiv betegekhez képest alacsonyabb
hatékonysag valdszintileg a korabbi antiepileptikumok nagyobb szdmanak és a kiindulaskor tapasztalt
nagyobb gdrcsroham-gyakorisagnak tulajdonithato.

Idéosek (65 évesek és afelettiek)

A harom pivotalis kett6s vak, placebokontrollos klinikai vizsgalatba 38 idéskoru, 65 és 80 év kozotti
beteget vontak be. Bar az adatok korlatozottak, a hatékonysag hasonlé volt a fiatal vizsgalati alanyok
esetében megfigyelthez.

Nyilt kiterjesztéses vizsgalatok

Valamennyi vizsgalat azon betegeinek 81,7%-at, akik befejezték a randomizalt vizsgalatokat,
bevontak a hosszl tavu, nyilt kiterjesztéses vizsgalatokba. A randomizalt vizsgalatokba tortént
belépéstdl kezdve a brivaracetimmal 6 hdnapig kezelt betegek (n=1500) 5,3%-a volt rohammentes,
szemben a 12 honapig (n=1188), illetve a 24 honapig (n=847) kezelt betegek 4,6%-0s, illetve 3,7%-0s
aranyaval. Azonban, mivel a vizsgalati alanyok nagy aranya (26%-a) kilépett a nyilt vizsgalatbol a
hatékonysag hianya miatt, szelekcios torzitas torténhetett, ugyanis a vizsgalatban maradé alanyok
jobban reagaltak, mint azok, akik kordbban megszakitottak részvételiiket.

Olyan betegeknél, akiket a nyilt kiterjesztéses vizsgalatokban akar 8 éven at kovettek, a
gyogyszerbiztonsagi profil hasonl6 volt a rovid tavd, placebokontrollos klinikai vizsgalatokban
megfigyelthez.

Gyermekek és serdilok

A 2 éves és annal id6sebb gyermekeknél a parcialis gorcsrohamok patofiziologiaja hasonlo a serdiilok
és felndttek esetében tapasztalttal. Az epilepsziagyogyszerekkel szerzett tapasztalatok azt mutatjak,
hogy a feln6ttek bevonasaval végzett hatasossagi vizsgalatok eredményei a legalabb 2 éves életkoru
gyermekekre is extrapolalhatok, feltéve, hogy a gyermekgydgydszati dozis-kiigazitasokat
megallapitottak és a biztonsagossagot bizonyitottak (lasd 5.2 és 4.8 pont). A legalabb 2 éves életkoru
gyermekekre vonatkozd dozisokat a testtémegre alapozva ugy adaptaltak, hogy ezekkel hasonlo
plazmakoncentraciok legyenek elérhetdk, mint a hatékony dozisokat szed6 feln6tteknél (lasd

5.2 pont).

Egy hosszu tavu, kontroll nélkiili, nyilt biztonsagossagi vizsgalat zajlott gyermekekkel és serdiilokkel
(1 hénap és 16 év kozotti), akik a PK vizsgalat befejezését kovetben folytattak a kezelést (1asd

5.2 pont), olyan gyermekekkel, akik folytattak a kezelést az iv. (intravénas) biztonsagossagi vizsgalat
befejezése utan és gyermekekkel, akik kozvetleniil lettek bevonva a biztonsagossagi vizsgalatba. A
vizsgalatba kozvetlenll bevont gyermekek 1 mg/ttkg/nap brivaracetim kezd6 dézist kaptak, és a
kezelésre mutatott valaszuk ¢és a toleralhatosag fiiggvényében az adagot 5 mg/ttkg/nap dozisra
novelték a dozis hetente térténd megduplazasaval. Egyetlen gyermek ill. serdiilé sem kapott

200 mg/napnal nagyobb dozist. Az 50 kg-os vagy ennél nagyobb testtomegii gyermekek ill. serdiilék
50 mg/nap brivaracetam kezd6 dozist kaptak, és a kezelésre mutatott valasztol és a toleralhatosagtol
fliggben az adagot legfeljebb 200 mg/nap ddzisra novelték, hetente 50 mg/nap dozisemelés révén.

Az Osszesitett nyilt biztonsagossagi és PK vizsgalatokban 186 parcialis gdrcsrohamokban szenvedo,
1 hénapos és < 16 életkorti gyermek és serdiilé részesiilt adjuvans brivaracetam terapiaban, akik koziil
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149-et > 3 honapig, 138-at > 6 honapig, 123-at > 12 honapig, 107-et > 24 honapig és 90-et
> 36 hdnapig kezeltek.

Az Europai Gyogyszeriigynokség a gyermekek esetén minden korosztalynal halasztast engedélyez a
brivaracetam vizsgalati eredményeinek benytjtasi kotelezettségét illetden a parcialis goércsrohamokkal
jaro epilepsziaban (lasd 4.2 pont, gyermekeknél és serdiil6knél torténé alkalmazasra vonatkozo
informécidk).

5.2 Farmakokinetikai tulajdonsagok

A brivaracetam filmtabletta, a bels6leges oldat és az intravénas oldatos infuzid esetében az AUC-
értékek megegyeznek, a maximalis plazmakoncentracio azonban intravénas alkalmazast kovetoen
kissé magasabb. A brivaracetam farmakokinetikaja linearis és az id6t6] fliggetlen, alacsony az egyénen
beliili és az egyének kozotti variabilitasa, emellett teljes a felszivodasa, nagyon alacsony a
fehérjekot6dése, kiterjedt biotranszformaciot kovetden a veséken keresztiil valasztodik ki és
metabolitjai farmakologiailag inaktivak.

Felszivodas

A brivaracetam oralis alkalmazast kévetGen gyorsan és teljes mértékben felszivodik, és az abszolut
biologiai hasznosulasa (bioavailability) kozel 100%. Az étkezéstdl fliggetleniil bevett tablettak
esetében a tmax median értéke 1 Ora (a tmax tartomanya 0,25-3 6ra).

Magas zsirtartalmu étellel torténd egyidejli alkalmazas lelassitotta a felszivodas sebességeét (tmax
median értéke 3 dra), és (37%-kal alacsonyabbra) csdkkentette a brivaracetdm maximalis

s

Eloszlas

A brivaracetam gyengén (<20%-ban) kotédik plazmafehérjékhez. Megoszlasi térfogata korilbelil
0,5 l/ttkg, tehat a test teljes viztérfogathoz igen kozeli érték.

Lipofilitasa (logP) kdvetkeztében a brivaracetaim sejtmembran-permeabilitdsa magas.

Biotranszformacio

A brivaracetam elsddlegesen az amidrész hidrolizise Gtjan metabolizalodik, ami a megfeleld
karboxilsav képz6déséhez vezet (az eliminacid koriilbeliil 60%-a), masodlagosan pedig a propil-
oldallanc hidroxilacidjaval (az eliminacid koriilbeliil 30%-a). A (vizelettel {iriil6 dozis 34%-at képez0)
karboxilsav-metabolit keletkezéséhez vezetd amidrész hidrolizisében majon beliili €s majon kiviili
amidaz jatszik szerepet. In vitro koriilmények kozott a brivaracetam hidrolizisének elsddleges
mediatora a CYP2C19. Mindkét metabolit elsésorban a karboxilsav metabolit propil-oldallancanak
(féleg a CYP2C9 altali) hidroxilaciojaval tovabb metabolizalodik egy kozds hidroxilalt savva. In vivo,
a CYP2C19 hatastalan mutacioit hordozo, human vizsgalati alanyok esetében a hidroxi- metabolit
képzddése 10-szeres mértékben csdkkent, mikdzben maga a brivaracetam 22%-kal, illetve 42%-kal
emelkedett olyan egyéneknél, akik egy, illetve két mutans allélt hordoztak. A harom metabolit
farmakologiailag nem volt aktiv.

Eliminécié

A brivaracetam eliminacidja elsédlegesen metabolizmus és a vizelettel torténd kivalasztas ttjan
torténik. A ddzis tébb mint 95%-a — beleértve a metabolitokat is —, az alkalmazast kovetd 72 oran
belil kivalasztodik a vizelettel. A dozis kevesebb mint 1%-a a szeklettel Griil, és a brivaracetam
kevesebb mint 10%-a valasztodik ki valtozatlan forméban a vizelettel. A termindlis plazma felezési
id6 (t2) korulbelil 9 6ra. A betegeknél a teljes plazmaclearance becstlt értéke 3,6 1/6ra.

Linearitas
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A farmakokinetika 10 mg-t6l legalabb 600 mg-ig aranyos a dozissal.

Kolcsonhatasok gyoagyszerekkel

A brivaracetdm kivalasztasa tobbféle modon torténik, beleértve a vizelettel torténd kivalasztast, a nem-
CYP-medialt hidrolizist és a CYP-medialt oxidacidkat. /n vitro a brivaracetdm nem szubsztratja a
human P-glikoproteinnek (P-gp) és a multidrug rezisztencia protein (MRP) 1 és 2-nek, és valdsziniileg
az organikus anion transzporter polipeptid 1B1-nek (OATP1B1) és az OATP1B3-nak sem.

crer

egyetlen CYP-enzim (pl. CYP1A, CYP2C8, CYP2C9, CYP2D6 és CYP3A4) inhibitor sem.

In vitro koriilmények kozott a brivaracetam klinikai szempontbol jelentds koncentraciokban nem
gatolta a CYP1A2, CYP2A6, CYP2B6, CYP2CS8, CYP2C9, CYP2D6, CYP3A4 enzimeket, illetve a
P-gp, BCRP, BSEP MRP2, MATE-K, MATE-1, OATP1B1, OATP1B3, OATI1 és OCT1
transzportereket. In vitro kdrilmeények kozott a brivaracetim nem okozott CYP1A2 indukciot.

Farmakokinetika kilonleges betegcsoportokban

Idosek (65 évesek és afelettiek)

Egy id6s betegekkel (65-79 évesek; kreatinin clearance 53-98 ml/perc/1,73 m2), napi két részre
elosztva alkalmazott, 400 mg/nap dozisu brivaracetdmmal végzett vizsgéalatban a brivaracetam plazma
felezési ideje 7,9 Ora, illetve 9,3 6ra volt, a 65-75 évesek, illetve a >75 évesek csoportjaban. A
brivaracetdm plazmaclearence-e egyensulyi allapotban hasonlé volt (0,76 ml/min/ttkg) az egészséges
fiatal férfi vizsgalati alanyokéhoz (0,83 ml/min/ttkg) (lasd 4.2 pont).

Vesekarosodas

Egy stlyos vesekarosodasban szenved6 egyénekkel (kreatinin clearance < 30 ml/perc/1,73 m2 és
dializist nem igényel) végzett vizsgalatban megallapitottak, hogy a brivaracetim plazma AUC-értéke
mérsékelten magasabb volt (+21%) az egészseges kontrollokéhoz képest, ugyanakkor az acid-, a
hidroxi- és a hidroxi-acid metabolitok AUC-értéke 3-, 4-, illetve 21-szeresére emelkedett. Ezen, nem
aktiv metabolitok renalis clearance-e 10-szeres mértékben csokkent. A hidroxi-acid metabolittal
kapcsolatban nem merdlt fel semmilyen gy6gyszerbiztonsagi kockéazat a nem-klinikai vizsgalatokban.
A brivaracetamot nem vizsgaltak hemodializisben részesiil6 betegek esetében (lasd 4.2 pont).

Madjkarosodas

Mjjcirrhosisban szenvedd betegekkel (Child-Pugh A, B, és C osztaly) végzett farmakokinetikai
59%) a betegség stlyossagatdl fiiggetleniil, 6sszehasonlitva a megfeleld, egészséges kontrollokkal
(lasd 4.2 pont).

Testtomeg

A becslések szerint az egyensulyi plazmakoncentracio 40%-os csokkenése figyelhetd meg a 46 kg és
115 kg kozotti testtomegtartomanyban. Ez azonban nem tekinthet6 klinikai szempontbol 1ényeges
kilénbségnek.

Nem
A nemek tekintetében nincsenek klinikailag jelentds kiilonbségek a brivaracetam
farmakokinetikajaban.

Rassz

A rassz (kaukazusi, azsiai) nem befolyasolta jelentés mértékben a brivaracetam farmakokinetikajat
egy epilepszias betegekkel végzett, populacios farmakokinetikai modellezés soran. Az egyéb etnikai
hatterii betegek szama korlatozott volt.

Farmakokinetikai/farmakodinamias 0sszefiiggések
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Az EC50 (a maximalis hatas 50%-anak megfeleld brivaracetam plazmakoncentracio) értékét

0,57 mg/l-nek becstlték. Ez a plazmakoncentréacio valamivel magasabb az 50 mg/nap brivaracetam
dozisok alkalmazasa utan elért, median expozicio értékénél. A gércsrohamok gyakorisaganak tovabbi
csokkenése érhetd el a dozis napi 100 mg-ra torténd emelésével, a napi 200 mg-os maximalis dozis
eléréseéig.

Gyermekek és serdiil6k

Egy 3 hetes felmérési idGszakot felolelé farmakokinetikai vizsgalatban 99, 1 hdénaposnal idésebb ¢s

16 évesnél fiatalabb vizsgalati alany kapott brivaracetam belsoleges oldatot, amelynek dozisat

3 1épésben, hetente, rogzitett adagokkal emelték. A brivaracetamot hetente ndvekvo dozisokban
alkalmaztak, korilbelul 1 mg/ttkg/nap, 2 mg/ttkg/nap és 4 mg/ttkg/nap dézisokban. Minden adagot a
testtomegnek megfelelden allitottak be, és legfeljebb 50 mg/nap, 100 mg/nap, illetve 200 mg/nap
dozisokat alkalmaztak. A felmérési iddszak végén a vizsgalati alanyokrol megallapitottak, hogy
alkalmasak-e egy hosszt tavi utankovetéses vizsgalatban valo részvételre, amelyben a legutoljara
kapott dozis alkalmazasat kellett folytatniuk (lasd 4.8 pont). A plazmakoncentraciok valamennyi
¢letkori csoportban aranyosak voltak a dozissal. Populacios farmakokinetikai modellezést végeztek a 3
hetes PK vizsgalatban és a folyamatban 1év6 hossza tava utankovetd vizsgalatban dsszegytijtott szort
plazmakoncentracios adatok alapjan. 232, epilepsziaban szenvedd, 2 honapos és 17 éves életkor
kozotti gyermeket és serdiilot vontak be az elemzésbe. Az elemzés kimutatta, hogy a napi 5,0 (10—

20 kg-os testtdmeg) és 4,0 mg/ttkg (20-50 kg-os testtdmeg) dozis alkalmazasa azonos atlagos
egyensulyi plazmakoncentraciot eredményez, mint felnéttek esetében a napi 200 mg alkalmazasa. A
becsiilt plazma-clearance 0,96 1/6ra, 1,61 I/6ra, 2,18 I/6ra, illetve 3,19 I/éra volt a 10 kg, 20 kg, 30 kg,
illetve az 50 kg testtomegii gyermekeknél. Osszehasonlitasképpen a (70 kg testtdmegii) felnétt
betegeknél 3,58 1/6rara becsiilték a plazma-clearance-t. Ujsziiléttekre vonatkozéan jelenleg nem allnak
rendelkezésre Klinikai adatok.

5.3 A preklinikai biztonsagossagi vizsgalatok eredményei

Gyogyszerbiztonsagi farmakolégiai vizsgalatokban leggyakrabban kdzponti idegrendszeri hatasokat
(f6ként atmeneti kozponti idegrendszeri depressziot és csokkent spontan mozgasszervi aktivitast)
figyeltek meg a brivaracetdm 2 mg/ttkg-os, farmakologiailag aktiv dozis tobbszorosének (tobb mint
50-szeresének) alkalmazasakor. A tanulasi- €s a memoriafunkcié nem valtozott.

Klinikai vizsgalatokban nem, de kutyakkal, a klinikai plazma AUC-értékhez hasonld expozicioval
végzett, ismételt dozisu toxikoldgiai vizsgalatokban hepatotoxikus hatdsokat (foként porphyriat)
figyeltek meg. A brivaracetimmal és egy szerkezetileg hasonl6 vegytilettel kapcsolatban 6sszegytijtott
toxikoldgiai adatok azonban azt mutatjak, hogy a kutya majaban észlelt valtozasok olyan
mechanizmusok révén jottek 1étre, amelyek emberre nem jellemzdek. Patkdnyokban €s majmokban
nem figyeltek meg nemkivanatos valtozasokat a majban a brivaracetam kronikus, a klinikai AUC-
expozicio 5-sz0rosével és 42-szeresével tortént alkalmazasat kovetden. Majmok esetében kozponti
idegrendszeri hatasokat (elesés, egyensulyvesztés, ligyetlen mozgasok) észleltek a klinikai Cppax
64-szeresének alkalmazasakor, ¢s ezek a hatasok az id6 fiiggvényében enyhiiltek.

Genotoxicitasi vizsgalatokban nem mutattak ki mutagén vagy klasztogén hatasokat. Patkanyokkal
végzett karcinogenitasi vizsgalatok nem utaltak onkogén potencialra, a hepatocelluléris tumorok
eléfordulasi gyakorisaganak him egerekkel észlelt novekedését azonban egy olyan, nem-genotoxikus
hatdsmadd eredményének tekintik, amely egy fenobarbiton-szerti majenzim indukcidjaval kapcsolatos,
és amely ismert, ragcsalo-specifikus jelenség.

A brivaracetam nem befolyasolta a him-, illetve a ndstény termékenységet, és sem patkanynal, sem
nyulnal nem okozott teratogén hatast. Nyulaknal embriotoxicitast figyeltek meg a brivaracetdm olyan
anyai toxikus dozisa esetében, amelynek az expozicids szintje a maximalis ajanlott d6zis
alkalmazasakor fellép6 klinikai AUC-expozicio 8-szorosa. Patkanyoknal kimutattak, hogy a
brivaracetam konnyen atjut a placentan, és az anyai plazmaszintekhez hasonl6 koncentracioban
valasztddik ki a szoptat6 patkanyok anyatejével.
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A brivaracetam nem mutatott fliggdségi potencialt patkanyoknal.

Vizsgalatok fiatal allatokkal

Fiatal patkdnyoknal a maximalis ajanlott dozis alkalmazasakor fellépd klinikai AUC-expozicid 6-15-
szOrosének megfeleld brivaracetam expozicios értékek fejlodésre gyakorolt nemkivanatos hatasokat
okoztak (azaz mortalitast, klinikai tiineteket, testtémegcstkkenést és az agy tdmegének csokkenését).
Nem észleltek nemkivanatos eseményeket a kdzponti idegrendszer miikddésével kapcsolatban, a
neuropatoldgiai és az agy hisztopatologiai vizsgalata soran. Fiatal kutyaknal a klinikai AUC-expozicid
6-szorosa esetében a brivaracetam altal okozott valtozasok hasonldak voltak a felnétt allatoknal
megfigyeltekhez. A standard fejlodési, illetve érési vizsgalati végpontok egyikénél sem észleltek
nemkivanatos hatasokat.

6. GYOGYSZERESZETI JELLEMZOK

6.1 Segédanyagok felsorolasa

Mag

kroszkarmell6z-natrium
lakt6z-monohidrat
betadex (B-ciklodextrin)
vizmentes laktoz
magnézium-sztearat

Bevonat

Briviact 10 mg filmtabletta
poli(vinil-alkohol)
titdn-dioxid (E171)
makrogol (3350)

talkum

Briviact 25 mg filmtabletta
poli(vinil-alkohol)
titan-dioxid (E171)
makrogol (3350)

talkum

sarga vas-oxid (E172)
dekete vas-oxid (E172)

Briviact 50 mg filmtabletta
poli(vinil-alkohol)
titdn-dioxid (E171)
makrogol (3350)

talkum

sarga vas-oxid (E172)
vOros vas-oxid (E172)

Briviact 75 mg filmtabletta
poli(vinil-alkohol)
titan-dioxid (E171)
makrogol (3350)

talkum

sarga vas-oxid (E172)
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vOros vas-oxid (E172)
fekete vas-oxid (E172)

Briviact 100 mg filmtabletta
poli(vinil-alkohol)
titdn-dioxid (E171)
makrogol (3350)

talkum

sarga vas-oxid (E172)
fekete vas-oxid (E172)

6.2 Inkompatibilitasok
Nem értelmezhetd.
6.3 Felhasznalhatosagi idotartam
5év
6.4 Kiilonleges tarolasi eléirasok
Ez a gyogyszer nem igényel kiillonleges tarolast.
6.5 Csomagolas tipusa és Kiszerelése
Briviact 10 mg filmtabletta
o 14 és 56 filmtablettat tartalmaz6 csomagok és 168 (3 x 56) filmtablettat tartalmazo
gyljtécsomagolas PVC/PCTFE-aluminium buborékcsomagolasban

e 14 x1¢és100 x 1 filmtablettat tartalmazo csomagok PVC/PCTFE-aluminium
buborékcsomagolasban

Briviact 25 mg filmtabletta
e 14 és 56 filmtablettat tartalmaz6 csomagok és 168 (3 x 56) filmtablettat tartalmazo
gyljtécsomagolas PVC/PCTFE-aluminium buborékcsomagolasban
e 14 x1és100 x 1 filmtablettat tartalmazé csomagok PVC/PCTFE-aluminium
buborékcsomagolasban

Briviact 50 mg filmtabletta
e 14 és 56 filmtablettat tartalmaz6 csomagok és 168 (3 x 56) filmtablettat tartalmazo
gyljtéesomagolas PVC/PCTFE-aluminium buborékcsomagolasban
e 14 x1¢és100 x 1 filmtablettat tartalmazo csomagok PVC/PCTFE-aluminium
buborékcsomagolashan

Briviact 75 mg filmtabletta
o 14 és 56 filmtablettat tartalmaz6 csomagok és 168 (3 x 56) filmtablettat tartalmazo
gyljtécsomagolas PVC/PCTFE-aluminium buborékcsomagolasban
e 14 x1¢és100 x 1 filmtablettat tartalmazo csomagok PVC/PCTFE-aluminium
buborékcsomagolashan

Briviact 100 mg filmtabletta
e 14 és 56 filmtablettat tartalmaz6 csomagok és 168 (3 x 56) filmtablettat tartalmazo
gyljtéesomagolas PVC/PCTFE-aluminium buborékcsomagolasban
e 14 x1és100 x 1 filmtablettat tartalmazé csomagok PVC/PCTFE-aluminium
buborékcsomagolasban

Nem feltétlentl mindegyik kiszerelés ker(l kereskedelmi forgalomba.
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6.6 A megsemmisitésre vonatkozo kiilonleges ovintézkedések és egyéb, a készitmény
kezelésével kapcsolatos informaciok

A megsemmisitésre vonatkozdan nincsenek kiilonleges eldirasok.

Bérmilyen fel nem hasznalt gyogyszer, illetve hulladékanyag megsemmisitését a gyogyszerekre
vonatkozo6 el6irasok szerint kell végrehajtani.

7. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJA

UCB Pharma SA

Allée de la Recherche 60
B-1070 Bruxelles
Belgium

8. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)

EU/1/15/1073/001
EU/1/15/1073/002
EU/1/15/1073/003
EU/1/15/1073/004
EU/1/15/1073/005
EU/1/15/1073/006
EU/1/15/1073/007
EU/1/15/1073/008
EU/1/15/1073/009
EU/1/15/1073/010
EU/1/15/1073/011
EU/1/15/1073/012
EU/1/15/1073/013
EU/1/15/1073/014
EU/1/15/1073/015
EU/1/15/1073/016
EU/1/15/1073/017
EU/1/15/1073/018
EU/1/15/1073/019
EU/1/15/1073/020
EU/1/15/1073/023
EU/1/15/1073/024
EU/1/15/1073/025
EU/1/15/1073/026
EU/1/15/1073/027

9.  AFORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY ELSO KIADASANAK/
MEGUJITASANAK DATUMA
A forgalomba hozatali engedély elsé kiadasanak datuma: 2016. januar 14.

A forgalomba hozatali engedély legutobbi megujitasanak datuma: 2020. oktober 09.

10. A SZOVEG ELLENORZESENEK DATUMA
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A gyogyszerr6l részletes informacid az Europai Gyogyszeriigyndkség internetes honlapjan
(https://www.ema.europa.cu) talalhato.
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1. A GYOGYSZER NEVE

Briviact 10 mg/ml belséleges oldat

2. MINOSEGI ES MENNYISEGI OSSZETETEL
10 mg brivaracetamot tartalmaz milliliterenként.

Ismert hatasi segédanyaqg(ok)

168 mg szorbit (E420), 1 mg metil-parahidroxibenzoatot (E218) és legfeljebb 5,5 mg propilén-glikolt
(E1520) tartalmaz 1 ml bels6leges oldatban.

A segédanyagok teljes listajat lasd a 6.1 pontban.

3. GYOGYSZERFORMA

Belsoleges oldat.

Enyhén viszkozus, tiszta, szintelen vagy sargas folyadék.

4. KLINIKAI JELLEMZOK

4.1 Terapias javallatok

A Briviact adjuvans terapiaként javasolt epilepsziaban szenvedé felnéttek, serdiilok és legalabb 2 éves
gyermekek— masodlagos generalizacioval jar6 vagy anélkiil fellépd — parcialis gorcsrohamainak
kezelésére.

4.2  Adagolés és alkalmazas

Adagolas

Az orvosnak a testtomeg €s a dozis figyelembevételével kell eldirnia a leginkabb megfeleld
gyogyszerformat és hataserdsséget. A sziilének €s a gondozonak ajanlott a dobozban talalhato
mérdeszkozt (10 ml-es vagy 5 ml-es adagol6 szajfecskendét) hasznalni a Briviact bels6leges oldat
alkalmazasahoz.

A felnéttek, serdiilok és 2 évesnél idésebb gyermekek javasolt adagoldsa az alabbi tablazatban van
Osszefoglalva. A dozist két egyenld adagra osztva, koriilbeliil 12 oras kiilonbséggel kell alkalmazni.

Ajanlott kezd6 dozis Ajanlott fenntarté dozis Terapias
dozistartomany*

Serdiilék és 50 kg-os vagy annil nagyobb testtomegii gvermekek, illetve felnéttek

50 mg/nap (vagy 100 mg/nap)** 100 mg/nap 50-200 mg/nap

Serdiilék és 20 kg-nal nagyobb de 50 kg-nal kisebb testtomegii gyermekek

1 mg/ttkg/nap (legfeljebb 2 mg/ttkg/nap (14 mg/ttkg/nap
2 mg/ttkg/nap)**

10 kg-nal nagyobb de 20 kg-nal Kisebb testtomegii gyermekek

1 mg/ttkg/nap (legfeljebb 2,5 mg/ttkg/nap 1-5 mg/ttkg/nap
2,5 mg/ttkg/nap)**

* Egyéni betegvalasz alapjan, a dozis ebben a hatékony dozistartomanyban beallithato.
** A rohamkontroll sziikségessége a kezelGorvos értékelése alapjan.
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Felnottek

A javasolt kezd6 dozis naponta 50 mg vagy 100 mg, a kezel6orvosnak az elérendd
gorcsrohamcsokkentés, illetve a lehetséges mellékhatasok megitélésével kapcesolatos dontése alapjan.
A beteg egyeni valaszreakcidja és a toleralhatdsag alapjan a dozis modosithatd a napi 50 mg €s a napi
200 mg kdzotti hatékony ddzistartomanyban.

50 kg-os vagy ennél nagyobb testtomegii gyermekek és serdiilok

Az ajanlott kezd6 dozis 50 mg/nap. Az orvos altal felmért rohamkontroll szlikségességenek
fuggvényében a brivaracetdm alkalmazasa 100 mg/nap dézisban is elkezdhetd. Az ajanlott fenntartd
do6zis 100 mg/nap. A beteg egyéni valaszreakcidja alapjan a dozis méddosithaté az 50 mg/nap és a
200 mg/nap kozotti hatékony dézistartoményban.

50 kg-nal kisebb de 20 kg-nal nagyobb testtomegii gyermekek és serdiilok

Az ajanlott kezd6 dozis 1 mg/ttkg/nap. Az orvos altal felmért rohamkontroll szilkségességének
fuggvényében a brivaracetdm alkalmazésa 2 mg/ttkg/nap dozisban is elkezdhet6. Az ajanlott fenntarto
dozis 2 mg/ttkg/nap. A beteg egyéni valaszreakcidja alapjan a dozis modosithatd az 1 mg/ttkg/nap és a
4 mgl/ttkg/nap kozotti hatékony dozistartomanyban.

10 kg-nal nagyobb de 20 kg-nal kisebb testtomegii gyermekek

Az ajanlott kezd6 dozis 1 mg/ttkg/nap. Az orvos altal felmért rohamkontroll sziikségességének
flggvényében a brivaracetam legfeljebb 2,5 mg/ttkg/nap dézisban is elkezdhet6. Az ajanlott fenntartd
dozis 2,5 mgl/ttkg/nap. A beteg egyéni valaszreakciodja alapjan a dézis modosithato az 1 mg/ttkg/nap és
az 5 mg/ttkg/nap kozotti hatékony dézistartomanyban.

Az adagolasonkénti térfogatot minden betegre vonatkozo6an az alabbi képletet hasznalva kell
kiszamolni:

Adagolasonkénti térfogat (ml) = [testtémeg (kg) x napi dozis (mg/ttkg/nap)] x 0,05

A Briviact belséleges oldat elérhetd:

- 5 ml-es fecskendében (kék beosztasi jel) 0,1 ml-es beosztasokkal (mindegyik 0,1 ml-es beosztas
1 mg brivaracetamnak felel meg). Tovabbi beosztasok 0,25 ml-nél és 0,75 ml-nél, 0,25 ml-tél
kezdve legfeljebb 5 ml-ig lathat6ak.

- 10 ml-es fecskenddben (fekete beosztasi jel) 0,25 ml-es beosztasokkal (mindegyik 0,25 ml-es
beosztés 2,5 mg brivaracetdmnak felel meg).

Az orvosnak meg kell beszélnie a beteggel, hogy a megfeleld fecskenddt hasznalja.

Ha a kiszamitott alkalmazando6 dézis 5 mg (0,5 ml) vagy tobb és legfeljebb 50 mg (5 ml), akkor az

5 ml-es szajfecskend6t kell hasznalni.

Ha a kiszamitott alkalmazand6 dézis tobb mint 50 mg (5 ml), akkor a nagyobb, 10 ml-es
szajfecskendot kell hasznalni.

A kiszamitott alkalmazand6 dozist a legkdzelebbi beosztashoz kell kerekiteni. Ha a kiszamitott dozis
egyenlo tavolsagra van két beosztastol, akkor a nagyobb beosztast kell hasznalni.

Az alabbi tablazat példakat mutat arra, hogy a bels6leges oldat adagolasonkénti térfogata hogyan
valtozik az eldirt dozis és a testtomeg fliggvényében. A belsoleges oldat pontos térfogatat az adott
gyermek pontos testtdmegének fliggvényében kell kiszamolni.

Ne feledje, hogy az adagolas a fecskendok meghatarozott beosztasaira korlatozodik. Példaul ha egy
betegnek 2,15 ml-es dozis kell, akkor az alkalmazandé dozist 2,2 ml-re kell kerekiteni, mivel az 5 ml-
es fecskend6vel csak 2,1 vagy 2,2 mi-t lehet beadni. Hasonldan az 1,13 ml-es térfogatot lefelé kell
kerekiteni 1,1 ml-re.
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A belsoleges oldat adagolasonként alkalmazandé térfogata serdiil6k és 50 kg-os
vagy annail nagyobb testtomegii gyermekek, illetve felndttek esetében

Felirt

L. 50 mg/nap dozis 100 mg/nap 150 mg/nap dozis 200 mg/nap dozis
dozis , A , ,
esetében dozis eseteben eseteben
eseteben
25 mg/adagolas | 50 mg/adagol 75 mg/adagolas
as 100 mg/adagolas
Ajanlott
fecskendo Sml
Testtomeg Beadando térfogat Beadando térfogat
50 kg vagy 2,5ml 5ml 7,5 ml 10 ml
tébb (25 mg) (50 mg) (75 mg) (100 mg)
A belséleges oldat adagolasonként alkalmazandé térfogata 20 kg-nal nagyobb de
50 kg-nal Kisebb testtomegii gyermekek és serdiil6k esetében
F?h.r ¢ 1 mg/ttkg/nap | 2 mg/ttkg/map | 3 mg/ttkg/nap 4 mg/ttkg/nap dozis esetén
dozis < , ., , e ,
dozis eseten dozis esetén dozis esetén
0,2 ml/ttkg/adagoléas
0,05 ml/ttkg/ | 0,1 ml/ttkg/ad | 0,15 ml/ttkg/a
adagolas agolas dagoléas (ez 2 mg/ttkg/adagolasnak felel
meg)
(ez (ez (ez
0,5 mg/ttkg/a | 1 mg/ttkg/adag | 1,5 mg/ttkg/ad
dagolasnak olasnak felel | agoléasnak felel
felel meg) meg) meg)
‘f]:cvsfe‘::fw 5 mi 5 ml vagy 10 ml
Testto Beadando térfogat Beadando térfogat
meg
20 kg 1ml 2ml 3ml 4 ml
(10 mg) (20 mg) (30 mg) (40 mg)
25 kg 1,25 ml 2,5ml 3,75 ml 5ml
(12,5 mg) (25 mg) (37,5 mg) (50 mg)
30 kg 1,5ml 3ml 45 ml 6 ml
(15 mg) (30 mg) (45 mg) (60 mg)
35 kg 1,75 ml 3,5ml 5,25 ml 7mi
(17,5 mg) (35 mg) (52,5 mg) (70 mg)
40 kg 2ml 4ml 6 ml 8 ml
(20 mg) (40 mg) (60 mg) (80 mg)
45 kg 2,25 ml 4,5ml 6,75 ml 9ml
(22,5 mg) (45 mg) (67,5 mg) (90 mg)

* 5 ml feletti és legfeljebb 10 ml térfogat esetén a beteggel meg kell beszélni, hogy a 10 ml-es
szajfecskend6t hasznalja.
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A belséleges oldat adagolasonként alkalmazandé térfogata 10 kg-nal nagyobb de 20 kg-nal kisebb
testtomegii gyermekek esetében
gglzlil: 1 mg/ttkg/ nap | 2,5 mg/ttkg/ nap 3 mg/ttkg/ nap 4 mg/ttkg/ nap 5 mg/ttkg/nap dozis
dozis esetén dozis esetén dozis esetén dozis esetén esetén
0,05 mi/ttkg/ 0,125 ml/ttkg/ 0,15 ml/ttkg/ 0,2 ml/ttkg/ 0,25 ml/ttkg/
adagolas adagoléas adagolas adagolas adagolés
(mely megfelel (mely megfelel (mely megfelel (mely megfelel (mely megfelel
0,5 mg/ttkg/adag | 1,25 mg/ttkg/ad | 1,5 mg/ttkg/adago | 2 mg/ttkg/adagola | 2,5 mg/ttkg/adagolas
olasnak) agolasnak) lasnak) snak) nak)
Ajanlott fecskendd: 5 ml
;]l"esttome Beadando6 térfogat
10 kg 0,5mi 1,25 ml 1,5ml 2mi 2,5ml
(5 mg) (12,5 mg) (15 mg) (20 mg) (25 mg)
12 kg 0,6 mi 1,5ml 1,8 ml 2,4 ml 3ml
(6 mg) (15 mg) (18 mg) (24 mg) (30 mg)
14 kg 0,7 mi 1,75 ml 2,1 ml 2,8 ml 3,5ml
(7 mg) (17,5 mg) (21 mg) (28 mg) (35 mg)
15 kg 0,75 ml 1,9ml 2,25 ml 3ml 3,75 ml
(7.5 mg) (19,0 mg) (22,5 mg) (30 mg) (37,5 mg)
Kihagyott adag

Amennyiben a betegek elmulasztottdk egy vagy tobb adag bevételét, az ajanlas szerint vegyenek be
egy adagot, amint esziikbe jut, a kovetkez6 adagot pedig a szokasos reggeli vagy esti id6pontban
vegyék be. Igy elkeriilhetd, hogy a brivaracetdm plazmakoncentraciéja a hatasos szint ala csokkenjen,
és meggatolhato az attoréses gorcsrohamok elofordulasa.

A kezelés ledllitasa

16 évesnél idosebb kort betegek esetében, amennyiben a brivaracetam alkalmazasat meg kell
szakitani, ajanlatos a dozist fokozatosan csokkenteni, 50 mg/nap adaggal, heti rendszerességgel.

16 évesnél fiatlabb kori betegek esetében, amennyiben a brivaracetam alkalmazasat meg kell
szakitani, ajanlatos a dozist hetente legfeljebb a felével csokkenteni mindaddig, amig el nem érik az
1 mg/ttkg/nap (50 kg-nal kisebb testtomegli betegek esetében), illetve az 5 mg/nap (50 kg vagy annal
nagyobb testtomegii betegek esetében) ddzist.

A napi 50 mg-os dozissal végzett, egy hetes kezelést kdvetden az utolsod héten naponta 20 mg
alkalmazésa javasolt.

Kildnleges betegcsoportok

Idosek (65 évesek és afelettiek)
Id6s betegeknél nem sziikséges a dozis modositasa (lasd 5.2 pont).
65 éves vagy annal idosebb betegek esetében korlatozott klinikai tapasztalat all rendelkezésre.

Vesekarosodas

Vesekarosodasban szenvedd betegeknél nem sziikséges a dozis modositasa (lasd 5.2 pont). A
brivaracetam alkalmazasa nem ajanlott végstadiumu vesebetegségben szenvedo, dializis-kezelésben
részesiilo betegeknél, a rendelkezésre allo adatok hianya miatt. A felndttekre vonatkozo adatok alapjan
nem sziikséges a dozis modositasa a vesekarosodasban szenvedd gyermekeknél. Vesekarosodasban
szenvedd gyermekek esetében klinikai adatok nem allnak rendelkezésre.

Mdjkarosodds
Kronikus majbetegségben szenvedo felnétt betegeknél a brivaracetam expoziciéo emelkedett.
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Majkarosodasban szenvedo betegeknél a majkarosodas minden stddiumaban az alabbi modositott
dozisok ajanlottak 2 adagra elosztva, korulbelil 12 6ra kulonbséggel beadva (lasd 4.4 és 5.2 pont).
Majkarosodasban szenved6 gyermekek esetében klinikai adatok nem allnak rendelkezésre.

Kor és testtomeg Ajanlott kezdé dozis Ajanlott maximalis napi
dozis

Serdiilék és 50 kg-os vagy annal nagyobb 50 mg/nap 150 mg/nap

testtomegli gyermekek, illetve felnottek

Serdiil6k és 20 kg-nal nagyobb de 50 kg-nél 1 mg/ttkg/nap 3 mg/ttkg/nap

kisebb testtomegii gyermekek

10 kg-nal nagyobb de 20 kg-nal kisebb 1 mg/ttkg/nap 4 mg/ttkg/nap

testtomegii gyermekek

2 evesnél fiatalabb gyermekek

A brivaracetdm hatdsossagat 2 évesnél fiatalabb gyermekek esetében nem igazoltak.

A jelenleg rendelkezésre allo adatok leirasa a 4.8, 5.1 és 5.2 pontban talalhatd, de nincs az adagolasra
vonatkozo javaslat.

Az alkalmazas médja

A brivaracetam bels6leges oldat rovid id6vel a lenyelés eldtt vizzel vagy gyiimolcslével higithato, és
étellel vagy anélkiil is bevehetd (lasd 5.2 pont). A brivaracetdm belséleges oldat alkalmazasakor orr-
gyomorszonda vagy gastrostomias szonda is hasznalhato.

A Briviact bels6leges oldat egy 5 ml-es, illetve egy 10 ml-es, adapterrel ellatott adagold
szdjfecskenddvel egyiitt keriil csomagolasra.

A haszndlati utasitast a betegtdjékoztato tartalmazza.
4.3 Ellenjavallatok

A készitmény hatdéanyagaval vagy egyéb pirrolidon-szarmazékkal vagy a 6.1 pontban felsorolt
barmely segédanyagaval szembeni tulérzékenység.

4.4 Kiilonleges figyelmeztetések és az alkalmazassal kapcsolatos 6vintézkedések

Ongyilkosségi gondolatok és magatartés

Antiepilepszias gyogyszerekkel — beleértve a brivaracetamot — kiilonboz6 indikaciokban kezelt
betegeknél 6ngyilkossagi gondolatokat és magatartast jelentettek. Antiepilepszias gyogyszerek
randomizalt, placebokontrollos klinikai vizsgalatainak metaanalizise is az ongyilkossagi gondolatok és
magatartas kismértékben emelkedett kockazatat mutatta ki. Ezen kockézat mechanizmusa nem ismert,
és a rendelkezésre allo adatok nem zarjak ki az emelkedett kockazat lehetéségét brivaracetam
esetében.

A betegeknél folyamatosan ellendrizni kell az 6ngyilkossagi gondolatok és magatartas jeleit, és
fontolora kell venni a megfeleld kezelést. A betegek (és a betegek gondozoinak) figyelmét fel kell
hivni arra, hogy kérjenek orvosi tanacsot, amennyiben 6ngyilkossagi gondolatok vagy magatartas jelei
Iépnének fel. Ldsd még a 4.8 pontban a gyermekek és serdiilok adatait.

Majkarosodas
Korlatozott mennyiségii klinikai adat all rendelkezésre a brivaracetam alkalmazasaval kapcsolatban

mar meglévé majkarosodasban szenvedo betegek esetében. Majkarosodasban szenvedd betegeknél
ajanlott a dozis modositasa (lasd 4.2 pont).

26




Bort érint6, stilyos mellékhatasok (severe cutaneous adverse reaction, SCAR)

A brivaracetam-kezeléssel kapcsolatban bort érint6, stlyos mellékhatasokrol (SCAR), koztiik
Stevens—Johnson-szindromardl (SJS) szamoltak be, amely életveszélyes vagy halalos kimeneteld
lehet. A gyogyszer feliraskor a betegeket tajékoztatni kell az erre vonatkozo jelekrdl és tiinetekr6l, és
szorosan monitorozni kell a bérreakcidkat. Ha ezekre a reakcidkra utald jelek és tiinetek jelentkeznek,
a brivaracetam-kezelést azonnal fel kell figgeszteni, és alternativ kezelést kell mérlegelni.

Segédanyagok

Natriumtartalom
A brivaracetdm bels6leges oldat kevesebb mint 1 mmol (23 mg) natriumot tartalmaz milliliterenként,
azaz gyakorlatilag ,,natriummentes”.

Fruktoz-intolerancia
Ez a gyogyszer 168 mg szorbitot (E420) tartalmaz milliliterenként. Orokletes fruktozintoleranciaban
szenvedod betegek esetében a készitmény nem szedheto.

Esetleges intoleranciat okozo segédanyagok

A belsoleges oldat metil-parahidroxibenzoatot (E218) tartalmaz, amely (esetleg késleltetett) allergias
reakciokat idézhet eld.

A brivaracetam belsdleges oldat propilén-glikolt (E1520) tartalmaz.

4.5 Gyogyszerkolcsonhatasok és egyéb interakciok

Formalis interakcids vizsgalatokat csak felndttek korében végeztek.

Farmakodindmiés kolcsdnhatasok

Egyidejii kezelés levetiracetammal

Korlatozott szamu betegekkel végzett klinikai vizsgalatokban nem talaltak elényosebbnek a
brivaracetamot a placebohoz képest azoknal a betegeknél, akik egyidejiileg levetiracetamot kaptak.
Nem észleltek egyéb gyogyszerbiztonsagi és toleralhatosagi kockazatokat (lasd 5.1 pont).

Kélesonhatas alkohollal

Egyszeri 200 mg-os brivaracetdm dozissal és 0,6 g/l etanol folyamatos infuzidjaval, egeszséges
vizsgalati alanyokkal végzett farmakokinetikai és farmakodinamias interakcios vizsgalatban nem
észleltek farmakokinetikai kdlcsonhatast, de a brivaracetam korulbelul kétszeresére fokozta az
alkoholnak a pszichomotoros funkciokra, a figyelemre és a memoriara kifejtett hatasat. A
brivaracetdm egydttes alkalmazéasa alkohollal nem ajanlott.

Farmakokinetikai kolcsdnhatasok

Mas gyogyszerek hatdsai a brivaracetam farmakokinetikdjara

In vitro adatok arra utalnak, hogy a brivaracetam kolcsonhatasi potencialja alacsony. A brivaracetam
metabolizmusanak legfébb ttja a CYP-fiiggetlen hidrolizis. A masik metabolikus at a CYP2C19 altal
medialt hidroxilacio (lasd 5.2 pont).

A brivaracetam plazmakoncentracidja emelkedhet erés CYP2C19-gatlokkal (pl. flukonazollal,
fluvoxaminnal) torténd egyidejii alkalmazas esetén, egy klinikailag jelentds, CYP2C19 altal medialt
kolesonhatas kockazata azonban alacsonynak tekintheté. Korlatozott klinikai adatok allnak
rendelkezésre arra vonatkozdan, hogy a kannabidiol egyideji alkalmazasa novelheti a brivaracetam

bizonytalan.

Rifampicin
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Egészséges egyéneknél az erés enzimindukald rifampicinnel (600 mg/nap 5 napon at) térténé egyidejii
alkalmazés 45%-kal csokkentette a brivaracetim plazmakoncentracios gorbe alatti teriiletét (AUC). A
gyogyszert felird orvosoknak meg kell fontolniuk a brivaracetam dézisanak modositasat olyan
betegeknél, akiknél rifampicin kezelést inditanak vagy fejeznek be.

Erds enzimindukalo antiepileptikumok

Erds enzimindukal6 antiepileptikumokkal (karbamazepinnel, fenobarbitallal, fenitoinnal) torténé
egyideji alkalmazas esetén csokken a brivaracetdm plazmakoncentracidja, a dozis modositasa
azonban nem szikséges (lasd 1. tablazat).

Egyeb enziminduktorok
Egyéb erés enziminduktorok (példaul a kozonséges orbanctii (Hypericum perforatum) szintén

crcr

elkezdésekor, illetve befejezésekor dvatosan kell eljarni.

A brivaracetam hatasai mas gyogyszerekre

A brivaracetam napi 50, illetve 150 mg-os dozisban nem befolyasolta a (CYP3A4 altal metabolizalt)
midazolam AUC-értékét. A klinikai szempontbol 1ényeges CYP3A4 kolcsonhatasok kockazata
alacsonynak tekintheto.

In vitro vizsgalatok azt mutattak, hogy a brivaracetam csak kissé vagy egyaltalan nem gatolja a
CYP450 izoformokat, a CYP2C19 kivételével. A brivaracetam novelheti a CYP219 altal metabolizalt
gyogyszerek (pl. a lanzoprazol, omeprazol, diazepam) plazmakoncentracidjat. In vitro vizsgalatban a
brivaracetam nem indukalta a CYP1A1/2 enzimet, a CYP3A4 és a CYP2B6 esetében azonban
indukciot okozott. /n vivo koriilmények kozott nem észleltek CYP3A4 indukciot (lasd fent, a
midazolamra vonatkoz6 részt). A CYP2B6 indukciot nem vizsgaltak in vivo korilmények kozott, és a
brivaracetam csokkentheti a CYP2B6 altal metabolizalt gyogyszerek (pl. az efavirenz)
plazmakoncentracidjat. A transzporterekre gyakorolt, lehetséges gatld hatasok megallapitasa céljabol
végzett in vitro interakcios vizsgalatok nem mutattak ki klinikailag 1ényeges hatasokat, az OAT3
kivételével. In vitro koriilmények kozott a brivaracetam gatolja az OAT3-t a maximalis gatld
koncentracio felének megfeleld dozisban alkalmazva, amely 42-szer magasabb a legnagyobb klinikai
dozis esetében mért Cax értéknél. A brivaracetam napi 200 mg-os dozisa emelheti az OAT3 altal
transzportalt gyogyszerek plazmakoncentraciojat.

Antiepiletikumok

A brivaracetdm (50-200 mg/nap) és mas antiepileptikumok k6zott lehetséges interakcidkat a
gyogyszerek valamennyi II. és II1. fazisu vizsgalatban mért plazmakoncentracidinak Gsszesitett
analizisével vizsgaltak, a placebokontrollos, II. és III. fazist klinikai vizsgalatok populacios
farmakokinetikai elemzése, valamint célzott gyogyszerinterakcios vizsgalatok soran (a kovetkezd
antiepileptikumokkal: karbamazepin, lamotrigin, fenitoin és topiramat). Az interakcioknak a
plazmakoncentraciora gyakorolt hatasat az 1. tablazat foglalja 6ssze (a ndvekedést “1”, a csokkenést
“|”, a plazmakoncentracié gorbe alatti teriiletét az id6 fiiggvényében “AUC”, a maximalis mért
koncentraciot pedig Ciax jelolés mutatja).

1. tablazat: Brivaracetam és mas antiepileptikumok (AED) farmakokinetikai kélcsénhatdsai

Egyidejiileg adott Az AED hatésa a brivaracetim A brivaracetam hatisa az AED
AED plazmakoncentraci6jara plazmakoncentraci6jara
Karbamazepin AUC29% | Karbamazepin — Nincs

Cuinax 13 % | Karbamazepin-epoxid 1

Nem sziikséges a dozis modositasa (Lésd alabb)

Nem szilkséges a d6zis modositasa

Klobazadm Nem allnak rendelkezésre adatok Nincs
Klonazepdm Nem allnak rendelkezésre adatok Nincs
Lakozamid Nem allnak rendelkezésre adatok Nincs
Lamotrigin Nincs Nincs
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Egyidejiileg adott
AED

Az AED hatasa a brivaracetam
plazmakoncentraci6jara

A brivaracetam hatasa az AED
plazmakoncentraci6jara

Levetiracetdm Nincs Nincs
Oxkarbazepin Nincs Nincs (monohidroxi-szarmazék,
MHD)
Fenobarbital AUC19% | Nincs
Nem sziikséges a dozis mddositasa
Fenitoin AUC21 % | Nincs
Nem sziikséges a dozis modositasa dAUC 20% 1
2 Cinax 20% 1
Pregabalin Nem &llnak rendelkezésre adatok Nincs
Topiramat Nincs Nincs
Valproinsav Nincs Nincs
Zonizamid Nem allnak rendelkezésre adatok Nincs

@ Egy olyan vizsgalat alapjan, amelyben a terapias dézisnal magasabb, napi 400 mg-os dozisban alkalmaztak a

brivaracetamot.

Karbamazepin

A brivaracetam mérsékelt, reverzibilis inhibitora az epoxid-hidrolaznak, ami a karbamazepin aktiv
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Klinikai vizsgalatokban a karbamazepin-epoxid plazmakoncentracioja kis eltérésekkel atlagosan 37%-
kal, 62%-Kal, illetve 98%-kal emelkedett a hapi 50 mg-os, 100 mg-os, illetve 200 mg-os brivaracetam
dbzisok esetében. Gyogyszerbiztonsagi kockazatokat nem észleltek. A brivaracetdmnak és a
valproatnak nem volt additiv hatasa a karbamazepin-epoxid AUC-értékére.

a karbamazepin-epoxid AUC-értékeére.

Oralis fogamzasgatlok

A brivaracetdm (100 mg/nap) és egy etinildsztradiolt (0,03 mg) és levonorgesztrelt (0,15 mg)
tartalmazo oralis fogamzasgatlo egyidejii alkalmazasa nem befolyasolta egyik anyag

farmakokinetikajat sem.

Amikor a brivaracetdmot napi 400 mg-os dozisban (az ajanlott maximalis dozis kétszeresével)
egyidejiileg alkalmaztak egy etinilésztradiolt (0,03 mg) és levonorgesztrelt (0,15 mg) tartalmazo oralis
fogamzasgatloval, az 6sztrogén és a progesztin AUC-értéke 27%-kal, illetve 23%-kal csokkent,
anélkiil, hogy az ovulacio gatlasara hatassal lett volna. Altalaban nem valtozott az endogén markerek —
az Osztradiol, a progeszteron, a luteinizald hormon (LH), a folliculus stimulalé6 hormon (FSH) és a

nemihormon-kot6-globulin (SHBG) — koncentracio-idé profilja.

4.6 Termékenység, terhesség és szoptatas

Fogamzoképes nék

A kezel6orvosoknak meg kell beszélniiik a csaladtervezést és a fogamzasgatlast a brivaracetamot
szedd, fogamzoképes nokkel (14sd Terhesség).
Amennyiben egy nébeteg gy hataroz, hogy terhességet vallal, a brivaracetam alkalmazasat gondosan

Gjra kell értékelni.

Terhesség

Az epilepszaval és az antiepilepszids gyogyszerekkel kapcsolatos, altalanos kockazat

Valamennyi antiepilepszias szer esetében kimutattak, hogy az epilepszia miatt kezelt nék
gyermekeinél kétszer-haromszor nagyobb a fejlédési rendellenességek el6fordulasi gyakorisaga az
atlagpopulaciora jellemzd, koriilbeliil 3%-o0s aranynal. A kezelt populacioban a fejlodési
rendellenességek gyakoribb eléfordulasat figyelték meg politerapia alkalmazasa esetén, nem tisztazott
azonban, hogy ebben milyen mértékben jatszik szerepet a kezelés és/vagy az alapbetegség. Az
antiepilepszias kezelések megszakitasa a betegség stulyosbodasat eredményezheti, ami az anyara és a
magzatra egyarant karos lehet.
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A brivaracetammal kapcsolatos kockdzat

A brivaracetam terhes ndknél torténd alkalmazasa tekintetében korlatozott mennyiségii informacio all
rendelkezésre. Az emberi placentan torténd atjutasrol nem allnak rendelkezésre adatok, de a
brivaracetamrol kimutattak, hogy patkanyoknal kénnyen atjut a placentan (lasd 5.3 pont). A
potencialis human kockéazat mértéke nem ismert. Allatkisérletekben nem észleltek semmilyen, a
brivaracetdmmal kapcsolatos teratogén hatést (lasd 5.3 pont).

Klinikai vizsgalatokban a brivaracetamot kiegészit6 kezelésként alkalmaztak, és azt tapasztaltak, hogy
karbamazepinnel egyiitt adva dozisfliggd emelkedést valtott ki az aktiv metabolit, a karbamazepin-

s

lehessen allapitani az emlitett hatas klinikai jelentségét terhességben.

Elévigyazatossagbdl a brivaracetamot a terhesség ideje alatt nem szabad alkalmazni, hacsak klinikai
szempontbdl nem sziikséges (azaz, amennyiben az anyara gyakorolt elény egyértelmiien nagyobb a
magzatra gyakorolt esetleges kockazatnal).

Szoptatas

A brivaracetam kivalasztodik a human anyatejbe. El kell donteni, hogy a szoptatast fliggesztik fel,
vagy megszakitjak a brivaracetam kezelést, figyelembe véve a terapia elényét a nére nézve.
Brivaracetam és karbamazepin egyidejii alkalmazasa esetén megndvekedhet az anyatejjel kivalasztddo
karbamazepin-epoxid mennyisége. Nem all rendelkezésre elegend6 adat ahhoz, hogy ennek klinikai
jelentéségét meg lehessen allapitani.

Termékenység

Human adatok nem allnak rendelkezésre a brivaracetam termékenységre gyakorolt hatasaval
kapcsolatban. Patkanyok esetében a brivaracetam nem fejtett ki hatast a termékenységre (lasd
5.3 pont).

4.7 A készitmény hatasai a gépjarmiivezetéshez és a gépek kezeléséhez sziikséges képességekre

A brivaracetam kis vagy kozepes mértékben befolyasolja a gépjarmiivezetéshez és a gépek
kezeléséhez szilkséges képességeket.

Az egyéni érzékenység esetleges kiillonbozOsége miatt egyes betegek aluszékonysagot, szeédulést és
egyéb kozponti idegrendszeri tlineteket tapasztalhatnak. A betegeket figyelmeztetni kell arra, hogy ne
vezessenek, illetve ne kezeljenek potencialisan veszélyes gépeket mindaddig, amig meg nem ismerik a
brivaracetdm hatasait az ilyen tevékenységek végzéséhez sziikséges képességeikre.

4.8 Nemkivanatos hatasok, mellékhatasok

A biztonsagossagi profil 6sszefoglalasa

A brivaracetam esetében leggyakrabban jelentett (>10%) mellékhatasok a kovetlezk voltak:
aluszékonysag (14,3%) és szédiilés (11,0%). Ezek intenzitasa altalaban enyhe vagy mérsékelt volt.
Aluszékonysagot és faradtsagot gyakrabban jelentettek a dozis emelése esetén.

A vizsgalat megszakitasa mellékhatasok miatt 3,5%-ban, 3,4%-ban, illetve 4,0%-ban fordult el a napi
50 mg, 100 mg, illetve 200 mg brivaracetdmra randomizalt betegeknél, a placebdra randomizaltaknal
pedig 1,7%-ban. A brivaracetam terapia megszakitasat leggyakrabban okozo mellékhatas a szédiilés
(0,8%) és a convulsio (0,8 %) volt.

A mellékhatdsok tablazatba foglalt felsorolasa
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Az alabbi tablazat a brivaracetdm harom placebokontrollos, rogzitett dozisu klinikai vizsgalat

gyogyszerbiztonsagi adatbazisanak attekintése alapjan a > 16 éves alanyoknal azonositott, valamint a

forgalomba hozatalt kvetden jelentett mellékhatasokat sorolja fel, a Szervrendszerenkénti
kategorianként és az el6fordulési gyakorisag szerint.

Az el6fordulési gyakorisagok meghatarozasa a kovetkez6: nagyon gyakori (> 1/10); gyakori

(> 1/100-< 1/10); nem gyakori (> 1/1000-< 1/100) nem ismert (a gyakorisag a rendelkezésre allo
adatokbol nem allapithaté meg). A nemkivanatos hatasok valamennyi gyakorisagi csoportban
csokkend sulyossagi sorrendben vannak feltiintetve.

Szervrendszerenkenti Gyakorisag Mellékhatasok
kategoria
Fert6z6 betegségek és Gyakori Influenza
parazita-fertézések
Vérképzoszervi és Nem gyakori Neutropenia
nyirokrendszeri
betegségek és tiinetek
Immunrendszeri Nem gyakori I-es tipusu tulérzékenyseg
betegségek és tiinetek
Anyagcsere- €S Gyakori Csokkent étvagy
taplalkozasi betegségek és
tlnetek
Pszichiatriai korképek Gyakori Depresszid, szorongas, almatlansag,
ingerlékenyseg
Nem gyakori Ongyilkossagi gondolatok, pszichotikus zavar,
agresszivitas, izgatottsag
Idegrendszeri betegségek | Nagyon gyakori Szeédiilés, aluszékonysag
és tinetek Gyakori Convulsio, vertigo
Légzorendszeri, mellkasi | Gyakori Fels6 l1éguti fertézések, kohogés
és mediastinalis
betegségek és tiinetek
Emésztorendszeri Gyakori Hanyinger, hanyas, székrekedés
betegségek és tiinetek
A bér és a bér alatti Nem ismert Stevens—-Johnson-szindréma®®
szovet betegségei és
tdnetei
Altalinos tiinetek, az Gyakori Faradtsag

alkalmazas helyén fellép6
reakciok

@ A forgalomba hozatalt kdvetéen jelentett mellékhatdsok.

Egyes kivalasztott mellékhatasok leirdsa

Neutropeniat a brivaracetammal kezelt betegek 0,5%-anal (6/1099) és a placeboval kezeltek 0%-anal

(0/459) jelentettek. Ezen betegek koziil négynél alacsonyabb volt a neutrofilsejtszam a vizsgalat
kezdetén, €s a brivaracetam kezelés elinditasa utan a neutrofilsejtszam tovabb csokkent. A 6
neutropenias eset koziil egyik sem volt sulyos, nem igényeltek specifikus kezelést, illetve nem
vezettek a brivaracetam kezelés megszakitasdhoz, és egyik esetben sem tarsultak hozza fertézések.
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Ongyilkossagi gondolatokat a brivaracetammal kezelt betegek 0,3%-anal (3/1099) és a placebdval
kezeltek 0,7%-anal (3/459) jelentettek. Az epilepszias betegekkel brivaracetdmmal végzett, révid tavu
klinikai vizsgalatokban nem fordultak el6 befejezett ongyilkossagi esetek, illetve ongyilkossagi
kisérletek, a nyilt kiterjesztéses vizsgalatokban azonban mindkét mellékhatast jelentették (1asd

4.4 pont).

Azonnali (I-es tipust) talérzézékenységre utalo reakciokat jelentettek néhany (9/3022)
brivaracetdmmal kezelt betegnél a klinikai fejlesztés soran.

Gyermekek és serdiil6k

A brivaracetdm 1 honaposnal id6sebb gyermekeknél megfigyelt biztonsagossagi profilja megegyezett
a felndtteknél megfigyelt biztonsagossagi profillal A nyilt, kontroll nélkiili hossz tavu vizsgalatokban
ongyilkossagi gondolatokrél szamoltak be a gyermek és serdiil6 betegek 4,7 %-anal (6 éves kortol
kezdédben értékelve, gyakrabban fordultak el6 a serdiiléknél), 6sszehasonlitva a feln6ttek 2,4 %-aval,
és viselkedésbeli valtozasokrol szamoltak be a gyermek és serdiil6 betegek 24,8%-anal,
Osszehasonlitva a fenéttek 15,1%-aval. Az események tobbsége enyhe, kdzepesen stlyos vagy nem
stlyos volt, és nem vezetett a vizsgalati gydgyszer alkalmazésanak felfliggesztésehez. A gyermekek
korében jelentett tovabbi nemkivanatos hatas a pszichomotoros hiperaktivitas volt (4,7%).

Nem azonositottak specifikus nemkivanatos esemény (AE) mintdzatot 1 honaposnal idésebb és

< 4 éves koru gyermekeknél az iddsebb gyermekgyogyaszati korcsoportokhoz képest. Nem
azonositottak olyan jelentds gyogyszerbiztonsagi informaciot, amely egy adott AE ndvekvo
el6fordulasara utalna ebben a korcsoportban. Mivel 2 évesnél fiatalabb gyermekekre vonatkozdan
korlatozott mennyiségi adat all rendelkezésre, a brivaracetam nem javallott ebben a korcsoportban.
Ujsziilottekre vonatkozéan korlatozott mennyiségii klinikai adat all rendelkezésre.

I1d6sek

A brivaracetam I1/111. fazisu fejlesztési programba bevont, 130 (44 epilepszias) id0s vizsgalati alany
kdzil 100-an 65-74 évesek, 30-an pedig 75-84 évesek voltak. Az idéskortiak gyogyszerbiztonsagi
profilja hasonlénak tiinik a fiatalabb felndtt betegeknél megfigyelthez.

Feltételezett mellékhatasok bejelentése

A gyogyszer engedélyezését kovetden 1ényeges a feltételezett mellékhatasok bejelentése, mert ez
fontos eszkOze annak, hogy a gyogyszer elény/kockazat profiljat folyamatosan figyelemmel lehessen
kisérni.

Az egészséglgyi szakembereket kérjik, hogy jelentsék be a feltételezett mellékhatasokat a hatdsag
részére az V. fiiggelékben talalhato elérhetéségek valamelyikén keresztiil.

4.9 Tuladagolas
Tiinetek

A brivaracetam human ttladagolasaval kapcsolatban korlatozott klinikai tapasztalat all rendelkezésre.
Egyszeri 1400 mg-os brivaracetdim dozis bevételét kovetden egy egészséges vizsgalati alanynal
aluszékonysagrol és szédiilésrdl szamoltak be.

A forgalomba hozatal utani tapasztalatok alapjan az alabbi nemkivanatos reakciokat jelentették a
brivaracetdm taladagolasakor: hanyinger, vertigo, egyensuly problémak, szorongas, faradtsag,
ingerlékenység, agresszio, aluszékonysag, depresszié és ongyilkossagi gondolatok. Altalanossagban a
brivaracetam tuladagolassal kapcsolatos nemkivanatos reakciok konzisztensek voltak az ismert
nemkivanatos reakciokkal.

A tuladagolas kezelése
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A brivaracetdmmal tortén6 tuladagolasnak nincs specifikus antidotuma. A tiladagolas kezelésekor el
kell végezni az altalanos szupportiv beavatkozasokat. Mivel a brivaracetamnak kevesebb, mint 10%-a
valasztodik ki a vizelettel, ezért nem varhatd, hogy a hemodializis jelent6sen ndvelné a brivaracetam
clearance-ét (l4sd 5.2 pont).

5.  FARMAKOLOGIAI TULAJDONSAGOK

5.1 Farmakodindmias tulajdonsagok

Farmakoterapids csoport: antiepiletikumok, egyéb antiepileptikumok, ATC kod: NO3AX23

Hatasmechanizmus

A brivaracetam erds és szelektiv affinitast mutat a szinaptikus vesicularis protein 2A (SV2A), a
neuronokban és endokrin sejtekben preszinaptikusan talalhatd, transzmembran glikoprotein irant. Bar
ezen fehérje pontos szerepe még tisztazasra var, kimutattak, hogy modositja a neurotranszmitterek
exocytosisat. Az SV2A-hoz torténo kotddést elsédleges mechanizmusnak tartjak a brivaracetam
antikonvulziv hatasa szempontjabdl.

Klinikai hatdsossag és biztonsagossag

A brivaracetam hatékonysagat parcialis gércsrohamok (POS) adjuvans kezelésében 3 randomizalt,
kettés vak, placebokontrollos, fix dozisu, multicentrikus, 16 éves vagy afeletti betegekkel végzett
klinikai vizsgalatban tanulmanyoztak. Ezekben a vizsgalatokban 5-200 mg/nap koz6tti brivaracetdm
doézist alkalmaztak. Valamennyi vizsgalatnak volt egy 8 hetes bevezetd periodusa, amelyet egy

12 hetes kezelési periodus kovetett, a dozis emelése nélkiil. 1558 beteg kapott vizsgalati gyogyszert,
kozilik 1099-en brivaracetamot. A vizsgalat bevonasi kritériumai eldirtak, hogy a betegeknek nem-
kontrollalt parcialis gorcsrohamaik (POS) legyenek, 1 vagy 2 antiepilepszias gyogyszerrel torténd,
egyideju kezelés ellenére. A betegeknél legalabb 8 parcialis gorcsrohamnak (POS) kellett fellépnie a
bevezetd periodus alatt. A II1. fazisu vizsgalatokban az els6dleges végpontok a kdvetkezok voltak:
szazalékos csokkenés a gorcsrohamok gyakorisagaban (POS) a placebohoz képest és 50%-0S
reszponder arany a POS gyakorisaganak 50%-os csokkenése tekintetében, a kiindulasi értékhez
képest.

A vizsgalatba torténd belépéskor a leggyakrabban alkalmazott antiepileptikumok a kdvetkezok voltak:
karbamazepin (40,6%), lamotrigin (25,2%), valproat (20,5%), oxkarbazepin (16,0%), topiramat
(13,5%), fenitoin (10,2%) és levetiracetam (9,8%). A kezdeti gércsroham-gyakorisag median értéke 9
gdrcsroham/28 nap volt a 3 vizsgalatban. A betegeknél az epilepszia fennallasanak atlagos idétartama
koralbelll 23 év volt.

A 2. tablazat a hatékonysagi eredményeket ismerteti. Osszefoglalva: a brivaracetam hatékonynak
bizonyult 16 éves vagy afeletti betegek parcialis gorcsrohamainak adjuvans kezelésében, 50 mg/nap €és
200 mg/nap kozotti dozisban alkalmazva.

2. tablazat: Legfontosabb hatékonysagi eredmények a parcialis gorcsrohamok 28 nap alatti
gyakorisaga tekintetében
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Vizsgalat Placebo Brivaracetam
* Statisztikailag szignifikans (p-érték)
50 mg/nap | 100 mg/nap | 200 mg/nap
N01253 vizsgalat™®
n=96 n=101
50%-0s reszponder arany 16,7 32,77 ~ ~
(p=0,008)
Szézalékos csokkenés a placebohoz képest NA 22,07 ~ ~
(%) (p=0,004)
N01252 vizsgalat®
n =100 n=99 n =100
50%-0s reszponder arany 20,0 27,3 36,0@ ~
(p=0,372) (p=0,023)
Szazalékos csokkenés a placebdhoz képest NA 9,2 20,5@ ~
(%) (p=0,274) (p=0,010)
N01358 vizsgalat
n =259 n =252 n =249
50%-0s reszponder arany 21,6 ~ 38,9* 37,8*
(p<0,001) (p<0.001)
Szazalékos csokkenés a placebdhoz képest NA ~ 22,8" 23,2"
(%) (p<0,001) (p<0,001)

n = Azon randomizalt betegek, akik legalabb 1 dozis vizsgalati gyogyszert kaptak

~ Nem vizsgélt dozis
* Statisztikailag szignifikans

@) A betegek kortlbelill 20%-a egyidejtileg levetiracetamot kapott.
@ Az N01252 vizsgalat elsédleges végpontja nem érte el a statisztikai szignifikancia szintjét a
szekvencialis vizsgalati eljaras alapjan. A 100 mg/nap ddzis nominalisan szignifikant volt.

Klinikai vizsgélatokban a gércsroham-gyakorisag csokkenése a placebdhoz képest nagyobb volt a
napi 100 mg-os dozisnal, mint a napi 50 mg esetében. Az aluszékonysag és a faradtsag el6fordulasi
gyakorisaganak dozisfiiggd emelkedésétél eltekintve az 50 mg/nap és a 100 mg/nap dozisban
alkalmazott brivaracetdm gydgyszerbiztonsagi profilja hasonlé volt, beleértve a kbzponti idegrendszeri

nemkivanatos hatasokat és a hosszu tavu alkalmazast is.

Az 1. abra a betegek szazalékos aranyat mutatja (az egyidejiileg levetiracetimmal kezeltek kivételével)
a parcidlis gorcsrohamok (POS) gyakorisaganak 28 nap alatt a kiindulasi értékhez képest megallapitott
csokkenése szerinti kategorianként, mindharom vizsgalatban. Azokat a betegek, akiknél a POS
gyakorisaga tébb mint 25%-kal emelkedett, az abra bal oldalan a “rosszabb” megjel6lés mutatja. A 4,
ettol jobbra esO kategoria azokat a betegeket szemlélteti, akiknél javult a POS gyakorisaganak
szazalékos csokkenése a kiindulasi értékhez képest. Azon betegek szazalékos aranya, akiknél legalabb
50%-kal csokkent a gércsrohamok gyakorisaga, 20,3%, 34,2%, 39,5%, illetve 37,8% volt sorrendben a
placebo, az 50 mg/nap, a 100 mg/nap, illetve a 200 mg/nap dozis esetében.
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1. abra: A betegek aranya gorcsroham-vdlaszreakcio szerinti kategoriankent, brivaracetam és placebo
eseteben 12 hét alatt, mindharom kettds vak pivotalis klinikai vizsgalatban

45

40

[*3]
(%3]

L
[

5]
i

=]
]
1

B Placebo

=
4]

Brivaracetam 50mg,/nap

A betegekardinya (%)

® Brivaracetam 100mg/ nap

=
o
I

W Brivaracetam 200mg/ nap

n
I

[ ]

S 2 o @
. , ,

&
>

&

A gorcsrohamok gyakorisdganak csikkenése a kiinduldsi értékhez képest (%)

A harom pivotalis klinikai vizsgalat Osszesitett elemzése soran nem talaltak kiilonbséget a
hatékonysagban (az 50%-0s reszponder arannyal mérve) az 50 mg/nap és a 200 mg/nap kdzotti
dézistartomanyban, amikor a brivaracetamot indukcidt okozo, illetve nem okoz6 antiepileptikumokkal
kombinaltak. A Kklinikai vizsgalatokban az 50 mg/nap, 100 mg/nap, illetve 200 mg/nap
brivaracetdmmal kezelt betegek 2,5%-a (4/161), 5,1%-a (17/332), illetve 4,0%-a (10/249) valt
rohammentessé a 12 hetes kezelési periodus alatt, a placebo 0,5%-0s (2/418) értékéhez képest.

A 28 nap alatt megfigyelt gorcsroham-gyakorisag median csokkenésének javulasat allapitottak meg
olyan, IC tipust (masodlagosan generalizalt tonusos-clonusos) gorcsrohamokban szenvedd
betegeknél, akiket a vizsgalat bevezeto fazisaban brivaracetammal kezeltek (66,6% (n=62), 61,2%
(n=100), illetve 82,1% (n=75) az 50 mg/nap, 100 mg/nap, illetve 200 mg/nap brivaracetammal kezelt
betegek esetében, a placebo 33,3%-0s (n=115) értekéhez képest).

A brivaracetam hatékonysaga monoterapiaban nem bizonyitott. A brivaracetdm monoterapiaban
torténd alkalmazasa nem ajanlott.

Kezelés levetiracetammal

Két I1I. fazisu placebokontrollos klinikai vizsgalatban levetiracetamot adtak egyidejiileg alkalmazott
antiepilepszias gyogyszerkent, a betegek korilbelll 20%-a esetében. Bar a betegek szama korlatozott
volt, nem talaltak elénydsebbnek a brivaracetdmot a placebohoz képest azoknal a betegeknél, akik
egyidejiileg levetiracetimot kaptak, ami kompeticiora utalhat az SV2A kdtddési helyen. Nem észleltek
egyéb gyogyszerbiztonsagi és toleralhatosagi kockazatokat.

Egy harmadik vizsgalatban egy eldre tervezett analizissel a 100 mg/nap és a 200 mg/nap dozis
hatékonysagat mutattdk ki a placeboval szemben, az el6zetesen levetiracetammal kezelt betegek
esetében. Az ezeknél a betegeknél megfigyelt, a levetiracetdm-naiv betegekhez képest alacsonyabb
hatékonysag valdsziniileg a korabbi antiepileptikumok nagyobb szamanak ¢és a kiindulaskor tapasztalt
nagyobb gdrcsroham-gyakorisagnak tulajdonithato.

Idések (65 évesek és afelettiek)
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A harom pivotalis kettGs vak, placebokontrollos klinikai vizsgalatba 38 id6skort, 65 és 80 év kdzotti
beteget vontak be. Bar az adatok korlatozottak, a hatékonysag hasonlé volt a fiatal vizsgalati alanyok
esetében megfigyelthez.

Nyilt kiterjesztéses vizsgalatok

Valamennyi vizsgalat azon betegeinek 81,7%-at, akik befejezték a randomizalt vizsgalatokat,
bevonték a hosszU tavi, nyilt kiterjesztéses vizsgalatokba. A randomizalt vizsgalatokba tortént
belépéstdl kezdve a brivaracetammal 6 honapig kezelt betegek (n=1500) 5,3%-a volt rohammentes,
szemben a 12 honapig (n=1188), illetve a 24 honapig (n=847) kezelt betegek 4,6%-0s, illetve 3,7%-0s
aranyaval. Azonban, mivel a vizsgalati alanyok nagy aranya (26%-a) kilépett a nyilt vizsgalatbol a
hatékonysag hianya miatt, szelekcids torzitas torténhetett, ugyanis a vizsgalatban marad6 alanyok
jobban reagaltak, mint azok, akik kordbban megszakitottak részvételiiket.

Olyan betegeknél, akiket a nyilt kiterjesztéses vizsgalatokban akar 8 éven at kovettek, a
gyogyszerbiztonsagi profil hasonl6 volt a rovid tavd, placebokontrollos klinikai vizsgalatokban
megfigyelthez.

Gyermekek és serdil6k

A 2 éves és annal id6sebb gyermekeknél a parcialis gércsrohamok patofizioldgiaja hasonlo a serdiilok
és felndttek esetében tapasztalttal. Az epilepsziagyogyszerekkel szerzett tapasztalatok azt mutatjak,
hogy a felnéttek bevonasaval végzett hatdsossagi vizsgalatok eredményei a legalabb 2 éves életkort
gyermekekre is extrapolalhatok, feltéve, hogy a gyermekgyogyaszati dozis-kiigazitasokat
megallapitottak és a biztonsagossagot bizonyitottak (lasd 5.2 és 4.8 pont). A legalabb 2 éves életkoru
gyermekekre vonatkozé dozisokat a testtémegre alapozva ugy adaptaltak, hogy ezekkel hasonlo
plazmakoncentraciok legyenek elérhetdk, mint a hatékony dozisokat szed6 felndtteknél (1asd

5.2 pont).

Egy hosszu tava, kontroll nélkiili, nyilt biztonsagossagi vizsgalat zajlott gyermekekkel és serdiilokkel
(1 hénap és 16 év kozotti), akik a PK vizsgalat befejezését kovetben folytattak a kezelést (1asd

5.2 pont), olyan gyermekekkel, akik az iv. (intravénas) biztonsagossagi vizsgalat befejezését kovetden
folytattak a kezelést és gyermekekkel, akik kozvetlendl lettek bevonva a biztonsagossagi vizsgalatba.
A vizsgélatba kdzvetlenll bevont gyermekek 1 mg/ttkg/nap brivaracetam kezd6 dozist kaptak, és a
kezelésre mutatott valaszuk és a toleralhatosag fiiggvényében az adagot 5 mg/ttkg/nap dozisra
novelték a dozis hetente torténd megduplazasaval. Egyetlen gyermek ill. serdiilé sem kapott

200 mg/napnal nagyobb dozist. Az 50 kg-os vagy ennél nagyobb testtomegii gyermekek ill. serdiilék
50 mg/nap brivaracetam kezd6 dozist kaptak, és a kezelésre mutatott valasztol és a toleralhatosagtol
fliggben az adagot legfeljebb 200 mg/nap ddzisra novelték, hetente 50 mg/nap dozisemelés réven.
utatott valaszuk és a toleralhatdsag fliggvényében az adagot 5 mg/ttkg/nap ddzisra ndvelték a dozis
hetente térténé megduplazasaval. Egyetlen gyermek ill. serdiilé sem kapott 200 mg/napnél nagyobb
dozist. Az 50 kg-os vagy ennél nagyobb testtomegili gyermekek ill. serdiilék 50 mg/nap brivaracetam
kezdd dozist kaptak, és a kezelésre mutatott valasztol és a toleralhatdsagtol fiiggden az adagot
legfeljebb 200 mg/nap dézisra ndvelték, hetente 50 mg/nap ddzisemelés réven.

Az dsszesitett nyilt kiterjesztéses biztonsagossagi ¢s PK vizsgalatokban 186 parcialis
gorcsrohamokban szenvedd, 1 hdnapos és < 16 éves kort gyermek és serdiil6 részesiilt adjuvans
brivaracetdm terapiaban, akik kozil 149-et > 3 hdnapig, 138-at >6 honapig, 123-at >12 hoénapig, 107-
et >24 honapig és 90-et >36 honapig kezeltek.

Az Eurépai Gyogyszeriigynokség a gyermekek esetén minden korosztalynal halasztast engedélyez a
brivaracetam vizsgalati eredményeinek benyujtasi kotelezettségét illetden a parcialis gércsrohamokkal
jaro epilepsziaban (lasd 4.2 pont, gyermekeknél és serdiil6knél torténé alkalmazasra vonatkozo
informaciok).

5.2 Farmakokinetikai tulajdonsagok
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A brivaracetam filmtabletta, a bels6leges oldat és az intravénas oldatos inflzi6 esetében az AUC-
értékek megegyeznek, a maximalis plazmakoncentracié azonban intravénas alkalmazast kovetoen
kissé magasabb. A brivaracetam farmakokinetikéja linearis és az id6t6l fiiggetlen, alacsony az egyénen
beliili és az egyének kozotti variabilitasa, emellett teljes a felszivodasa, nagyon alacsony a
fehérjeko6tddése, kiterjedt biotranszformaciot kovetéen a veséken keresztiil valasztodik ki és
metabolitjai farmakoldgiailag inaktivak.

Felszivodas

A brivaracetam oralis alkalmazast kdvetden gyorsan és teljes mértékben felszivodik, és az abszolut
biologiai hasznosulasa (bioavailability) kozel 100%. Az étkezéstdl fliggetleniil bevett tablettk
esetében a tyn.x Median értéke 1 dra (a tmax tartomanya 0,25-3 6ra).

Magas zsirtartalmu étellel torténd egyideji alkalmazas lelassitotta a felszivodas sebességét (tmax
median értéke 3 dra), és (37%-kal alacsonyabbra) csokkentette a brivaracetam maximalis

s

Eloszlas

A brivaracetam gyengén (<20%-ban) kotédik plazmafehérjékhez. Megoszlasi térfogata korulbelil
0,5 I/ttkg, tehat a test teljes viztérfogathoz igen kozeli érték.

Lipofilitasa (logP) kdvetkeztében a brivaracetim sejtmembran-permeabilitdsa magas.

Biotranszformacio

A brivaracetam elsddlegesen az amidrész hidrolizise Gtjan metabolizalodik, ami a megfeleld
karboxilsav képzddéséhez vezet (az eliminacio korilbeliil 60%-a), masodlagosan pedig a propil-
oldallanc hidroxilaciojaval (az eliminacio koriilbeliil 30%-a). A (vizelettel iiriilé dozis 34%-at képezd)
karboxilsav-metabolit keletkezéséhez vezeté amidrész hidrolizisében majon beliili és majon kiviili
amidaz jatszik szerepet. In vitro koriilmények kozott a brivaracetam hidrolizisének elsddleges
mediatora a CYP2C19. Mindkét metabolit elsésorban a karboxilsav metabolit propil-oldallancéanak
(féleg a CYP2C9 altali) hidroxilaciojaval tovabb metabolizalodik egy kozds hidroxilalt savva. In vivo,
a CYP2C19 hatastalan mutacioit hordozo, human vizsgalati alanyok esetében a hidroxi- metabolit
képzédése 10-szeres mértékben csdkkent, mikdzben maga a brivaracetam 22%-kal, illetve 42%-kal
emelkedett olyan egyéneknél, akik egy, illetve két mutans allélt hordoztak. A harom metabolit
farmakologiailag nem volt aktiv.

Eliminacié

A brivaracetam eliminacidja elsdédlegesen metabolizmus €s a vizelettel torténo kivalasztas atjan
torténik. A ddzis tobb mint 95%-a — beleértve a metabolitokat is —, az alkalmazast kovet6 72 6ran
beliil kivalasztodik a vizelettel. A dozis kevesebb mint 1%-a a széklettel tril, és a brivaracetadm
kevesebb mint 10%-a valasztddik ki valtozatlan formaban a vizelettel. A termindlis plazma felezési
id6 (t12) korulbelll 9 6ra. A betegeknél a teljes plazmaclearance becsiilt értéke 3,6 I/6ra

Linearitas

A farmakokinetika 10 mg-tél legaldbb 600 mg-ig aranyos a dézissal.

Koélcsonhatasok gyogyszerekkel

A brivaracetam kivalasztasa tobbféle modon torténik, beleértve a vizelettel térténd kivalasztast, a nem-
CYP-medialt hidrolizist és a CYP-medialt oxidaciokat. /n vitro a brivaracetim nem szubsztratja a
human P-glikoproteinnek (P-gp) és a multidrug rezisztencia protein (MRP) 1 és 2-nek, és valosziniileg
az organikus anion transzporter polipeptid 1B1-nek (OATP1B1) és az OATP1B3-nak sem.

srer

egyetlen CYP-enzim (pl. CYP1A, CYP2C8, CYP2C9, CYP2D6 és CYP3A4) inhibitor sem.
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In vitro korilmeények kozott a brivaracetdm klinikai szempontbol jelentés koncentraciokban nem
gatolta a CYP1A2, CYP2A6, CYP2B6, CYP2C8, CYP2C9, CYP2D6, CYP3A4 enzimeket, illetve a
P-gp, BCRP, BSEP MRP2, MATE-K, MATE-1, OATP1B1, OATP1B3, OAT1 és OCT1
transzportereket. In vitro korilmeények kozott a brivaracetdm nem okozott CYP1A2 indukciot.

Farmakokinetika kiilénleges betegcsoportokban

Idosek (65 évesek és afelettiek)

Egy id6s betegekkel (65-79 évesek; kreatinin clearance 53-98 ml/perc/1,73 m2), napi két részre
elosztva alkalmazott, 400 mg/nap dozisu brivaracetdmmal végzett vizsgéalatban a brivaracetam plazma
felezési ideje 7,9 Ora, illetve 9,3 6ra volt, a 65-75 évesek, illetve a >75 évesek csoportjaban. A
brivaracetdm plazmaclearence-e egyensulyi allapotban hasonl6 volt (0,76 ml/min/ttkg) az egészséges
fiatal férfi vizsgalati alanyokéhoz (0,83 ml/min/ttkg). (lasd 4.2 pont).

Vesekarosodas

Egy stlyos vesekarosodasban szenved6 egyénekkel (kreatinin clearance < 30 ml/perc/1,73 m2 és
dializist nem igényel) végzett vizsgalatban megallapitottak, hogy a brivaracetim plazma AUC-értéke
mérsékelten magasabb volt (+21%) az egeszséges kontrollokéhoz képest, ugyanakkor az acid-, a
hidroxi- és a hidroxi-acid metabolitok AUC-értéke 3-, 4-, illetve 21-szeresére emelkedett. Ezen, nem
aktiv metabolitok renalis clearance-e 10-szeres mértékben csokkent. A hidroxi-acid metabolittal
kapcsolatban nem mertilt fel semmilyen gydgyszerbiztonsagi kockéazat a nem-klinikai vizsgalatokban.
A brivaracetamot nem vizsgaltak hemodializisben részesiilo betegek esetében (lasd 4.2 pont).

Madjkarosoddas

Mjjcirrhosisban szenvedd betegekkel (Child-Pugh A, B, és C stadium) végzett farmakokinetikai
59%) a betegség sulyossagatol fliggetleniil, 6sszehasonlitva a megfeleld, egészséges kontrollokkal
(l&sd 4.2 pont).

Testtomeg

A becslések szerint az egyensulyi plazmakoncentracio 40%-os csokkenése figyelheté meg a 46 kg és
115 kg kozotti testtomegtartomanyban. Ez azonban nem tekinthet6 klinikai szempontbol 1ényeges
klldnbsegnek.

Nem
A nemek tekintetében nincsenek klinikailag jelentds kiilonbségek a brivaracetim
farmakokinetikajaban.

Rassz

A rassz (kaukazusi, azsiai) nem befolyasolta jelentés mértékben a brivaracetam farmakokinetikajat
egy epilepszias betegekkel végzett, populacios farmakokinetikai modellezés soran. Az egyéb etnikai
hattert betegek szama korlatozott volt.

Farmakokinetikai/farmakodinamias 0sszefiiggések

Az EC50 (a maximalis hatas 50%-anak megfeleld brivaracetam plazmakoncentracio) értékét

0,57 mg/l-nek becsulték. Ez a plazmakoncentrécio valamivel magasabb az 50 mg/nap brivaracetam
dézisok alkalmazasa utan elért, median expozicio értékénél. A gorcsrohamok gyakorisdganak tovabbi
csokkenése érhetd el a dozis napi 100 mg-ra torténd emelésével, a napi 200 mg-os maximalis dozis
eléréseéig.

Gyermekek és serdiil6k

Egy 3 hetes felmérési idGszakot feloleld farmakokinetikai vizsgalatban 99, 1 hdnaposnal idésebb ¢s
16 évesnél fiatalabb vizsgalati alany kapott brivaracetam bels6leges oldatot, amelynek dozisat
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3 1épésben, hetente, rogzitett adagokkal emelték. A brivaracetamot hetente ndvekvo dozisokban
alkalmazték, kortlbelll 1 mg/ttkg/nap, 2 mg/ttkg/nap és 4 mg/ttkg/nap dozisokban. Minden adagot a
testtomegnek megfelelden allitottak be, és legfeljebb 50 mg/nap, 100 mg/nap, illetve 200 mg/nap
dozisokat alkalmaztak. A felmérési iddszak végén a vizsgalati alanyokrol megallapitottak, hogy
alkalmasak-e egy hosszt tavi utankovetéses vizsgalatban valo részvételre, amelyben a legutoljara
kapott dozis alkalmazasat kellett folytatniuk (14sd 4.8 pont). A plazmakoncentracidk valamennyi
életkori csoportban ardnyosak voltak a dozissal. Populéacios farmakokinetikai modellezést végeztek a 3
hetes PK vizsgalatban és a folyamatban 1€v6 hossza tava utankovetd vizsgalatban 0sszegyjtott szort
plazmakoncentracios adatok alapjan. 232, epilepsziaban szenvedd, 2 hdnapos és 17 éves kor kozotti
gyermeket és serdiil6t vontak be az elemzésbe. Az elemzés kimutatta, hogy a napi 5,0 (10-20 kg-os
testtomeg) és 4,0 mg/ttkg (20-50 kg-os testtomeq) dozis alkalmazésa azonos atlagos egyensulyi
plazmakoncentraciot eredményez, mint felnéttek esetében a napi 200 mg alkalmazasa. A becsult
plazma-clearance 0,96 I/6ra, 1,61 I/6ra, 2,18 1/6ra, illetve 3,19 I/6ra volt a 10 kg, 20 kg, 30 kg, illetve
az 50 kg testtdmegii gyermekeknél. Osszehasonlitasképpen a (70 kg testtomegii) felnétt betegeknél
3,58 I/6rara becsiilték a plazma-clearance-t. Ujsziilottekre vonatkozoan jelenleg nem allnak
rendelkezésre klinikai adatok.

5.3 A preklinikai biztonsagossagi vizsgalatok eredményei

Gybgyszerbiztonsagi farmakologiai vizsgalatokban leggyakrabban kdzponti idegrendszeri hatasokat
(f6ként atmeneti kozponti idegrendszeri depresszidt és csokkent spontan mozgasszervi aktivitast)
figyeltek meg a brivaracetdm 2 mg/ttkg-os, farmakoldgiailag aktiv dozis tobbszorosének (t6bb

mint 50-szeresének) alkalmazasakor. A tanulasi- és a memoriafunkcié nem valtozott.

Klinikai vizsgalatokban nem, de kutyakkal, a klinikai plazma AUC-értékhez hasonld expozicioval
végzett, ismételt dozisu toxikologiai vizsgalatokban hepatotoxikus hatasokat (foként porphyriat)
figyeltek meg. A brivaracetdimmal és egy szerkezetileg hasonl6 vegytilettel kapcsolatban 6sszegytijtott
toxikoldgiai adatok azonban azt mutatjak, hogy a kutya majaban észlelt valtozasok olyan
mechanizmusok révén jottek 1étre, amelyek emberre nem jellemzdéek. Patkanyokban és majmokban
nem figyeltek meg nemkivanatos valtozasokat a majban a brivaracetam krénikus, a klinikai AUC-
expozicid 5-sz0rosével és 42-szeresével tortént alkalmazasat kovetden. Majmok esetében kdzponti
idegrendszeri hatasokat (elesés, egyensulyvesztés, iigyetlen mozgésok) észleltek a klinikai Ciax 64-
szeresének alkalmazasakor, és ezek a hatasok az id6 fiiggvényében enyhiltek.

Genotoxicitasi vizsgalatokban nem mutattak ki mutagén vagy klasztogén hatasokat. Patkanyokkal
végzett karcinogenitasi vizsgalatok nem utaltak onkogén potencialra, a hepatocelluléris tumorok
eléfordulasi gyakorisaganak him egerekkel észlelt novekedését azonban egy olyan, nem-genotoxikus
hatasmod eredményének tekintik, amely egy fenobarbiton-szer(i majenzim indukcidjaval kapcsolatos,
¢és amely ismert, ragcsalospecifikus jelenség.

A brivaracetim nem befolyasolta a him-, illetve a néstény termékenységet, €s sem patkanynal, sem
nyulnal nem okozott teratogén hatast. Nyulaknal embriotoxicitast figyeltek meg a brivaracetdm olyan
anyai toxikus dozisa esetében, amelynek az expozicids szintje a maximalis ajanlott d6zis
alkalmazasakor fellépd klinikai AUC-expozici6 8-szorosa. Patkanyoknal kimutattdk, hogy a
brivaracetam konnyen atjut a placentan, és az anyai plazmaszintekhez hasonlo koncentracioban
vélasztodik ki a szoptatd patkanyok anyatejével.

A brivaracetam nem mutatott fliggéségi potencialt patkanyoknal.

Vizsgélatok fiatal allatokkal

Fiatal patkanyoknal a maximalis ajanlott dozis alkalmazasakor fellép6 klinikai AUC-expozicid 6-15-
szorosének megfeleld brivaracetam expozicios értékek fejlodésre gyakorolt nemkivanatos hatasokat
okoztak (azaz mortalitast, klinikai tineteket, testtdmegcsokkenést és az agy tomegenek csokkenését).
Nem észleltek nemkivanatos eseményeket a kdzponti idegrendszer miikodésével kapcsolatban, a
neuropatologiai és az agy hisztopatologiai vizsgalata soran. Fiatal kutyaknal a klinikai AUC-expozicid
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6-szorosa esetében a brivaracetam altal okozott valtozasok hasonldak voltak a feln6tt allatoknal
megfigyeltekhez. A standard fejlédési, illetve érési vizsgalati végpontok egyikénél sem észleltek
nemkivanatos hatasokat.

6. GYOGYSZERESZETI JELLEMZOK
6.1 Segédanyagok felsorolasa

natrium-citrat

vizmentes citromsav (a pH beallitasara)
metil-parahidroxibenzoat (E218)
karmell6z-natrium

szukraldz

folyékony szorbit (E420)

glicerin (E422)

mélnaaroma (90- 98%-o0s propilén-glikol (E1520))
tisztitott viz

6.2 Inkompatibilitisok

Nem értelmezhetd.

6.3 Felhasznalhatosagi idétartam

4 év

Az els6 felbontast kdvetéen: 8 honap

6.4 Kiilonleges tarolasi el6irasok

Ez a gyogyszer nem igényel killénleges tarolast.

6.5 Csomagolas tipusa és Kiszerelése

300 ml-es borostyanszinii (I1I-as tipust) iivegpalack, fehér gyermekbiztos (polipropilén) kupakkal
lezarva, dobozban, amely tartalmaz még egy 5 ml-es (kék beosztasi jel) és egy 10 ml-es (fekete
beosztasi jel), beosztassal ellatott (polipropilén, polietilén) szjfecskendot és egy fecskend6hoz valod

(polietilén) adaptert.

6.6 A megsemmisitésre vonatkozo kiilonleges ovintézkedések és egyéb, a készitmény
kezelésével kapcsolatos informaciok

A megsemmisitésre vonatkozoan nincsenek kiilonleges eldirasok.

Barmilyen fel nem hasznalt, higitatlan vagy higitott gyogyszer, illetve hulladékanyag megsemmisitését
a gyogyszerekre vonatkozo eldirasok szerint kell végrehajtani.

7. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJA

UCB Pharma SA

Allée de la Recherche 60

B-1070 Bruxelles
Belgium

8. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)
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EU/1/15/1073/021

9.  AFORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY ELSO KIADASANAK/
MEGUJITASANAK DATUMA

A forgalomba hozatali engedély elsé kiadasanak datuma: 2016. januar 14.

A forgalomba hozatali engedély legutobbi megujitasanak datuma: 2020. oktdber 09.

10. A SZOVEG ELLENORZESENEK DATUMA

A gyogyszerrdl részletes informacio az Eurdpai Gyogyszeriigyndkség internetes honlapjan
(https://www.ema.europa.cu) talalhato.
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1. A GYOGYSZER NEVE

Briviact 10 mg/ml oldatos injekcid/infuzid

2. MINOSEGI ES MENNYISEGI OSSZETETEL

10 mg brivaracetamot tartalmaz milliliterenként.
50 mg brivaracetamot tartalmaz egy 5 ml-es injekcids tivegben.

Ismert hatasu segédanyag(ok):
1 ml oldatos injekcié/infuzié 3,8 mg natriumot tartalmaz.

A segédanyagok teljes listajat lasd a 6.1 pontban.

3. GYOGYSZERFORMA

Oldatos injekcid/infuzio (injekcid/infuzio).

Tiszta, szintelen oldat.

4, KLINIKAI JELLEMZOK

4.1 Terapias javallatok

A Briviact adjuvans terapiaként javasolt epilepszidban szenvedd felndttek, serdiilék és legalabb 2 éves
gyermekek— masodlagos generalizacioval jar6 vagy anélkiil fellépd — parcialis goércsrohamainak
kezelésére.

4.2  Adagolés és alkalmazas

Adagolas

A brivaracetam oldatos injekcié/inftzio alternativ alkalmazasi modot jelent olyan betegek szamara,
akiknél a szajon at torténd alkalmazas atmenetileg nem lehetséges. A brivaracetdm 4 napnal hosszabb
ideig torténd, naponta kétszeri, intravénas alkalmazasaval kapcsolatban nincsenek tapasztalatok.

A felnéttek, serdiilok és 2 évesnél idésebb gyermekek javasolt adagoldsa az alabbi tablazatban van
Osszefoglalva. A dozist két egyenld adagra osztva, koriilbeliil 12 oras kiillonbséggel kell alkalmazni.

Ajanlott kezdé dozis Ajanlott fenntarté dozis Terapias
dézistartomany*

Serdiilék és 50 kg-os vagy anndl nagyobb testtomegii gyermekek, illetve felnéttek

50 mg/nap (vagy 100 mg/nap)** 100 mg/nap 50-200 mg/nap

Serdiilék és 20 kg-nil nagyobb de 50 kg-nél Kkisebb testtomegii gyermekek

1 mg/ttkg/nap (legfeljebb 2 mg/ttkg/nap (14 mag/ttkg/nap
2 mg/ttkg/nap)**

10 kg-nal nagvobb és 20 kg-nal kisebb testtomegii gyermekek

1 mg/ttkg/nap (legfeljebb 2,5 mg/ttkg/nap 1-5 mg/ttkg/nap
2,5 mg/ttkg/nap)**

* Egyéni betegvalasz alapjan, a dozis ebben a hatékony dozistartomanyban beallithato.
** A rohamkontroll sziikségessége a kezelGorvos megitélése alapjan
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Felnottek

A brivaracetam alkalmazasa intravénasan, illetve szajon at torténd adagolassal egyarant elkezdhetd.
Az oralisrol az intravénas alkalmazasra, vagy forditva torténd attéréskor valtozatlanul kell hagyni a
teljes napi 6sszdozist és az adagolés gyakorisagat.

A javasolt kezd6 dozis naponta 50 mg vagy 100 mg, a kezel6orvosnak az elérendd
gorcsrohamcesokkentés, illetve a lehetséges mellékhatasok megitélésével kapcsolatos dontése alapjan.
A beteg egyéni valaszreakcidja és a toleralhatosag alapjan a dozis modosithatd a napi 50 mg €s a napi
200 mg kozotti hatékony dozistartomanyban.

50 kg-os vagy ennél nagyobb testtomegii gyermekek és serdiilok

Az ajanlott kezd6 dozis 50 mg/nap. Az orvos altal felmért rohamkontroll sziikségességenek
flggvenyében a brivaracetam alkalmazasa 100 mg/nap dozisban is elkezdhet6. Az ajanlott fenntartd
ddzis 100 mg/nap. A beteg egyéni valaszreakcidja alapjan a dozis modosithatd az 50 mg/nap és a
200 mg/nap kozotti hatékony dozistartomanyban.

50 kg-nal kisebb de 20 kg-nal nagyobb testtomegii gyermekek és serdiilok

Az ajanlott kezd6 dozis 1 mg/ttkg/nap. Az orvos altal felmért rohamkontroll szilkségességének
fuggvényében a brivaracetdm alkalmazésa legfeljebb 2 mg/ttkg/nap dézisban is elkezdhetd. Az
ajanlott fenntart6 dozis 2 mg/ttkg/nap. A beteg egyéni valaszreakcidja alapjan a dozis modosithato az
1 mg/ttkg/nap és a 4 mg/ttkg/nap kozotti hatekony dozistartomanyban.

10 kg-nal nagyobb de 20 kg-nal kisebb testtomegii gyermekek

Az ajanlott kezdd dozis 1 mg/ttkg/nap. Az orvos altal felmért rohamkontroll sziikségességének
fliggvényében a brivaracetam alkalmazasa legfeljebb 2,5 mg/ttkg/nap dozisban is elkezdheté Az
ajanlott fenntart6 ddzis 2,5 mg/ttkg/nap. A beteg egyéni valaszreakcidja alapjan a dézis médosithatd
az 1 mg/ttkg/nap és az 5 mg/ttkg/nap kozotti hatékony ddzistartomanyban.

Kihagyott adag

Amennyiben a betegek elmulasztottak egy vagy tobb adag bevételét, az ajanlas szerint vegyenek be
egy adagot, amint esziikbe jut, a kdvetkez6 adagot pedig a szokasos reggeli vagy esti iddpontban
vegyék be. Igy elkeriilhetd, hogy a brivaracetam plazmakoncentracidja a hatasos szint ala csokkenjen,
és meggatolhatd az attoréses gorcsrohamok eléfordulasa.

A kezelés leallitasa

16 évesnél idosebb kort betegek esetében, amennyiben a brivaracetam alkalmazéasat meg kell
szakitani, ajanlatos a dozist fokozatosan csokkenteni, 50 mg/nap adaggal, heti rendszerességgel.

16 évesnél fiatlabb koru betegek esetében, amennyiben a brivaracetam alkalmazasat meg kell
szakitani, ajanlatos a dozist hetente legfeljebb a felével csokkenteni mindaddig, amig el nem érik az
1 mg/ttkg/nap (50 kg-nal kisebb testtomegili betegek esetében), illetve az 5 mg/nap (50 kg vagy annal
nagyobb testtomegii betegek esetében) dozist.

A napi 50 mg-os dozissal végzett, egy hetes kezelést kovetéen az utolsé héten naponta 20 mg
alkalmazésa javasolt.

Kildnleges betegcsoportok

Idosek (65 évesek és afelettiek)
Id6s betegeknél nem sziikséges a dozis modositasa (lasd 5.2 pont).
65 éves vagy annal idosebb betegek esetében korlatozott klinikai tapasztalat all rendelkezésre.

Vesekarosodas

Vesekarosodasban szenvedd betegeknél nem sziikséges a dozis modositasa (lasd 5.2 pont). A
brivaracetam alkalmazasa nem ajanlott végstadiumu vesebetegségben szenvedd, dializis-kezelésben
részesiilo betegeknél, a rendelkezésre allo adatok hianya miatt.
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A felnéttekre vonatkozo adatok alapjan nem sziikséges a dozis modositasa a vesekarosodasban
szenved6 gyermekeknél. Vesekarosodasban szenvedd gyermekek esetében klinikai adatok nem allnak
rendelkezésre.

Majkarosodas

Krénikus majbetegségben szenvedd felndtt betegeknél a brivaracetam expozicio emelkedett.
Majkarosodasban szenved6 betegeknél a majkarosodas minden stddiumaban az alabbi modositott
dozisok ajanlottak 2 adagban elosztva, korilbelll 12 6ra kilonbséggel beadva (lasd 4.4 és 5.2 pont).
Maijkarosodasban szenved6 gyermekek esetében klinikai adatok nem allnak rendelkezésre.

Kor és testtomeg Ajanlott kezdé dozis Ajanlott maximalis napi
dozis

Serdiilék és 50 kg-os vagy annal nagyobb 50 mg/nap 150 mg/nap

testtomegli gyermekek, illetve felnottek

Serdiil6k és 20 kg-nal nagyobb és 50 kg-nal 1 mg/ttkg/nap 3 mg/ttkg/nap

kisebb testtomegii gyermekek

10 kg-nal nagyobb és 20 kg-nal kisebb 1 mg/ttkg/nap 4 mg/ttkg/nap

testtomegli gyermekek

2 évesnél fiatalabb gyermekek

A brivaracetam hatasossagat 2 évesnél fiatalabb gyermekek esetében nem igazoltak. A jelenleg
rendelkezésre allo adatok leirdsa a 4.8, 5.1 és 5.2 pontban talalhato, de nincs az adagolasra vonatkoz6
javaslat.

Az alkalmazds médja

- Intravénas bolus: a brivaracetam alkalmazhato intravénas bolus formajaban, higitas nélkiil.

- Intravénas inflizid: a brivaracetam kompatibilis olddszerrel higithatd, és 15 perces intravénas
infdzi6 formajaban alkalmazhat6 (lasd 6.6 pont). Ez a gyogyszer nem keverhet6é mas
gyogyszerekkel.

A brivaracetam bolus injekciot, illetve az intravénas infiiziot nem vizsgaltak akut koriilmények kozott,
példaul status epilepticusban, ezért alkalmazésa ilyen esetekben nem javasolt.

4.3  Ellenjavallatok

A készitmény hatdéanyagaval vagy egyéb pirrolidon-szarmazékkal vagy a 6.1 pontban felsorolt
barmely segédanyagéaval szembeni tulérzékenység.

4.4  Kiilonleges figyelmeztetések és az alkalmazassal kapcsolatos dvintézkedések

Ongyilkosségi gondolatok és magatartés

Antiepilepszias gyogyszerekkel — beleértve a brivaracetdmot — killénb6z6 indikacidkban kezelt
betegeknél 6ngyilkossagi gondolatokat és magatartast jelentettek. Antiepilepszids gyogyszerek
randomizalt, placebokontrollos klinikai vizsgalatainak metaanalizise is az ongyilkossagi gondolatok és
magatartas kismértékben emelkedett kockazatat mutatta ki. Ezen kockazat mechanizmusa nem ismert,
¢és a rendelkezésre allo adatok nem zarjak ki az emelkedett kockéazat lehetdségét brivaracetam
esetében.

A betegeknél folyamatosan ellendrizni kell az 6ngyilkossagi gondolatok és magatartas jeleit, és
fontolora kell venni a megfeleld kezelést. A betegek (és a betegek gondozoinak) figyelmét fel kell
hivni arra, hogy kérjenek orvosi tanacsot, amennyiben 6ngyilkossagi gondolatok vagy magatartas jelei
Iépnének fel. Lasd még a 4.8 pontban a gyermekek és serdiil6k adatait.
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Méjkérosodas

Korlatozott mennyiségii klinikai adat all rendelkezésre a brivaracetam alkalmazasaval kapcsolatban
mar meglévé majkarosodasban szenvedd betegek esetében. Méjkarosodasban szenvedd betegeknél
ajanlott a dozis modositasa (1asd 4.2 pont).

Bért érintd, sulyos mellékhatasok (severe cutaneous adverse reaction, SCAR)

A brivaracetam-kezeléssel kapcsolatban bort érint6, stulyos mellékhatasokrol (SCAR), koztiik
Stevens—Johnson-szindromarol (SJS) szamoltak be, amely életveszélyes vagy halalos kimenetelii
lehet. A gyogyszer feliraskor a betegeket tajékoztatni kell az erre vonatkozo jelekrdl és tiinetekr6l, és
szorosan monitorozni kell a bérreakcidkat. Ha ezekre a reakcidkra utalo jelek és tiinetek jelentkeznek,
a brivaracetam-kezelést azonnal fel kell fuggeszteni, és alternativ kezelést kell mérlegelni.

Segédanyagok

Ez a gyogyszer 19,1 mg natriumot tartalmaz injekcios iivegenként, ami megfelel a WHO 4ltal ajanlott
maximalis napi 2 g natriumbevitel 1%-anak felnétteknél.

4.5 Gyédgyszerkolcsonhatasok és egyéb interakciék
Formalis interakcios vizsgalatokat csak felndttek korében végeztek.

Farmakodindmiés kélcsdnhatasok

Egyidejii kezelés levetiracetammal

Korlatozott szamu beteggel végzett klinikai vizsgalatokban nem talaltak elénydsebbnek a
brivaracetamot a placebohoz képest azoknal a betegeknél, akik egyidejiileg levetiracetamot kaptak.
Nem észleltek egyéb gyogyszerbiztonséagi és toleralhatdsagi kockazatokat (lasd 5.1 pont).

Koélesonhatas alkohollal

Egyszeri 200 mg-os brivaracetam dozissal és 0,6 g/l etanol folyamatos inflzidjaval, egészséges
vizsgalati alanyokon végzett farmakokinetikai és farmakodinamias interakcios vizsgalatban nem
észleltek farmakokinetikai kdlcsonhatast, de a brivaracetam korulbelul kétszeresére fokozta az
alkoholnak a pszichomotoros funkciokra, a figyelemre és a memoriara kifejtett hatasat. A
brivaracetdm egydttes alkalmazéasa alkohollal nem ajanlott.

Farmakokinetikai kolcsdnhatasok

Mas gyogyszerek hatdsai a brivaracetam farmakokinetikajara

In vitro adatok arra utalnak, hogy a brivaracetdm kolcsonhatési potencialja alacsony. A brivaracetam
metabolizmusanak legfébb ttja a CYP-fiiggetlen hidrolizis. A masik metabolikus at a CYP2C19 altal
medialt hidroxilacio (lasd 5.2 pont).

A brivaracetam plazmakoncentracidja emelkedhet erés CYP2C19-gatlokkal (pl. flukonazollal,
fluvoxaminnal) torténd egyidejii alkalmazas esetén, egy klinikailag jelentds, CYP2C19 altal medialt
kolesonhatas kockazata azonban alacsonynak tekintheté. Korlatozott klinikai adatok allnak
rendelkezésre arra vonatkozdan, hogy a kannabidiol egyideji alkalmazasa novelheti a brivaracetam

crer

bizonytalan.

Rifampicin

Egészséges egyéneknél az erés enzimindukalo rifampicinnel (600 mg/nap 5 napon at) torténd egyideji
alkalmazas 45%-kal csokkentette a brivaracetam plazmakoncentracids gorbe alatti teriiletét (AUC). A
gyogyszert felird orvosoknak meg kell fontolniuk a brivaracetam dézisanak modositasat olyan
betegeknél, akiknél rifampicin kezelést inditanak vagy fejeznek be.
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Eros enzimindukalo antiepileptikumok

Erés enzimindukalo6 antiepileptikumokkal (karbamazepinnel, fenobarbitallal, fenitoinnal) torténd
egyideji alkalmazas esetén csokken a brivaracetdm plazmakoncentracidja, a dozis modositasa
azonban nem szlkséges (lasd 1. tablazat).

Egyéb enziminduktorok
Egyéb erés enziminduktorok (példaul a kozonséges orbancfii (Hypericum perforatum) szintén

crer

elkezdésekor, illetve befejezésekor dvatosan kell eljarni.

A brivaracetam hatdasai mds gyogyszerekre

A brivaracetam napi 50, illetve 150 mg-os dozisban nem befolyasolta a (CYP3A4 altal metabolizalt)
midazolam AUC-értékét. A klinikai szempontbol 1ényeges CYP3 A4 kolcsonhatasok kockazata
alacsonynak tekintheto.

In vitro vizsgélatok azt mutattak, hogy a brivaracetam csak kissé vagy egyaltalan nem gatolja a
CYP450 izoformokat, a CYP2C19 kivételével. A brivaracetam novelheti a CYP219 altal metabolizalt
gyogyszerek (pl. a lanzoprazol, omeprazol, diazepdm) plazmakoncentréaciojat. In vitro vizsgalatban a
brivaracetam nem indukalta a CYP1A1/2 enzimet, a CYP3A4 és a CYP2B6 esetében azonban
indukciot okozott. In vivo koriilmények kozott nem észleltek CYP3A4 indukciot (lasd fent, a
midazolamra vonatkoz6 részt). A CYP2B6 indukciot nem vizsgaltak in vivo kdrilmények kozott, és a
brivaracetam csokkentheti a CYP2B6 altal metabolizalt gyogyszerek (pl. az efavirenz)
plazmakoncentracidjat. A transzporterekre gyakorolt, lehetséges gatlé hatasok megallapitasa céljabol
végzett in vitro interakcios vizsgalatok nem mutattak ki klinikailag 1ényeges hatasokat, az OAT3
kivételével. In vitro koriilmények k6z6tt a brivaracetim gatolja az OAT3-t a maximalis gatld
koncentracio felének megfeleld dozisban alkalmazva, amely 42-szer magasabb a legnagyobb klinikai
dozis esetében mért Crax €rtéknél. A brivaracetam napi 200 mg-os dozisa emelheti az OAT3 altal
transzportalt gyogyszerek plazmakoncentraciojat.

Antiepiletikumok

A brivaracetdm (50-200 mg/nap) és més antiepileptikumok k6zott lehetséges interakcidkat a
gyogyszerek valamennyi IL. és II1. fazisu vizsgalatban mért plazmakoncentracidinak Gsszesitett
analizisével vizsgaltak, a placebokontrollos, II. és III. fazist klinikai vizsgalatok populacios
farmakokinetikai elemzése, valamint célzott gyogyszerinterakcios vizsgalatok soran (a kovetkezé
antiepileptikumokkal: karbamazepin, lamotrigin, fenitoin és topiramat). Az interakcioknak a
plazmakoncentraciora gyakorolt hatasat az 1. tablazat foglalja 6ssze (a ndvekedést “1”, a csokkenést
“|”, a plazmakoncentracié gorbe alatti teriiletét az id6 fiiggvényében “AUC”, a maximalis mért
koncentraciot pedig Cuax jelolés mutatja).

1. tablazat: Brivaracetam és mas antiepileptikumok (AED) farmakokinetikai kélcsénhatdsai

Egyidejiileg adott
AED

Az AED hatasa a brivaracetam
plazmakoncentraci6jara

A brivaracetam hatasa az AED
plazmakoncentraci6jara

Karbamazepin

AUC29% |
CITIB.X 13 % l
Nem sziikséges a dozis modositasa

Karbamazepin — Nincs
Karbamazepin-epoxid 1

(Léasd al&bb)

Nem sziikséges a dozis mddositasa

Nem sziikséges a dozis mddositasa

Klobazam Nem allnak rendelkezésre adatok Nincs

Klonazepdm Nem allnak rendelkezésre adatok Nincs

Lakozamid Nem allnak rendelkezésre adatok Nincs

Lamotrigin Nincs Nincs

Levetiracetdm Nincs Nincs

Oxkarbazepin Nincs Nincs (monohidroxi-szarmazék,
MHD)

Fenobarbital AUC19% | Nincs
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Egyidejiileg adott Az AED hatasa a brivaracetim A brivaracetam hatisa az AED
AED plazmakoncentraci6jara plazmakoncentraci6jara
Fenitoin AUC21 % | Nincs
Nem sziikséges a dozis modositasa dAUC 20% 1
? Cmax 20% 1

Pregabalin Nem &llnak rendelkezésre adatok Nincs

Topiramat Nincs Nincs

Valproinsav Nincs Nincs

Zonizamid Nem &llnak rendelkezésre adatok Nincs

@ Egy olyan vizsgalat alapjan, amelyben a terapias dézisnal magasabb, napi 400 mg-os dozisban alkalmaztak a
brivaracetamot.

Karbamazepin

A brivaracetam mérsékelt, reverzibilis inhibitora az epoxid-hidrolaznak, ami a karbamazepin aktiv
Klinikai vizsgalatokban a karbamazepin-epoxid plazmakoncentracioja kis eltérésekkel atlagosan 37%-
kal, 62%-Kkal, illetve 98%-kal emelkedett a napi 50 mg-os, 100 mg-os, illetve 200 mg-os brivaracetam
ddzisok esetében. Gyogyszerbiztonsagi kockazatokat nem észleltek. A brivaracetdmnak és a
valproatnak nem volt additiv hatasa a karbamazepin-epoxid AUC-értékére.

a karbamazepin-epoxid AUC-értékére.

Oralis fogamzasgatlok

A brivaracetdm (100 mg/nap) és egy etinildsztradiolt (0,03 mg) és levonorgesztrelt (0,15 mg)
tartalmazo oralis fogamzasgatld egyidejii alkalmazasa nem befolyasolta egyik anyag
farmakokinetikajat sem.

Amikor a brivaracetdmot napi 400 mg-os dozisban (az ajanlott maximalis d6zis kétszeresével)
egyidejlileg alkalmaztik egy etinilosztradiolt (0,03 mg) és levonorgesztrelt (0,15 mg) tartalmazo orélis
fogamzasgatloval, az 6sztrogén és a progesztin AUC-értéke 27%-kal, illetve 23%-kal csokkent,
anélkiil, hogy az ovulacié gatldsara hatassal lett volna. Altalaban nem valtozott az endogén markerek —
az Osztradiol, a progeszteron, a luteinizald hormon (LH), a folliculus stimulalé6 hormon (FSH) és a
nemihormon-kotd-globulin (SHBG) — koncentracio-idé profilja.

4.6 Termékenység, terhesség és szoptatas

Fogamzoképes nok

A kezel6orvosoknak meg kell beszélnilik a csaladtervezést és a fogamzasgatlast a brivaracetamot
szedd, fogamzoképes nokkel (1asd Terhesség).

Amennyiben egy nébeteg gy hataroz, hogy terhességet vallal, a brivaracetam alkalmazasat gondosan
Gjra kell értékelni.

Terhesség

Az epilepszaval és az antiepilepszids gyogyszerekkel kapcsolatos, altalanos kockazat

Valamennyi antiepilepszids szer esetében kimutattak, hogy az epilepszia miatt kezelt ndk
gyermekeinél kétszer-haromszor nagyobb a fejlédési rendellenességek el6fordulasi gyakorisaga az
atlagpopulaciora jellemzd, koriilbeliil 3%-o0s aranynal. A kezelt populacioban a fejlodési
rendellenességek gyakoribb el6fordulasat figyelték meg politerapia alkalmazésa esetén, nem tisztazott
azonban, hogy ebben milyen mértékben jatszik szerepet a kezelés és/vagy az alapbetegség. Az
antiepilepszias kezelések megszakitasa a betegség stlyosbodasat eredményezheti, ami az anyara és a
magzatra egyarant karos lehet.

A brivaracetammal kapcsolatos kockdzat
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A brivaracetam terhes néknél torténé alkalmazasa tekintetében korlatozott mennyiségii informacio all
rendelkezésre. Az emberi placentan torténé atjutasrol nem allnak rendelkezésre adatok, de a
brivaracetamrol kimutattak, hogy patkanyoknal konnyen atjut a placentan (lasd 5.3 pont). A
potencialis human kockéazat mértéke nem ismert. Allatkisérletekben nem észleltek semmilyen, a
brivaracetdmmal kapcsolatos teratogén hatést (lasd 5.3 pont).

Klinikai vizsgélatokban a brivaracetamot kiegészit6 kezelésként alkalmaztak, és azt tapasztaltak, hogy
karbamazepinnel egyiitt adva dozisfiiggd emelkedést valtott ki az aktiv metabolit, a karbamazepin-

s

lehessen allapitani az emlitett hatés klinikai jelentdségét terhességben.

Elévigyazatossagbdl a brivaracetamot a terhesség ideje alatt nem szabad alkalmazni, hacsak klinikai
szempontbdl nem sziikséges (azaz, amennyiben az anyara gyakorolt elény egyértelmiien nagyobb a
magzatra gyakorolt esetleges kockazatnal).

Szoptatas

A brivaracetam kivalasztodik a human anyatejbe. El kell donteni, hogy a szoptatast fliggesztik fel,
vagy megszakitjak a brivaracetam kezelést, figyelembe véve a terapia elényét a nére nézve.
Brivaracetdm és karbamazepin egyidejti alkalmazasa esetén megndvekedhet az anyatejjel kivalasztodo
karbamazepin-epoxid mennyisége. Nem all rendelkezésre elegend6 adat ahhoz, hogy ennek klinikai
jelentéségét meg lehessen allapitani.

Termékenység

Human adatok nem éllnak rendelkezésre a brivaracetdm termékenységre gyakorolt hatasaval
kapcsolatban. Patkanyok esetében a brivaracetam nem fejtett ki hatast a termékenységre (lasd
5.3 pont).

4.7 A készitmény hatasai a gépjarmiivezetéshez és a gépek kezeléséhez sziikséges képességekre

A brivaracetam kis vagy kozepes mértékben befolyasolja a gépjarmiivezetéshez és a gépek
kezeléséhez szilkséges képességeket.

Az egyéni érzékenység esetleges kiilonbozOsége miatt egyes betegek aluszékonysagot, szédiilést és
egyéb kdzponti idegrendszeri tiineteket tapasztalhatnak. A betegeket figyelmeztetni kell arra, hogy ne
vezessenek, illetve ne kezeljenek potencialisan veszélyes gépeket mindaddig, amig meg nem ismerik a
brivaracetdm hatasait az ilyen tevékenységek végzéséhez sziikséges képességeikre.

4.8 Nemkivanatos hatasok, mellékhatasok

A biztonsagossagi profil ¢sszefoglalasa

A brivaracetam esetében leggyakrabban jelentett (>10%) mellékhatasok a kovetlezék voltak:
aluszékonysag (14,3%) és szédiilés (11,0%). Ezek intenzitasa altalaban enyhe vagy mérsékelt volt.
Aluszékonysagot ¢és faradtsagot gyakrabban jelentettek a dozis emelése esetén.

A vizsgalat megszakitasa mellékhatasok miatt 3,5%-ban, 3,4%-ban, illetve 4,0%-ban fordult el6 a napi
50 mg, 100 mg, illetve 200 mg brivaracetamra randomizalt betegeknél, a placebdra randomizaltaknal
pedig 1,7%-ban. A brivaracetam terapia megszakitasat leggyakrabban okozé mellékhatas a szédiilés
(0,8%) és a convulsio (0,8 %) volt.

A mellékhatdsok tablazatba foglalt felsorolasa

Az alabbi tablazat a brivaracetdm harom placebokontrollos, rogzitett dozist klinikai vizsgalat
gyogyszerbiztonsagi adatbazisanak attekintése alapjan a > 16 éves alanyokkal azonositott, valamint a
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forgalomba hozatalt kdvetden jelentett mellékhatasokat sorolja fel, a szervrendszeri kategorianként és

az el6fordulasi gyakorisag szerint.
Az eléfordulasi gyakorisagok meghatarozasa a kovetkez6: nagyon gyakori (> 1/10); gyakori

(> 1/100-< 1/10); nem gyakori (> 1/1000-< 1/100) nem ismert (a gyakorisag a rendelkezésre alld
adatokbol nem allapithaté meg). A nemkivanatos hatasok valamennyi gyakorisagi csoportban
csokkeno sulyossagi sorrendben vannak feltiintetve.

Szervrendszeri kategéria | Gyakorisag Mellékhatasok
Fert6z6 betegségek és Gyakori Influenza
parazita-fertézések
Vérképzoszervi és Nem gyakori Neutropenia
nyirokrendszeri
betegségek és tiinetek
Immunrendszeri Nem gyakori I-es tipust tulérzékenység
betegségek és tiinetek
Anyagcsere- és Gyakori Csokkent étvagy
taplalkozasi betegségek és
tlnetek
Pszichiatriai kérképek Gyakori Depresszid, szorongas, almatlansag,
ingerlékenyseg
Nem gyakori Ongyilkossagi gondolatok, pszichotikus zavar,
agresszivitas, izgatottsag
Idegrendszeri betegségek | Nagyon gyakori Szédiilés, aluszékonysag
és tinetek Gyakori Convulsio, vertigo
Légzérendszeri, mellkasi | Gyakori Fels6 l1éguti fertézések, kohogés
és mediastinalis
betegségek és tiinetek
Emésztorendszeri Gyakori Héanyinger, hanyas, székrekedés
betegségek és tiinetek
A bér és a bor alatti Nem ismert Stevens—Johnson-szindroma®
szovet betegségei és
tlnetei
Altalanos tiinetek, az Gyakori Féradtsag

alkalmazas helyén fellép6
reakciok

D A forgalomba hozatalt kovetden jelentett mellékhatasok.

Egyes kivalasztott mellékhatasok leirdsa

Neutropeniat a brivaracetammal kezelt betegek 0,5%-anal (6/1099) és a placebdval kezeltek 0%-anal

(0/459) jelentettek. Ezen betegek koziil négynél alacsonyabb volt a neutrofilsejtszam a vizsgalat
kezdetén, és a brivaracetam kezelés elinditasa utan a neutrofilsejtszam tovabb csokkent. A

6 neutropenias eset koziil egyik sem volt stlyos, nem igényeltek specifikus kezelést, illetve nem
vezettek a brivaracetdm-kezelés megszakitasahoz, és egyik esetben sem tarsultak hozza fertézések.

Ongyilkossagi gondolatokat a brivaracetammal kezelt betegek 0,3%-anal (3/1099) és a placebdval

kezeltek 0,7%-andl (3/459) jelentettek. Az epilepszias betegekkel brivaracetdimmal végzett, rovid tavu

klinikai vizsgalatokban nem fordultak el6 befejezett ongyilkossagi esetek, illetve ongyilkossagi
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kisérletek, a nyilt kiterjesztéses vizsgalatokban azonban mindkét mellékhatast jelentették (lasd
4.4 pont).

Az intravénas alkalmazas soran fellép6 mellékhatasok altalaban hasonl6aknak bizonyultak az oralis
alkalmazés esetében észleltekhez. Intravénas alkalmazés soran a betegek 2,8%-anal fordult el6
fajdalom az infuzi6 beaddsanak helyén.

Azonnali (I-es tipust) talérzézékenységre utalo reakciokat jelentettek néhany (9/3022)
brivaracetdmmal kezelt betegnél a klinikai fejlesztés soran.

Gyermekek és serdiildk

A brivaracetdm 1 honaposnal id6sebb gyermekeknél megfigyelt biztonsagossagi profilja megegyezett
a felnodtteknél megfigyelt biztonsagossagi profillal. A nyilt, kontroll nélkiili hossza tava
vizsgalatokban 6ngyilkossagi gondolatokrol szamoltak be a gyermek és serdiil6 betegek 4,7 %-anal
(6 éves kortdl kezdddben értékelve, gyakrabban fordultak el6 a serdiiléknél), 6sszehasonlitva a
felnéttek 2,4 %-aval, és viselkedésbeli valtozasokrdl szamoltak be a gyermek ¢€s serdiilé betegek
24,8%-4anal, 6sszehasonlitva a fenbttek 15,1%-aval. Az események tipusai altalanossagban
megfeleltek a brivaracetam felnottek adatai alapjan megallapitott biztonsagossagi profiljanak. Az
események tobbsége enyhe, kdzepesen sulyos vagy nem sulyos volt, és nem vezetett a vizsgalati
gyogyszer alkalmazasanak felfliggesztéséhez. A gyermekek korében jelentett tovabbi nemkivanatos
hatas a pszichomotoros hiperaktivitas volt (4,7%).

Nem azonositottak specifikus nemkivanatos esemény (AE) mintdzatot 1 honaposnal iddsebb és

< 4 éves koru gyermekeknél az iddsebb gyermekgyogyaszati korcsoportokhoz képest. Nem
azonositottak olyan jelentds gyogyszerbiztonsagi informaciot, amely egy adott AE ndvekvo
el6fordulasara utalna ebben a korcsoportban. Mivel 2 évesnél fiatalabb gyermekekre vonatkozdan
korlatozott mennyiségii adat all rendelkezésre, a brivaracetdm nem javallott ebben a korcsoportban.
Ujsziilottekre vonatkozdan korlatozott mennyiségii klinikai adat all rendelkezésre.

1d6sek

A brivaracetam I1/111. fazisu fejlesztési programba bevont, 130 (44 epilepszias) id0s vizsgalati alany
kdzil 100-an 65-74 évesek, 30-an pedig 75-84 évesek voltak. Az idéskoruak gyogyszerbiztonsagi
profilja hasonldnak tiinik a fiatalabb felndtt betegeknél megfigyelthez.

Feltételezett mellékhatasok bejelentése

A gyogyszer engedélyezését kovetden 1ényeges a feltételezett mellékhatasok bejelentése, mert ez
fontos eszkOze annak, hogy a gyogyszer elény/kockazat profiljat folyamatosan figyelemmel lehessen
kisérni.

Az egészséglgyi szakembereket kérjik, hogy jelentsék be a feltételezett mellékhatasokat a hatdsag
részére az V. figgelékben talalhato elérhetéségek valamelyikén keresztiil.

4.9 Tuladagolas
Tiinetek

A brivaracetam human ttladagolasaval kapcsolatban korlatozott klinikai tapasztalat all rendelkezésre.
Egyszeri 1400 mg-os brivaracetdim dozis bevételét kovetden egy egészséges vizsgalati alanynal
aluszékonysagrol és szédiilésrdl szamoltak be.

A forgalomba hozatal utani tapasztalatok alapjan az alabbi nemkivanatos reakciokat jelentették a
brivaracetdm taladagolasakor: hanyinger, vertigo, egyensuly problémak, szorongas, faradtsag,
ingerlékenység, agresszio, aluszékonysag, depresszié és ongyilkossagi gondolatok. Altalanossagban a
brivaracetam tuladagolassal kapcsolatos nemkivéanatos reakciok konzisztensek voltak az ismert
nemkivanatos reakciokkal.

A tuladagolas kezelése
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A brivaracetimmal tortén6 tiladagolasnak nincs specifikus antidotuma. A taladagolas kezelésekor el
kell végezni az altalanos szupportiv beavatkozasokat. Mivel a brivaracetamnak kevesebb, mint 10%-a
valasztodik ki a vizelettel, ezért nem varhatd, hogy a hemodializis jelent6sen ndvelné a brivaracetam
clearance-ét (lasd 5.2 pont).

5. FARMAKOLOGIAI TULAJDONSAGOK
5.1 Farmakodinamias tulajdonsagok
Farmakoterapias csoport: antiepiletikumok, egyéb antiepileptikumok, ATC kod: NO3AX23

Hatdsmechanizmus

A brivaracetam er0s és szelektiv affinitast mutat a szinaptikus vesicularis protein 2A (SV2A), a
neuronokban és endokrin sejtekben preszinaptikusan talalhatd, transzmembran glikoprotein irant. Bar
ezen fehérje pontos szerepe még tisztazasra var, kimutattdk, hogy modositja a neurotranszmitterek
exocytosisat. Az SV2A-hoz torténd kotodeést elsddleges mechanizmusnak tartjak a brivaracetdm
antikonvulziv hatdsa szempontjabol.

Klinikai hatdsossag és biztonsagossag

A brivaracetam hatékonysagat parcialis gércsrohamok (POS) adjuvans kezelésében 3 randomizalt,
kettés vak, placebokontrollos, fix dozisu, multicentrikus, 16 éves vagy afeletti betegekkel végzett
klinikai vizsgalatban tanulmanyoztak. Ezekben a vizsgalatokban 5-200 mg/nap kdzotti brivaracetam
ddzist alkalmaztak. VValamennyi vizsgalatnak volt egy 8 hetes bevezet6 periddusa, amelyet egy

12 hetes kezelési periodus kovetett, a dozis emelése nélkiil. 1558 beteg kapott vizsgalati gyogyszert,
kozulik 1099-en brivaracetamot. A vizsgalat bevonasi kritériumai eldirtak, hogy a betegeknek nem-
kontrollalt parcialis gorcsrohamaik (POS) legyenek, 1 vagy 2 antiepilepszias gyogyszerrel torténd,
egyideji kezelés ellenére. A betegeknél legalabb 8 parcialis gorcsrohamnak (POS) kellett fellépnie a
bevezetd periddus alatt. A I11. fazisu vizsgalatokban az elsddleges végpontok a kovetkezok voltak:
szazalékos csokkenés a gorcsrohamok gyakorisagaban (POS) a placebohoz képest és 50%-0s
reszponder arany a POS gyakorisdganak 50%-os csokkenése tekintetében, a kiindulasi értékhez
képest.

A vizsgalatba torténd belépéskor a leggyakrabban alkalmazott antiepileptikumok a kovetkezok voltak:
karbamazepin (40,6%), lamotrigin (25,2%), valproat (20,5%), oxkarbazepin (16,0%), topiramat
(13,5%), fenitoin (10,2%) és levetiracetam (9,8%). A kezdeti gércsroham-gyakorisag median értéke

9 géresroham/28 nap volt a 3 vizsgalatban. A betegeknél az epilepszia fennallasanak atlagos
id6tartama kortilbeliil 23 év volt.

A 2. tablazat a hatékonysagi eredményeket ismerteti. Osszefoglalva: a brivaracetdm hatékonynak
bizonyult 16 éves vagy afeletti betegek parcialis gorcsrohamainak adjuvans kezelésében, 50 mg/nap €s
200 mg/nap kodzotti dozisban alkalmazva.
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2. tablazat: Legfontosabb hatékonysagi eredmények a parcidlis gorcsrohamok 28 nap alatti
gyakorisaga tekintetében

Vizsgalat Placebo Brivaracetam
* Statisztikailag szignifikans (p-érték)
50 mg/nap | 100 mg/nap | 200 mg/nap
N01253 vizsgalat®
n=96 n=101
50%-0s reszponder arany 16,7 32,7 ~ ~
(p=0,008)
Szézalékos csokkenés a placebohoz képest NA 22,07 ~ ~
(%) (p=0,004)
N01252 vizsgalat®
n=100 n=99 n=100
50%-0s reszponder arany 20,0 27,3 36,09 ~
(p=0,372) (p=0,023)
Szazalékos csokkenés a placebdhoz képest NA 9,2 20,5@ ~
(%) (p=0,274) (p=0,010)
NO01358 vizsgalat
n =259 n =252 n =249
50%-0s reszponder arany 21,6 ~ 38,9* 37,8*
(p<0,001) (p<0.001)
Szazalékos csokkenés a placebdhoz képest NA ~ 22,8" 23,2"
(%) (p<0,001) (p<0,001)

n = Azon randomizalt betegek, akik legalabb 1 ddzis vizsgalati gyogyszert kaptak

~ Nem vizsgélt dozis

“ Statisztikailag szignifikans

@ A betegek kortlbelill 20%-a egyidejtileg levetiracetamot kapott.

@ Az N01252 vizsgilat elsédleges végpontja nem érte el a statisztikai szignifikancia szintjét a
szekvencialis vizsgélati eljaras alapjan. A 100 mg/nap dézis nominalisan szignifikant volt.

Klinikai vizsgalatokban a gércsroham-gyakorisdg csokkenése a placebohoz képest nagyobb volt a
napi 100 mg-os dozisnal, mint a napi 50 mg esetében. Az aluszékonysag és a faradtsag el6fordulasi
gyakorisaganak dozisfiiggd emelkedésétdl eltekintve az 50 mg/nap és a 100 mg/nap dozisban
alkalmazott brivaracetam gyogyszerbiztonsagi profilja hasonlo volt, beleértve a kbzponti idegrendszeri
nemkivanatos hatasokat és a hossza tava alkalmazast is.

Az 1. abra a betegek szazalékos aranyat mutatja (az egyidejiileg levetiracetimmal kezeltek kivételével)
a parcidlis gorcsrohamok (POS) gyakorisaganak 28 nap alatt a kiindulasi értéekhez képest megallapitott
csokkenése szerinti kategorianként, mindharom vizsgalatban. Azokat a betegek, akiknél a POS
gyakorisaga tobb mint 25%-kal emelkedett, az abra bal oldalan a “rosszabb” megjel6lés mutatja. A 4,
ettdl jobbra es6 kategodria azokat a betegeket szemlélteti, akiknél javult a POS gyakorisaganak
szazalékos csokkenése a kiindulasi értékhez képest. Azon betegek szazalékos aranya, akiknél legalabb
50%-kal csokkent a gércsrohamok gyakorisaga, 20,3%, 34,2%, 39,5%, illetve 37,8% volt sorrendben a
placebo, az 50 mg/nap, a 100 mg/nap, illetve a 200 mg/nap ddzis esetében.

52




1. abra: A betegek aranya gorcsroham-vdlaszreakcio szerinti kategoriankent, brivaracetam és placebo
eseteben 12 hét alatt, mindharom kettds vak pivotalis klinikai vizsgalatban
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A harom pivotalis klinikai vizsgalat 0sszesitett elemzése soran nem talaltak kiilonbséget a
hatékonysagban (az 50%-0s reszponder arannyal mérve) az 50 mg/nap és a 200 mg/nap kozotti
dozistartomanyban, amikor a brivaracetamot indukciot okozo, illetve nem okoz6 antiepileptikumokkal
kombinaltak. A Kklinikai vizsgalatokban az 50 mg/nap, 100 mg/nap, illetve 200 mg/nap
brivaracetdmmal kezelt betegek 2,5%-a (4/161), 5,1%-a (17/332), illetve 4,0%-a (10/249) valt
rohammentessé a 12 hetes kezelési periodus alatt, a placebo 0,5%-0s (2/418) értékéhez képest.

A 28 nap alatt megfigyelt gorcsroham-gyakorisag median csokkenésének javulasat allapitottak meg
olyan, IC tipusu (masodlagosan generalizalt tonusos-clonusos) gorcsrohamokban szenvedd
betegeknél, akiket a vizsgalat bevezeto fazisaban brivaracetammal kezeltek (66,6% (n=62), 61,2%
(n=100), illetve 82,1% (n=75) az 50 mg/nap, 100 mg/nap, illetve 200 mg/nap brivaracetammal kezelt
betegek esetében, a placebo 33,3%-0s (n=115) értékéhez képest).

A brivaracetam hatékonysaga monoterapiaban nem bizonyitott. A brivaracetdm monoterapiaban
torténd alkalmazasa nem ajanlott.

Kezelés levetiracetammal

Két I1I. fazisu placebokontrollos klinikai vizsgalatban levetiracetamot adtak egyidejiileg alkalmazott
antiepilepszias gyogyszerként, a betegek korilbelil 20%-a esetében. Bar a betegek szama korlatozott
volt, nem talaltak elénydsebbnek a brivaracetdmot a placebohoz képest azoknal a betegeknél, akik
egyidejiileg levetiracetimot kaptak, ami kompeticiora utalhat az SV2A kdtddési helyen. Nem észleltek
egyéb gydgyszerbiztonsagi és toleralhatdsagi kockéazatokat.

Egy harmadik vizsgalatban egy el6re tervezett analizissel a 100 mg/nap és a 200 mg/nap doézis
hatékonysagat mutattik ki a placeboval szemben, az el6zetesen levetiracetammal kezelt betegek
esetében. Az ezeknél a betegeknél megfigyelt, a levetiracetdm-naiv betegekhez képest alacsonyabb
hatékonysag valdszintileg a korabbi antiepileptikumok nagyobb szamanak és a kiindulaskor tapasztalt
nagyobb gdrcsroham-gyakorisagnak tulajdonithato.
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Idések (65 évesek és afelettiek)

A harom pivotalis kettGs vak, placebokontrollos klinikai vizsgéalatba 38 id6skort, 65 és 80 év kdzotti
beteget vontak be. Bar az adatok korlatozottak, a hatékonysag hasonlo volt a fiatal vizsgalati alanyok
esetében megfigyelthez.

Nyilt kiterjeszteses vizsgalatok

Valamennyi vizsgalat azon betegeinek 81,7%-at, akik befejezték a randomizalt vizsgalatokat,
bevontak a hosszu tavu, nyilt kiterjesztéses vizsgalatokba. A randomizalt vizsgalatokba tortént
belépéstdl kezdve a brivaracetammal 6 honapig kezelt betegek (n=1500) 5,3%-a volt rohammentes,
szemben a 12 honapig (n=1188), illetve a 24 honapig (n=847) kezelt betegek 4,6%-0s, illetve 3,7%-0s
aranyaval. Azonban, mivel a vizsgalati alanyok nagy aranya (26%-a) kilépett a nyilt vizsgalatbol a
hatékonysag hidnya miatt, szelekcios torzitas torténhetett, ugyanis a vizsgalatban marado alanyok
jobban reagaltak, mint azok, akik kordbban megszakitottak részvételiiket.

kcios torzitas torténhetett, ugyanis a vizsgalatban marad6 alanyok jobban reagéltak, mint azok, akik
korabban megszakitottak részvételiiket.

Olyan betegeknél, akiket a nyilt kiterjesztéses vizsgalatokban akar 8 éven at kdvettek, a
gyogyszerbiztonsagi profil hasonl6 volt a révid tavd, placebokontrollos klinikai vizsgalatokban
megfigyelthez.

Gyermekek és serdillok

A 2 éves és annal id6sebb gyermekeknél a parcialis gorcsrohamok patofiziologiaja hasonlo a serdiilok
és felndttek esetében tapasztalttal. Az epilepsziagyogyszerekkel szerzett tapasztalatok azt mutatjak,
hogy a feln6ttek bevonasaval végzett hatasossagi vizsgalatok eredményei a legalabb 2 éves életkoru
gyermekekre is extrapolalhatok, feltéve, hogy a gyermekgydgydszati dozis-kiigazitasokat
megallapitottak és a biztonsagossagot bizonyitottak (lasd 5.2 és 4.8 pont). A legalabb 2 éves életkoru
gyermekekre vonatkozé dozisokat a testtdmegre alapozva ugy adaptaltak, hogy ezekkel hasonlo
plazmakoncentraciok legyenek elérhetdk, mint a hatékony dozisokat szed6 feln6tteknél (lasd

5.2 pont).

Egy hosszu tavu, kontroll nélkiili, nyilt biztonsagossagi vizsgalat zajlott gyermekekkel és serdiilékkel
(1 hénapos és 16 év kozotti), akik a PK vizsgalat befejezését kovetGen folytattak a kezelést (lasd

5.2 pont) , olyan gyermekekkel, akik az iv. (intravénas) biztonsagossagi vizsgalat befejezését kovetden
folytattak a kezelést és gyermekekkel, akik kdzvetlenul lettek bevonva a biztonsadgossagi vizsgélatba.
A vizsgélatba kdzvetlenil bevont gyermekek 1 mg/ttkg/nap brivaracetam kezd6 dozist kaptak, és a
kezelésre mutatott valaszuk és a toleralhatosag fliggvényében az adagot 5 mg/ttkg/nap dozisra
novelték a dozis hetente torténé megduplazasaval. Egyetlen gyermek ill. serdiil6 sem kapott

200 mg/napnal nagyobb dozist. Az 50 kg-os vagy ennél nagyobb testtomegii gyermekek ill. serdiilék
50 mg/nap brivaracetam kezd6 dozist kaptak, és a kezelésre mutatott valasztol és a toleralhatosagtol
fliggben az adagot legfeljebb 200 mg/nap ddzisra novelték, hetente 50 mg/nap dozisemelés révén.
etente torténé megduplazasaval. Egyetlen gyermek ill. serdiilé sem kapott 200 mg/napnal nagyobb
dozist. Az 50 kg-os vagy ennél nagyobb testtomegili gyermekek ill. serdiilék 50 mg/nap brivaracetam
kezdd dozist kaptak, és a kezelésre mutatott valasztdl €s a toleralhatosagtol fiiggden az adagot
legfeljebb 200 mg/nap dézisra ndvelték, hetente 50 mg/nap ddzisemelés réven.

Az Osszesitett nyilt kiterjesztéses biztonsagossagi ¢s PK vizsgalatokban 186 parcialis
gorcsrohamokban szenvedd, 1 h6napos és < 16 éves kozotti gyermek és serdiilé részesiilt adjuvans
brivaracetam terapiaban, akikbdl 149-et > 3 honapig, 138-at > 6 hdnapig, 123-at > 12 hdnapig, 107-et
> 24 honapig es 90-et > 36 honapig kezeltek.

Az Europai Gyogyszeriigynokség a gyermekek esetén minden korosztalynal halasztast engedélyez a
brivaracetam vizsgalati eredményeinek benyujtasi kotelezettségét illetden a parcialis gércsrohamokkal
jaro epilepsziaban (lasd 4.2 pont, gyermekeknél és serdiil6knél torténé alkalmazasra vonatkozo
informaciok).
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5.2 Farmakokinetikai tulajdonsagok

A brivaracetam filmtabletta, a bels6leges oldat és az intravénas oldatos infuzi6 esetében az AUC-
értékek megegyeznek, a maximalis plazmakoncentracié azonban intravénas alkalmazast kovetoen
kissé¢ magasabb. A brivaracetdm farmakokinetikdja linearis ¢és az id6tdl fiiggetlen, alacsony az egyénen
beliili és az egyének kozotti variabilitasa, emellett teljes a felszivodasa, nagyon alacsony a
fehérjekotodése, kiterjedt biotranszformaciot kovetden a veséken keresztiil valasztodik ki és
metabolitjai farmakologiailag inaktivak.

Felszivodas

A brivaracetam oralis alkalmazast kdvetden gyorsan és teljes mértékben felszivodik, és az abszolut
biologiai hasznosulasa (bioavailability) kdzel 100%. Az étkezéstdl fiiggetleniil bevett tablettak
esetében a tyn.x Mmedian értéke 1 dra (a tmax tartomanya 0,25-3 6ra).

Magas zsirtartalmu étellel torténd egyideji alkalmazas lelassitotta a felszivodas sebességét (tmax
median értéke 3 dra), és (37%-kal alacsonyabbra) csokkentette a brivaracetdm maximalis

crcr

Eloszlas

A brivaracetam gyengén (<20%-ban) kotédik plazmafehérjékhez. Megoszlasi térfogata korilbelil
0,5 I/ttkg, tehat a test teljes viztérfogathoz igen kozeli érték.

Lipofilitasa (logP) kovetkeztében a brivaracetam sejtmembran-permeabilitdsa magas.

Biotranszformacio

A brivaracetam elsddlegesen az amidrész hidrolizise Gtjan metabolizalodik, ami a megfeleld
karboxilsav képzddéséhez vezet (az eliminacio korilbeliil 60%-a), masodlagosan pedig a propil-
oldallanc hidroxilacidjaval (az eliminacié koriilbeliil 30%-a). A (vizelettel {iriil6 dozis 34%-at képezo)
karboxilsav-metabolit keletkezéséhez vezeté amidrész hidrolizisében majon beliili és majon kiviili
amidaz jatszik szerepet. In vitro koriilmények k6zott a brivaracetdm hidrolizisének els6dleges
mediatora a CYP2C19. Mindkét metabolit elsdsorban a karboxilsav metabolit propil-oldallancanak
(féleg a CYP2C9 altali) hidroxilaciojaval tovabb metabolizalodik egy kozds hidroxilalt savva. In vivo,
a CYP2C19 hatastalan mutacioit hordozo, human vizsgalati alanyok esetében a hidroxi- metabolit
képzOdése 10-szeres mértékben csdkkent, mikdzben maga a brivaracetdm 22%-kal, illetve 42%-kal
emelkedett olyan egyéneknél, akik egy, illetve két mutans allélt hordoztak. A harom metabolit
farmakologiailag nem volt aktiv.

Eliminacié

A brivaracetdm eliminacidja elsdédlegesen metabolizmus és a vizelettel torténd kivalasztas tjan
torténik. A ddzis tobb mint 95%-a — beleértve a metabolitokat is —, az alkalmazast kovet6 72 6ran
beliil kivalasztodik a vizelettel. A dozis kevesebb mint 1%-a a széklettel tril, és a brivaracetadm
kevesebb mint 10%-a vélasztodik ki valtozatlan forméaban a vizelettel. A terminalis plazma felezési
id6 (t12) korulbelll 9 6ra. A betegeknél a teljes plazmaclearance becsiilt értéke 3,6 I/6ra

Linearitas

A farmakokinetika 10 mg-t6l legalabb 600 mg-ig aranyos a dozissal.

Koélcsonhatasok gyogyszerekkel

A brivaracetam kivalasztasa tobbféle modon torténik, beleértve a vizelettel torténo kivalasztast, a nem-
CYP-medialt hidrolizist és a CYP-medialt oxidacidkat. /n vitro a brivaracetim nem szubsztratja a
human P-glikoproteinnek (P-gp) és a multidrug rezisztencia protein (MRP) 1 és 2-nek, és valosziniileg
az organikus anion transzporter polipeptid 1B1-nek (OATP1B1) és az OATP1B3-nak sem.
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egyetlen CYP-enzim (pl. CYP1A, CYP2CS8, CYP2C9, CYP2D6 és CYP3A4) inhibitor sem.

In vitro koriilmények kozott a brivaracetam klinikai szempontbdl jelentds koncentraciokban nem
gatolta a CYP1A2, CYP2A6, CYP2B6, CYP2CS8, CYP2C9, CYP2D6, CYP3A4 enzimeket, illetve a
P-gp, BCRP, BSEP MRP2, MATE-K, MATE-1, OATP1B1, OATP1B3, OAT1 és OCT1
transzportereket. In vitro korillmények kozott a brivaracetam nem okozott CYP1A2 indukciot.

Farmakokinetika kiilonleges betegcsoportokban

Idosek (65 évesek és afelettiek)

Egy id6s betegekkel (65-79 évesek; kreatinin clearance 53-98 ml/perc/1,73 m?), napi két részre
elosztva alkalmazott, 400 mg/nap do6zisu brivaracetammal végzett vizsgalatban a brivaracetdm plazma
felezési ideje 7,9 dra, illetve 9,3 dra volt, a 65-75 évesek, illetve a >75 évesek csoportjaban. A
brivaracetdm plazmaclearence-e egyensulyi allapotban hasonl6 volt (0,76 ml/min/ttkg) az egészséges
fiatal férfi vizsgalati alanyokéhoz (0,83 ml/min/ttkg). (la4sd 4.2 pont).

Vesekarosodas

Egy stlyos vesekarosodasban szenvedd egyénekkel (kreatinin clearance < 30 ml/perc/1,73 m? és
dializist nem igényel) végzett vizsgalatban megallapitottak, hogy a brivaracetam plazma AUC-értéke
mérsékelten magasabb volt (+21%) az egészséges kontrollokéhoz képest, ugyanakkor az acid-, a
hidroxi- és a hidroxi-acid metabolitok AUC-érteéke 3-, 4-, illetve 21-szeresére emelkedett. Ezen, nem
aktiv metabolitok renalis clearance-e 10-szeres mértékben csokkent. A hidroxi-acid metabolittal
kapcsolatban nem mertilt fel semmilyen gydgyszerbiztonsagi kockéazat a nem-klinikai vizsgalatokban.
A brivaracetamot nem vizsgaltak hemodializisben részesiil6 betegek esetében (lasd 4.2 pont).

Madjkarosodds

Majcirrhosisban szenvedo betegekkel (Child-Pugh A, B, és C osztaly) végzett farmakokinetikai
59%) a betegség sulyossagatol fliggetleniil, 6sszehasonlitva a megfeleld, egészséges kontrollokkal
(lasd 4.2 pont).

Testtomeg

A becslések szerint az egyensulyi plazmakoncentracié 40%-os csokkenése figyelhetd meg a 46 kg és
115 kg kozotti testtdmegtartomanyban. Ez azonban nem tekinthetd klinikai szempontbol lényeges
klldnbsegnek.

Nem
A nemek tekintetében nincsenek klinikailag jelentds kiilonbségek a brivaracetim
farmakokinetikajaban.

Rassz

A rassz (kaukazusi, dzsiai) nem befolyésolta jelentés mértékben a brivaracetam farmakokinetikajat
egy epilepszias betegekkel végzett, populacios farmakokinetikai modellezés soran. Az egyéb etnikai
hattert betegek szama korlatozott volt.

Farmakokinetikai/farmakodindmias 0sszefiiggések

Az EC50 (a maximalis hatds 50%-anak megfeleld brivaracetdm plazmakoncentracio) értékét

0,57 mg/l-nek becsulték. Ez a plazmakoncentracio valamivel magasabb az 50 mg/nap brivaracetam
dézisok alkalmazasa utan elért, median expozicio értékénél. A gorcsrohamok gyakorisdganak tovabbi
csokkenése érhetd el a dozis napi 100 mg-ra térténd emelésével, a napi 200 mg-os maximalis dozis
eléréséig.

Gyermekek és serdilok
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Egy 3 hetes felmérési idGszakot felolelé farmakokinetikai vizsgalatban 99, 1 hdénaposnal idésebb ¢s
16 évesnél fiatalabb vizsgalati alany kapott brivaracetam bels6leges oldatot, amelynek dozisat

3 Iépésben, hetente, rogzitett adagokkal emelték. A brivaracetamot hetente névekvo dozisokban
alkalmazték, korulbelll 1 mg/ttkg/nap, 2 mg/ttkg/nap és 4 mg/ttkg/nap dozisokban. Minden adagot a
testtomegnek megfelelen allitottak be, és legfeljebb 50 mg/nap, 100 mg/nap, illetve 200 mg/nap
dozisokat alkalmaztak. A felmérési id6szak végén a vizsgalati alanyokrol megallapitottak, hogy
alkalmasak-e egy hosszl tava utankovetéses vizsgalatban valo részvételre, amelyben a legutoljara
kapott dozis alkalmazasat kellett folytatniuk (lasd 4.8 pont). A plazmakoncentraciok valamennyi
életkori csoportban aranyosak voltak a dézissal. Populacios farmakokinetikai modellezést végeztek a 3
hetes PK vizsgalatban és a folyamatban 1év6 hossza tavu utankovetd vizsgalatban dsszegyiijtott szort
plazmakoncentracios adatok alapjan. 232 epilepsziaban szenvedd, 2 honapos és 17 éves kor kdzotti
gyermeket és serdiil6t vontak be az elemzésbe. Az elemzés kimutatta, hogy a napi 5,0 (10-20 kg-0s
testtdmeg) és 4,0 mg/ttkg (20-50 kg-os testtdmeg) dozis alkalmazésa azonos atlagos egyensulyi
plazmakoncentraciot eredményez, mint felndttek esetében a napi 200 mg alkalmazésa. A becsilt
plazma-clearance 0,96 1/6ra, 1,61 I/6ra, 2,18 I/6ra, illetve 3,19 I/6ra volt a 10 kg, 20 kg, 30 kg, illetve
az 50 kg testtdmegii gyermekeknél. Osszehasonlitasképpen a (70 kg testtdmegii) felnétt betegeknél
3,58 l/6rara becsiilték a plazma-clearance-t.

Ujszuléttekre vonatkozdan jelenleg nem allnak rendelkezésre klinikai adatok.

5.3 A preklinikai biztonsagossagi vizsgalatok eredményei

Gyogyszerbiztonsagi farmakolégiai vizsgalatokban leggyakrabban kdzponti idegrendszeri hatasokat
(foként atmeneti kdzponti idegrendszeri depressziot és csokkent spontan mozgasszervi aktivitast)
figyeltek meg a brivaracetdm 2 mg/ttkg-os, farmakologiailag aktiv dozis tobbszorosének (tobb mint
50-szeresének) alkalmazasakor. A tanulasi- €s a memoriafunkcié nem valtozott.

Klinikai vizsgalatokban nem, de kutyakkal, a klinikai plazma AUC-¢értékhez hasonl6 expozicioval
végzett, ismételt dozisu toxikologiai vizsgalatokban hepatotoxikus hatdsokat (foként porphyriat)
figyeltek meg. A brivaracetimmal és egy szerkezetileg hasonlo vegytilettel kapcsolatban Gsszegytijtott
toxikoldgiai adatok azonban azt mutatjak, hogy a kutya majaban észlelt valtozasok olyan
mechanizmusok révén jottek 1étre, amelyek emberre nem jellemzdek. Patkdnyokban €s majmokban
nem figyeltek meg nemkivanatos valtozasokat a majban a brivaracetam kronikus, a klinikai AUC-
expozici6 5-sz0rosével és 42-szeresével tortént alkalmazasat kovetden. Majmok esetében kozponti
idegrendszeri hatasokat (elesés, egyensulyvesztés, ligyetlen mozgasok) észleltek a klinikai Cpnax
64-szeresének alkalmazasakor, és ezek a hatasok az id6 fiiggvényében enyhiiltek.

Genotoxicitasi vizsgalatokban nem mutattak ki mutagén vagy klasztogén hatasokat. Patkanyokkal
végzett karcinogenitasi vizsgalatok nem utaltak onkogén potencialra, a hepatocellularis tumorok
eléfordulasi gyakorisaganak him egerekkel észlelt novekedését azonban egy olyan, nem-genotoxikus
hatasmod eredményének tekintik, amely egy fenobarbiton-szer(i majenzim indukcidjaval kapcsolatos,
és amely ismert, ragcsalo-specifikus jelenség.

A brivaracetim nem befolyasolta a him-, illetve a ndstény termékenységet, €s sem patkanynal, sem
nyulnal nem okozott teratogén hatast. Nyulaknal embriotoxicitast figyeltek meg a brivaracetdm olyan
anyai toxikus dozisa esetében, amelynek az expozicids szintje a maximalis ajanlott d6zis
alkalmazasakor fellépd klinikai AUC-expozici6 8-szorosa. Patkdnyoknal kimutattdk, hogy a
brivaracetam konnyen atjut a placentan, és az anyai plazmaszintekhez hasonl6 koncentracioban
vélasztodik ki a szoptatd patkanyok anyatejével.

A brivaracetdm nem mutatott fiiggdségi potencialt patkanyoknal.

Vizsgélatok fiatal allatokkal

Fiatal patkanyoknal a maximalis ajanlott dozis alkalmazasakor fellép6 klinikai AUC-expozicid 6-15-
szorosének megfeleld brivaracetam expozicios értékek fejlodésre gyakorolt nemkivanatos hatasokat
okoztak (azaz mortalitast, klinikai tineteket, testtdmegcsokkenést és az agy tomegenek csokkenését).
Nem észleltek nemkivanatos eseményeket a kdzponti idegrendszer miikodésével kapcsolatban, a
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neuropatoldgiai és az agy hisztopatoldgiai vizsgalata soran. Fiatal kutyaknal a klinikai AUC-expozicio
6-szorosa esetében a brivaracetam altal okozott valtozasok hasonldak voltak a felndtt allatoknal
megfigyeltekhez. A standard fejlodési, illetve érési vizsgalati végpontok egyikénél sem észleltek
nemkivéanatos hatasokat.

6. GYOGYSZERESZETI JELLEMZOK
6.1 Segédanyagok felsoroliasa

natrium-acetat trihidrat

tomény ecetsav (a pH beallitasara)
natrium-klorid

injekciohoz valo viz

6.2 Inkompatibilitisok
Ez a gyogyszer nem keverheté mas gyogyszerekkel.
6.3 Felhasznalhatésagi idétartam

4 év

A brivaracetam oldatos injekcid/infuzid higitast kdvetden fizikai szempontbol kompatibilis és
kémiailag stabil maradt 24 6rén at, amikor a 6.6 pontban felsorolt oldoszerekkel 6sszekeverve PVC
vagy poliolefin tasakokban taroltak, legfeljebb 25°C homérsékleten. Mikrobioldgiai szempontbol a
készitményt a higitas utan azonnal fel kell hasznalni. Amennyiben nem hasznaljak fel azonnal, a
hasznalat alatti tarolasi id6tartam ¢€s a felhasznalast megel6z0 koriilmények a felhasznald felelosségét
képezik.

6.4 Kiilonleges tarolasi eldirasok

Ez a gyogyszer nem igényel kilénleges tarolast.

A gyogyszer higitas utani tarolasara vonatkoz6 eldirasokat lasd a 6.3 pontban

6.5 Csomagolas tipusa és Kiszerelése

6 ml nominalis kapacitasu (I. tipust) injekcios iiveg, szilikonozott bromobutil gumidugdval lezarva és
aluminium/polipropilén lepattinthatd kupakkal ellatva. Minden egyes injekcios tivegbdl legalabb 5 ml
térfogata oldatos injekcio/infiizid nyerhetd ki.

Kartondobozonként 10 injekcios Uveg.

6.6 A megsemmisitésre vonatkozo kiilonleges 6vintézkedések és egyéb, a készitmény
kezelésével kapcsolatos informaciok

Ez a gydgyszer csak egyszeri felhasznalasra alkalmazhat6, minden fel nem hasznélt oldatot meg kell
semmisiteni.

Szemcsés részecskéket tartalmazo vagy elszinez6dott oldatot nem szabad felhasznalni.

A brivaracetdm oldatos injekcid/infuzié fizikai szempontbdl kompatibilis és kémiailag stabil, amikor
az alabbi oldoszerekkel dsszekeverve alkalmazzak.

Oldoszerek

- 9 mg/ml (0,9%) natrium-klorid oldatos injekcid
- 50 mg/ml (5%) glikoz oldatos injekcid

- Ringer-laktét oldatos injekcid
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Barmilyen fel nem hasznalt gyogyszer, illetve hulladékanyag megsemmisitését a gyogyszerekre

vonatkozé elbirasok szerint kell végrehajtani.

7. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJA

UCB Pharma SA

Allée de la Recherche 60

B-1070 Bruxelles

Belgium

8. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)

EU/1/15/1073/022

9.  AFORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY ELSO KIADASANAK/
MEGUJITASANAK DATUMA

A forgalomba hozatali engedély els6 kiadasanak datuma: 2016. januar 14.

A forgalomba hozatali engedély legutobbi megujitasanak datuma: 2020. oktober 09.

10. A SZOVEG ELLENORZESENEK DATUMA

A gyogyszerrdl részletes informacid az Eurdpai Gydgyszeriigynokség internetes honlapjan
(https://www.ema.europa.cu) talalhato.
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Il. MELLEKLET

A GYARTASI TETELEK VEGFELSZABADITASAERT
FELELOS GYARTO(K)

A KIADASRA ES A FELHASZNALASRA VONATKOZO
FELTETELEK VAGY KORLATOZASOK

A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELYBEN FOGLALT
EGYEB FELTETELEK ES KOVETELMENYEK

A GYOGYSZER BIZTONSAGOS ES HATEKONY

ALKALMAZASARA VONATKOZO FELTETELEK VAGY
KORLATOZASOK
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A. A GYARTASI TETELEK VEGFELSZABADITASAERT FELELOS GYARTO(K)

A gvartasi tételek végfelszabaditasaért felelds gyartd neve és cime

UCB Pharma S.A.
Chemin du Foriest
B-1420 Braine 1'Alleud
Belgium

B. A KIADASRA ES A FELHASZNALASRA VONATKOZO FELTETELEK VAGY
KORLATOZASOK

Orvosi rendelvényhez kotott gyogyszer

C. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELYBEN FOGLALT EGYEB FELTETELEK
ES KOVETELMENYEK

. Idészakos gyoégyszerbiztonsagi jelentések (Periodic safety update report, PSUR)

Erre a készitményre a PSUR-okat a 2001/83/EK iranyelv 107c. cikkének (7) bekezdésében
megallapitott és az eurdpai internetes gyogyszerportalon nyilvanossagra hozott unios referencia
idépontok listaja (EURD lista), illetve annak barmely késobbi frissitett valtozata szerinti
kovetelményeknek megfeleléen kell benytjtani.

D. FELTETELEK VAGY KORLATOZASOK A GY(:)GYSZER BIZTONSAGOS ES
HATEKONY ALKALMAZASARA VONATKOZOAN

) Kockazatkezelési terv

A forgalomba hozatali engedély jogosultja (MAH) kotelezi magat, hogy a forgalomba hozatali
engedély 1.8.2 moduljaban leirt, jovahagyott kockazatkezelési tervben, illetve annak jovahagyott
frissitett verzidiban részletezett, kotelez6 farmakovigilanciai tevékenységeket és beavatkozasokat
elvégzi.

A frissitett kockazatkezelési terv benyujtando a kovetkezo esetekben:

e ha az Eurdpai Gyogyszeriigynokség ezt inditvanyozza;

e ha a kockazatkezelési rendszerben valtozas torténik, foként azt kovetden, hogy olyan 1j
informaci6 érkezik, amely az elony/kockazat profil jelentOs valtozasahoz vezethet, illetve (a
biztonsagos gydgyszeralkalmazésra vagy kockazat-minimalizalasra iranyuld) ujabb,
meghatarozo6 eredmények szuletnek.
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1. MELLEKLET

CIMKESZOVEG ES BETEGTAJEKOZTATO
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A. CIMKESZOVEG
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A KULSO CSOMAGOLASON FELTUNTETENDO ADATOK

KULSO KARTONDOBOZ

1. A GYOGYSZER NEVE

Briviact 10 mg filmtabletta
brivaracetdm

| 2. HATOANYAG(OK) MEGNEVEZESE

10 mg brivaracetdmot tartalmaz filmtablettanként.

| 3.  SEGEDANYAGOK FELSOROLASA

Laktéz-monohidratot és vizmentes laktdzt tartalmaz.
Tovabbi informaciokért lasd a betegtajékoztatot. (4 14 filmtabletta dobozdnak kivételével)

4.  GYOGYSZERFORMA ES TARTALOM

14 filmtabletta

56 filmtabletta

100 x 1 filmtabletta
14 x 1 filmtabletta

5. AZ ALKALMAZASSAL KAPCSOLATOS TUDNIVALOK ES AZ ALKALMAZAS
MODJA(I)

Hasznalat el6tt olvassa el a mellékelt betegtajékoztatot!
Szajon at torténd alkalmazésra.

6. KULON FIGYELMEZTETES, MELY SZERINT A GYOGYSZERT
GYERMEKEKTOL ELZARVA KELL TARTANI

A gyogyszer gyermekekt6l elzarva tartando!

| 7. TOVABBI FIGYELMEZTETES(EK), AMENNYIBEN SZUKSEGES

| 8. LEJARATIIDO

EXP

9. KULONLEGES TAROLASI ELOIRASOK
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10. KULONLEGES OVINTEZKEDESEK A FEL NEM HASZNALT QY(’)GYSZEREK
VAGY AZ ILYEN TERMEKEKBOL KELETKEZETT HULLADEKANYAGOK
ARTALMATLANNA TETELERE, HA ILYENEKRE SZUKSEG VAN

11. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE ES CIME

UCB Pharma S.A.

Allée de la Recherche 60
B-1070 Bruxelles
Belgium

12. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)

EU/1/15/1073/001 14 filmtabletta
EU/1/15/1073/002 56 filmtabletta
EU/1/15/1073/003 100 x 1 filmtabletta
EU/1/15/1073/023 14 x 1 filmtabletta

13. A GYARTASI TETEL SZAMA

Lot

14. A GYOGYSZER ALTALANOS BESOROLASA RENDELHETOSEG
SZEMPONTJABOL

| 15. AZ ALKALMAZASRA VONATKOZO UTASITASOK

| 16. BRAILLE iRASSAL FELTUNTETETT INFORMACIOK

briviact 10 mg

17. EGYEDI AZONOSITO - 2D.VONALKOD

Egyedi azonosit6ju 2D vonalkoddal ellatva.

18. EGYEDI AZONOSITO OLVASHATO FORMATUMA

PC
SN
NN
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A KULSO CSOMAGOLASON FELTUNTETENDO ADATOK

GYUJTOCSOMAGOLAS KULSO KARTONDOBOZA (BLUE BOX-SZAL)

1. A GYOGYSZER NEVE

Briviact 10 mg filmtabletta
brivaracetdm

2. HATOANYAG(OK) MEGNEVEZESE

10 mg brivaracetamot tartalmaz filmtablettanként.

3. SEGEDANYAGOK FELSOROLASA

Lakt6z-monohidratot és vizmentes laktdzt tartalmaz.
Tovabbi informaciokért lasd a betegtajékoztatot. (4 14 filmtabletta dobozanak kivételével)

4.  GYOGYSZERFORMA ES TARTALOM

Gytjtocsomagolas: 168 (3 x 56) filmtabletta

5. AZ ALKALMAZASSAL KAPCSOLATOS TUDNIVALOK ES AZ ALKALMAZAS
MODJA(I)

Hasznalat eldtt olvassa el a mellékelt betegtajékoztatot!
Szajon at torténd alkalmazasra.

6. KULON FIGYELMEZTETES, MELY SZERINT A GYOGYSZERT
GYERMEKEKTOL ELZARVA KELL TARTANI

A gyogyszer gyermekekt6l elzarva tartando!

| 7. TOVABBI FIGYELMEZTETES(EK), AMENNYIBEN SZUKSEGES

| 8. LEJARATIIDO

EXP

9. KULONLEGES TAROLASI ELOIRASOK
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10. KULONLEGES OVINTEZKEDES}EK A FEL NEM HASZNALT QY(’)GYSZEREK
VAGY AZ ILYEN TERMEKEKBOL KELETKEZETT HULLADEKANYAGOK
ARTALMATLANNA TETELERE, HA ILYENEKRE SZUKSEG VAN

11. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE ES CIME

UCB Pharma S.A.

Allée de la Recherche 60
B-1070 Bruxelles
Belgium

12. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)

EU/1/15/1073/004 168 (3 x 56) filmtabletta

13. A GYARTASI TETEL SZAMA

Lot

14. A GY(’)GYSZE,R {&LTALANOS BESOROLASA RENDELHETOSEG
SZEMPONTJABOL

| 15. AZ ALKALMAZASRA VONATKOZO UTASITASOK

| 16.  BRAILLE {RASSAL FELTUNTETETT INFORMACIOK

briviact 10 mg

17. EGYEDI AZONOSITO - 2D VONALKOD

Egyedi azonosit6ju 2D vonalkoddal ellatva.

18. EGYEDI AZONOSITO OLVASHATO FORMATUMA

PC
SN
NN
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A KULSO CSOMAGOLASON FELTUNTETENDO ADATOK

KOZBULSO KARTONDOBOZ A GYUJTOCSOMAGOLASON BELUL (3 DOBOZ 56-0S
FILMTABLETTA) (BLUE BOX NELKUL)

1. A GYOGYSZER NEVE

Briviact 10 mg filmtabletta
brivaracetdm

| 2. HATOANYAG(OK) MEGNEVEZESE

10 mg brivaracetdmot tartalmaz filmtablettanként.

| 3.  SEGEDANYAGOK FELSOROLASA

Laktéz-monohidratot és vizmentes laktdzt tartalmaz.
Tovabbi informaciokért lasd a betegtajékoztatot. (4 14 filmtabletta dobozdnak kivételével)

4.  GYOGYSZERFORMA ES TARTALOM

56 filmtabletta. Gytijtécsomagolas része, 6nmagaban nem arusithato.

5. AZ ALKALMAZASSAL KAPCSOLATOS TUDNIVALOK ES AZ ALKALMAZAS
MODJA(I)

Hasznalat el6tt olvassa el a mellékelt betegtajékoztatot!
Szajon at torténd alkalmazasra.

6. KULON FIGYEL,MEZTE:I‘ES, MELY SZERINT A GYOGYSZERT
GYERMEKEKTOL ELZARVA KELL TARTANI

A gyogyszer gyermekektdl elzarva tartando!

| 7. TOVABBI FIGYELMEZTETES(EK), AMENNYIBEN SZUKSEGES

8. LEJARATI IDO

EXP

9. KULONLEGES TAROLASI ELOIRASOK
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10. KULONLEGES OVINTEZKEDESEK A FEL NEM HASZNALT QY(’)GYSZEREK
VAGY AZ ILYEN TERMEKEKBOL KELETKEZETT HULLADEKANYAGOK
ARTALMATLANNA TETELERE, HA ILYENEKRE SZUKSEG VAN

11. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE ES CIME

UCB Pharma S.A.

Allée de la Recherche 60
B-1070 Bruxelles
Belgium

‘ 12. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)

| 13. A GYARTASI TETEL SZAMA

Lot

14. A GYOGYSZER {&LTALANOS BESOROLASA RENDELHETOSEG
SZEMPONTJABOL

| 15. AZ ALKALMAZASRA VONATKOZO UTASITASOK

| 16. BRAILLE iRASSAL FELTUNTETETT INFORMACIOK

briviact 10 mg

| 17. EGYEDI AZONOSITO - 2D VONALKOD

| 18. EGYEDI AZONOSITO OLVASHATO FORMATUMA
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A BUBOREKCSOMAGOLASON VAGY A FOLIACSIKON MINIMALISAN
FELTUNTETENDO ADATOK

BUBOREKCSOMAGOLAS

1. A GYOGYSZER NEVE

Briviact 10 mg tabletta
brivaracetdm

2. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE

UCB Pharma S.A. (logo)

3. LEJARATIIDO

EXP

4. A GYARTASI TETEL SZAMA <DONACIO ES KESZITMENY KODJA>

Lot

| 5. EGYEB INFORMACIOK

Napok: H., K., Sze., Csiit., P., Szo., Vas.

(a 14 x 1 és a 100 x 1 filmtabletta kiszerelésére nem vonatkozik)
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A KULSO CSOMAGOLASON FELTUNTETENDO ADATOK

KULSO KARTONDOBOZ

1. A GYOGYSZER NEVE

Briviact 25 mg filmtabletta
brivaracetdm

| 2. HATOANYAG(OK) MEGNEVEZESE

25 mg brivaracetamot tartalmaz filmtablettanként.

| 3.  SEGEDANYAGOK FELSOROLASA

Laktéz-monohidratot és vizmentes laktdzt tartalmaz.
Tovabbi informaciokért lasd a betegtajékoztatot. (4 14 filmtabletta dobozdanak kivételével)

4.  GYOGYSZERFORMA ES TARTALOM

14 filmtabletta

56 filmtabletta

100 x 1 filmtabletta
14 x 1 filmtabletta

5. AZ ALKALMAZASSAL KAPCSOLATOS TUDNIVALOK ES AZ ALKALMAZAS
MODJA(I)

Hasznalat el6tt olvassa el a mellékelt betegtajékoztatot!
Szajon at torténd alkalmazésra.

6. KULON FIGYELMEZTETES, MELY SZERINT A GYOGYSZERT
GYERMEKEKTOL ELZARVA KELL TARTANI

A gyogyszer gyermekektol elzarva tartando!

| 7. TOVABBI FIGYELMEZTETES(EK), AMENNYIBEN SZUKSEGES

| 8. LEJARATIIDO

EXP

9. KULONLEGES TAROLASI ELOIRASOK
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10. KULONLEGES OVINTEZKEDESEK A FEL NEM HASZNALT QY(’)GYSZEREK
VAGY AZ ILYEN TERMEKEKBOL KELETKEZETT HULLADEKANYAGOK
ARTALMATLANNA TETELERE, HA ILYENEKRE SZUKSEG VAN

11. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE ES CIME

UCB Pharma S.A.

Allée de la Recherche 60
B-1070 Bruxelles
Belgium

12. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)

EU/1/15/1073/005 14 filmtabletta
EU/1/15/1073/006 56 filmtabletta
EU/1/15/1073/007 100 x 1 filmtabletta
EU/1/15/1073/024 14 x 1 filmtabletta

13. A GYARTASI TETEL SZAMA

Lot

14. A GYOGYSZER ALTALANOS BESOROLASA RENDELHETOSEG
SZEMPONTJABOL

| 15. AZ ALKALMAZASRA VONATKOZO UTASITASOK

| 16. BRAILLE iRASSAL FELTUNTETETT INFORMACIOK

briviact 25 mg

17. EGYEDI AZONOSITO - 2D VONALKOD

Egyedi azonosit6ju 2D vonalkoddal ellatva.

18. EGYEDI AZONOSITO OLVASHATO FORMATUMA

PC
SN
NN
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A KULSO CSOMAGOLASON FELTUNTETENDO ADATOK

GYUJTOCSOMAGOLAS KULSO KARTONDOBOZA (BLUE BOX-SZAL)

1. A GYOGYSZER NEVE

Briviact 25 mg filmtabletta
brivaracetdm

2. HATOANYAG(OK) MEGNEVEZESE

25 mg brivaracetdmot tartalmaz filmtablettanként.

3. SEGEDANYAGOK FELSOROLASA

Lakt6z-monohidratot és vizmentes laktdzt tartalmaz.
Tovabbi informaciokért lasd a betegtajékoztatot. (4 14 filmtabletta dobozanak kivételével)

4.  GYOGYSZERFORMA ES TARTALOM

Gytjtocsomagolas: 168 (3 x 56) filmtabletta

5. AZ ALKALMAZASSAL KAPCSOLATOS TUDNIVALOK ES AZ ALKALMAZAS
MODJA(I)

Hasznalat eldtt olvassa el a mellékelt betegtajékoztatot!
Szajon at torténd alkalmazasra.

6. KULON FIGYELMEZTETES, MELY SZERINT A GYOGYSZERT
GYERMEKEKTOL ELZARVA KELL TARTANI

A gyogyszer gyermekekt6l elzarva tartando!

| 7. TOVABBI FIGYELMEZTETES(EK), AMENNYIBEN SZUKSEGES

| 8. LEJARATIIDO

EXP

9. KULONLEGES TAROLASI ELOIRASOK
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10. KULONLEGES OVINTEZKEDES}EK A FEL NEM HASZNALT QY(’)GYSZEREK
VAGY AZ ILYEN TERMEKEKBOL KELETKEZETT HULLADEKANYAGOK
ARTALMATLANNA TETELERE, HA ILYENEKRE SZUKSEG VAN

11. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE ES CIME

UCB Pharma S.A.

Allée de la Recherche 60
B-1070 Bruxelles
Belgium

12. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)

EU/1/15/1073/008 168 (3 x 56) filmtabletta

13. A GYARTASI TETEL SZAMA

Lot

14. A GY(’)GYSZE,R {&LTALANOS BESOROLASA RENDELHETOSEG
SZEMPONTJABOL

| 15. AZ ALKALMAZASRA VONATKOZO UTASITASOK

| 16.  BRAILLE {RASSAL FELTUNTETETT INFORMACIOK

briviact 25 mg

17. EGYEDI AZONOSITO - 2D VONALKOD

Egyedi azonosit6ju 2D vonalkoddal ellatva.

18. EGYEDI AZONOSITO OLVASHATO FORMATUMA

PC
SN
NN
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A KULSO CSOMAGOLASON FELTUNTETENDO ADATOK

KOZBULSO KARTONDOBOZ A GYUJTOCSOMAGOLASON BELUL (3 DOBOZ 56-0S
FILMTABLETTA) (BLUE BOX NELKUL)

1. A GYOGYSZER NEVE

Briviact 25 mg filmtabletta
brivaracetdm

| 2. HATOANYAG(OK) MEGNEVEZESE

25 mg brivaracetamot tartalmaz filmtablettanként.

| 3.  SEGEDANYAGOK FELSOROLASA

Laktéz-monohidratot és vizmentes laktdzt tartalmaz.
Tovabbi informaciokért lasd a betegtajékoztatot. (4 14 filmtabletta dobozdnak kivételével)

4.  GYOGYSZERFORMA ES TARTALOM

56 filmtabletta. Gytijtécsomagolas része, 6nmagaban nem arusithato.

5. AZ ALKALMAZASSAL KAPCSOLATOS TUDNIVALOK ES AZ ALKALMAZAS
MODJA(I)

Hasznalat el6tt olvassa el a mellékelt betegtajékoztatot!
Szajon at torténd alkalmazasra.

6. KULON FIGYEL,MEZTE:I‘ES, MELY SZERINT A GYOGYSZERT
GYERMEKEKTOL ELZARVA KELL TARTANI

A gyogyszer gyermekektdl elzarva tartando!

| 7. TOVABBI FIGYELMEZTETES(EK), AMENNYIBEN SZUKSEGES

8. LEJARATI IDO

EXP

9. KULONLEGES TAROLASI ELOIRASOK
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10. KULONLEGES OVINTEZKEDESEK A FEL NEM HASZNALT QY(’)GYSZEREK
VAGY AZ ILYEN TERMEKEKBOL KELETKEZETT HULLADEKANYAGOK
ARTALMATLANNA TETELERE, HA ILYENEKRE SZUKSEG VAN

11. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE ES CIME

UCB Pharma S.A.

Allée de la Recherche 60
B-1070 Bruxelles
Belgium

‘ 12. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)

| 13. A GYARTASI TETEL SZAMA

Lot

14. A GY(’)GYSZE,R {&LTALANOS BESOROLASA RENDELHETOSEG
SZEMPONTJABOL

| 15. AZ ALKALMAZASRA VONATKOZO UTASITASOK

| 16. BRAILLE iRASSAL FELTUNTETETT INFORMACIOK

briviact 25 mg

| 17.  EGYEDI AZONOSITO - 2D VONALKOD

| 18. EGYEDI AZONOSITO OLVASHATO FORMATUMA
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A BUBOREKCSOMAGOLASON VAGY A FOLIACSIKON MINIMALISAN
FELTUNTETENDO ADATOK

BUBOREKCSOMAGOLAS

1. A GYOGYSZER NEVE

Briviact 25 mg tabletta
brivaracetdm

2. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE

UCB Pharma S.A. (logo)

3.  LEJARATIIDO

EXP

4. A GYARTASI TETEL SZAMA <DONACIO ES KESZITMENY KODJA>

Lot

| 5.  EGYEBINFORMACIOK

Napok: H., K., Sze., Csiit., P., Szo., Vas.

(a 14 x 1 és a 100 x 1 filmtabletta kiszerelésére nem vonatkozik)
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A KULSO CSOMAGOLASON FELTUNTETENDO ADATOK

KULSO KARTONDOBOZ

1. A GYOGYSZER NEVE

Briviact 50 mg filmtabletta
brivaracetdm

| 2. HATOANYAG(OK) MEGNEVEZESE

50 mg brivaracetamot tartalmaz filmtablettanként.

| 3.  SEGEDANYAGOK FELSOROLASA

Laktéz-monohidratot és vizmentes laktdzt tartalmaz.
Tovabbi informaciokért lasd a betegtajékoztatot. (4 14 filmtabletta dobozdanak kivételével)

4.  GYOGYSZERFORMA ES TARTALOM

14 filmtabletta

56 filmtabletta

100 x 1 filmtabletta
14 x 1 filmtabletta

5. AZ ALKALMAZASSAL KAPCSOLATOS TUDNIVALOK ES AZ ALKALMAZAS
MODJA(I)

Hasznalat el6tt olvassa el a mellékelt betegtajékoztatot!
Szajon at torténd alkalmazésra.

6. KULON FIGYELMEZTETES, MELY SZERINT A GYOGYSZERT
GYERMEKEKTOL ELZARVA KELL TARTANI

A gyogyszer gyermekektol elzarva tartando!

| 7. TOVABBI FIGYELMEZTETES(EK), AMENNYIBEN SZUKSEGES

| 8. LEJARATIIDO

EXP

9. KULONLEGES TAROLASI ELOIRASOK
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10. KULONLEGES OVINTEZKEDESEK A FEL NEM HASZNALT QY(’)GYSZEREK
VAGY AZ ILYEN TERMEKEKBOL KELETKEZETT HULLADEKANYAGOK
ARTALMATLANNA TETELERE, HA ILYENEKRE SZUKSEG VAN

11. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE ES CIME

UCB Pharma S.A.

Allée de la Recherche 60
B-1070 Bruxelles
Belgium

12. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)

EU/1/15/1073/009 14 filmtabletta
EU/1/15/1073/010 56 filmtabletta
EU/1/15/1073/011 100 x 1 filmtabletta
EU/1/15/1073/025 14 x 1 filmtabletta

13. A GYARTASI TETEL SZAMA

Lot

14. A GYOGYSZER ALTALANOS BESOROLASA RENDELHETOSEG
SZEMPONTJABOL

| 15. AZ ALKALMAZASRA VONATKOZO UTASITASOK

| 16. BRAILLE iRASSAL FELTUNTETETT INFORMACIOK

briviact 50 mg

17. EGYEDI AZONOSITO - 2D VONALKOD

Egyedi azonosit6ju 2D vonalkoddal ellatva.

18. EGYEDI AZONOSITO OLVASHATO FORMATUMA

PC
SN
NN
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A KULSO CSOMAGOLASON FELTUNTETENDO ADATOK

GYUJTOCSOMAGOLAS KULSO KARTONDOBOZA (BLUE BOX-SZAL)

1. A GYOGYSZER NEVE

Briviact 50 mg filmtabletta
brivaracetdm

2. HATOANYAG(OK) MEGNEVEZESE

50 mg brivaracetdmot tartalmaz filmtablettanként.

3. SEGEDANYAGOK FELSOROLASA

Lakt6z-monohidratot és vizmentes laktdzt tartalmaz.
Tovabbi informaciokért lasd a betegtajékoztatot. (4 14 filmtabletta dobozanak kivételével)

4.  GYOGYSZERFORMA ES TARTALOM

Gytjtocsomagolas: 168 (3 x 56) filmtabletta

5. AZ ALKALMAZASSAL KAPCSOLATOS TUDNIVALOK ES AZ ALKALMAZAS
MODJA(I)

Hasznalat eldtt olvassa el a mellékelt betegtajékoztatot!
Szajon at torténd alkalmazasra.

6. KULON FIGYELMEZTETES, MELY SZERINT A GYOGYSZERT
GYERMEKEKTOL ELZARVA KELL TARTANI

A gyogyszer gyermekekt6l elzarva tartando!

| 7. TOVABBI FIGYELMEZTETES(EK), AMENNYIBEN SZUKSEGES

| 8. LEJARATIIDO

EXP

9. KULONLEGES TAROLASI ELOIRASOK
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10. KULONLEGES OVINTEZKEDES}EK A FEL NEM HASZNALT QY(’)GYSZEREK
VAGY AZ ILYEN TERMEKEKBOL KELETKEZETT HULLADEKANYAGOK
ARTALMATLANNA TETELERE, HA ILYENEKRE SZUKSEG VAN

11. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE ES CIME

UCB Pharma S.A.

Allée de la Recherche 60
B-1070 Bruxelles
Belgium

12. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)

EU/1/15/1073/012 168 (3 x 56) filmtabletta

13. A GYARTASI TETEL SZAMA

Lot

14. A GY(’)GYSZE,R {&LTALANOS BESOROLASA RENDELHETOSEG
SZEMPONTJABOL

| 15. AZ ALKALMAZASRA VONATKOZO UTASITASOK

| 16.  BRAILLE {RASSAL FELTUNTETETT INFORMACIOK

briviact 50 mg

17. EGYEDI AZONOSITO - 2D VONALKOD

Egyedi azonosit6ju 2D vonalkoddal ellatva.

18. EGYEDI AZONOSITO OLVASHATO FORMATUMA

PC
SN
NN
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A KULSO CSOMAGOLASON FELTUNTETENDO ADATOK

KOZBULSO KARTONDOBOZ A GYUJTOCSOMAGOLASON BELUL (3, 56
FILMTABLETTAS DOBOZ) (BLUE BOX NELKUL)

1. A GYOGYSZER NEVE

Briviact 50 mg filmtabletta
brivaracetdm

| 2. HATOANYAG(OK) MEGNEVEZESE

50 mg brivaracetamot tartalmaz filmtablettanként.

| 3.  SEGEDANYAGOK FELSOROLASA

Laktéz-monohidratot és vizmentes laktdzt tartalmaz.
Tovabbi informaciokért lasd a betegtajékoztatot. (4 14 filmtabletta dobozdnak kivételével)

4.  GYOGYSZERFORMA ES TARTALOM

56 filmtabletta. Gytijtécsomagolas része, 6nmagaban nem arusithato.

5. AZ ALKALMAZASSAL KAPCSOLATOS TUDNIVALOK ES AZ ALKALMAZAS
MODJA(I)

Hasznalat el6tt olvassa el a mellékelt betegtajékoztatot!
Szajon at torténd alkalmazasra.

6. KULON FIGYELMEZTETES, MELY SZERINT A GYOGYSZERT
GYERMEKEKTOL ELZARVA KELL TARTANI

A gyogyszer gyermekektol elzarva tartando!

| 7. TOVABBI FIGYELMEZTETES(EK), AMENNYIBEN SZUKSEGES

| 8. LEJARATI IDO

EXP

9. KULONLEGES TAROLASI ELOIRASOK
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10. KULONLEGES OVINTEZKEDESEK A FEL NEM HASZNALT QY(’)GYSZEREK
VAGY AZ ILYEN TERMEKEKBOL KELETKEZETT HULLADEKANYAGOK
ARTALMATLANNA TETELERE, HA ILYENEKRE SZUKSEG VAN

11. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE ES CIME

UCB Pharma S.A.

Allée de la Recherche 60
B-1070 Bruxelles
Belgium

‘ 12. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)

| 13. A GYARTASI TETEL SZAMA

Lot

14. A GYOGYSZER {&LTALANOS BESOROLASA RENDELHETOSEG
SZEMPONTJABOL

| 15. AZ ALKALMAZASRA VONATKOZO UTASITASOK

| 16. BRAILLE iRASSAL FELTUNTETETT INFORMACIOK

briviact 50 mg

| 17. EGYEDI AZONOSITO - 2D VONALKOD

| 18. EGYEDI AZONOSITO OLVASHATO FORMATUMA
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A BUBOREKCSOMAGOLASON VAGY A FOLIACSIKON MINIMALISAN
FELTUNTETENDO ADATOK

BUBOREKCSOMAGOLAS

1. A GYOGYSZER NEVE

Briviact 50 mg tabletta
brivaracetdm

2. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE

UCB Pharma S.A. (logo)

3.  LEJARATIIDO

EXP

4. A GYARTASI TETEL SZAMA <DONACIO ES KESZITMENY KODJA>

Lot

| 5.  EGYEBINFORMACIOK

Napok: H., K., Sze., Csiit., P., Szo., Vas.

(a 14 x 1 és a 100 x 1 filmtabletta kiszerelésére nem vonatkozik)
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A KULSO CSOMAGOLASON FELTUNTETENDO ADATOK

KULSO KARTONDOBOZ

1. A GYOGYSZER NEVE

Briviact 75 mg filmtabletta
brivaracetdm

| 2. HATOANYAG(OK) MEGNEVEZESE

75 mg brivaracetamot tartalmaz filmtablettanként.

| 3.  SEGEDANYAGOK FELSOROLASA

Laktéz-monohidratot és vizmentes laktdzt tartalmaz.
Tovabbi informaciokért lasd a betegtajékoztatot. (4 14 filmtabletta dobozanak kivételével)

4.  GYOGYSZERFORMA ES TARTALOM

14 filmtabletta

56 filmtabletta

100 x 1 filmtabletta
14 x 1 filmtabletta

5. AZ ALKALMAZASSAL KAPCSOLATOS TUDNIVALOK ES AZ ALKALMAZAS
MODJA(I)

Hasznalat el6tt olvassa el a mellékelt betegtajékoztatot!
Szajon at torténd alkalmazésra.

6. KULON FIGYELMEZTETES, MELY SZERINT A GYOGYSZERT
GYERMEKEKTOL ELZARVA KELL TARTANI

A gyogyszer gyermekekt6l elzarva tartando!

| 7. TOVABBI FIGYELMEZTETES(EK), AMENNYIBEN SZUKSEGES

| 8. LEJARATIIDO

EXP

9. KULONLEGES TAROLASI ELOIRASOK
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10. KULONLEGES OVINTEZKEDESEK A FEL NEM HASZNALT QY(’)GYSZEREK
VAGY AZ ILYEN TERMEKEKBOL KELETKEZETT HULLADEKANYAGOK
ARTALMATLANNA TETELERE, HA ILYENEKRE SZUKSEG VAN

11. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE ES CIME

UCB Pharma S.A.

Allée de la Recherche 60
B-1070 Bruxelles
Belgium

12. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)

EU/1/15/1073/013 14 filmtabletta
EU/1/15/1073/014 56 filmtabletta
EU/1/15/1073/015 100 x 1 filmtabletta
EU/1/15/1073/026 14 x 1 filmtabletta

13. A GYARTASI TETEL SZAMA

Lot

14. A GYOGYSZER ALTALANOS BESOROLASA RENDELHETOSEG
SZEMPONTJABOL

| 15. AZ ALKALMAZASRA VONATKOZO UTASITASOK

| 16. BRAILLE iRASSAL FELTUNTETETT INFORMACIOK

briviact 75 mg

17. EGYEDI AZONOSITO - 2D VONALKOD

Egyedi azonosit6ju 2D vonalkoddal ellatva.

18. EGYEDI AZONOSITO OLVASHATO FORMATUMA

PC
SN
NN
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A KULSO CSOMAGOLASON FELTUNTETENDO ADATOK

GYUJTOCSOMAGOLAS KULSO KARTONDOBOZA (BLUE BOX-SZAL)

1. A GYOGYSZER NEVE

Briviact 75 mg filmtabletta
brivaracetdm

2. HATOANYAG(OK) MEGNEVEZESE

75 mg brivaracetdmot tartalmaz filmtablettanként.

3. SEGEDANYAGOK FELSOROLASA

Lakt6z-monohidratot és vizmentes laktdzt tartalmaz.
Tovabbi informaciokért lasd a betegtajékoztatot. (4 14 filmtabletta dobozanak kivételével)

4.  GYOGYSZERFORMA ES TARTALOM

Gytjtocsomagolas: 168 (3 x 56) filmtabletta

5. AZ ALKALMAZASSAL KAPCSOLATOS TUDNIVALOK ES AZ ALKALMAZAS
MODJA(I)

Hasznalat eldtt olvassa el a mellékelt betegtajékoztatot!
Szajon at torténd alkalmazasra.

6. KULON FIGYEL,MEZTE:I‘ES, MELY SZERINT A GYOGYSZERT
GYERMEKEKTOL ELZARVA KELL TARTANI

A gyogyszer gyermekektdl elzarva tartando!

| 7. TOVABBI FIGYELMEZTETES(EK), AMENNYIBEN SZUKSEGES

8. LEJARATIIDO

EXP

9. KULONLEGES TAROLASI ELOIRASOK

10. KULONLEGES (')VINTEZ,KEDES”EK A FEL NEM HASZNALT (}Y()GYSZEREK
VAGY AZ ILYEN TERMEKEKBOL KELETKEZETT HULLADEKANYAGOK
ARTALMATLANNA TETELERE, HA ILYENEKRE SZUKSEG VAN
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11. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE ES CIME

UCB Pharma S.A.

Allée de la Recherche 60
B-1070 Bruxelles
Belgium

12. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)

EU/1/15/1073/016 168 (3 x 56) filmtabletta

13. A GYARTASI TETEL SZAMA

Lot

14. A GYOGYSZER ALTALANOS BESOROLASA RENDELHETOSEG
SZEMPONTJABOL

| 15. AZ ALKALMAZASRA VONATKOZO UTASITASOK

| 16. BRAILLE iRASSAL FELTUNTETETT INFORMACIOK

briviact 75 mg

| 17. EGYEDI AZONOSITO - 2D VONALKOD

Egyedi azonositoju 2D vonalkdddal ellatva.

| 18. EGYEDI AZONOSITO OLVASHATO FORMATUMA

PC
SN
NN
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A KULSO CSOMAGOLASON FELTUNTETENDO ADATOK

KOZBULSO KARTONDOBOZ A GYUJTOCSOMAGOLASON BELUL (3, 56
FILMTABLETTAS DOBOZ) (BLUE BOX NELKUL)

1. A GYOGYSZER NEVE

Briviact 75 mg filmtabletta
brivaracetdm

| 2. HATOANYAG(OK) MEGNEVEZESE

75 mg brivaracetamot tartalmaz filmtablettanként.

| 3.  SEGEDANYAGOK FELSOROLASA

Laktéz-monohidratot és vizmentes laktdzt tartalmaz.
Tovabbi informaciokért lasd a betegtajékoztatot. (4 14 filmtabletta dobozdnak kivételével)

4.  GYOGYSZERFORMA ES TARTALOM

56 filmtabletta. Gytijtécsomagolas része, 6nmagaban nem arusithato.

5. AZ ALKALMAZASSAL KAPCSOLATOS TUDNIVALOK ES AZ ALKALMAZAS
MODJA(I)

Hasznalat el6tt olvassa el a mellékelt betegtajékoztatot!
Szajon at torténd alkalmazasra.

6. KULON FIGYEL,MEZTE:I‘ES, MELY SZERINT A GYOGYSZERT
GYERMEKEKTOL ELZARVA KELL TARTANI

A gyogyszer gyermekektdl elzarva tartando!

| 7. TOVABBI FIGYELMEZTETES(EK), AMENNYIBEN SZUKSEGES

8. LEJARATI IDO

EXP

9. KULONLEGES TAROLASI ELOIRASOK
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10. KULONLEGES OVINTEZKEDESEK A FEL NEM HASZNALT QY(’)GYSZEREK
VAGY AZ ILYEN TERMEKEKBOL KELETKEZETT HULLADEKANYAGOK
ARTALMATLANNA TETELERE, HA ILYENEKRE SZUKSEG VAN

11. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE ES CIME

UCB Pharma S.A.

Allée de la Recherche 60
B-1070 Bruxelles
Belgium

‘ 12. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)

| 13. A GYARTASI TETEL SZAMA

Lot

14. A GYOGYSZER {&LTALANOS BESOROLASA RENDELHETOSEG
SZEMPONTJABOL

| 15. AZ ALKALMAZASRA VONATKOZO UTASITASOK

| 16. BRAILLE iRASSAL FELTUNTETETT INFORMACIOK

briviact 75 mg

| 17. EGYEDI AZONOSITO - 2D VONALKOD

| 18. EGYEDI AZONOSITO OLVASHATO FORMATUMA
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A BUBOREKCSOMAGOLASON VAGY A FOLIACSIKON MINIMALISAN
FELTUNTETENDO ADATOK

BUBOREKCSOMAGOLAS

1. A GYOGYSZER NEVE

Briviact 75 mg tabletta
brivaracetdm

2. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE

UCB Pharma S.A. (logo)

3.  LEJARATIIDO

EXP

4. A GYARTASI TETEL SZAMA <DONACIO ES KESZITMENY KODJA>

Lot

| 5.  EGYEBINFORMACIOK

Napok: H., K., Sze., Csiit., P., Szo., Vas.

(a 14 x 1 és a 100 x 1 filmtabletta kiszerelésére nem vonatkozik)
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A KULSO CSOMAGOLASON FELTUNTETENDO ADATOK

KULSO KARTONDOBOZ

1. A GYOGYSZER NEVE

Briviact 100 mg filmtabletta
brivaracetdm

| 2. HATOANYAG(OK) MEGNEVEZESE

100 mg brivaracetamot tartalmaz filmtablettanként.

| 3.  SEGEDANYAGOK FELSOROLASA

Laktéz-monohidratot és vizmentes laktdzt tartalmaz.
Tovabbi informaciokért lasd a betegtajékoztatot. (4 14 filmtabletta dobozdanak kivételével)

4.  GYOGYSZERFORMA ES TARTALOM

14 filmtabletta

56 filmtabletta

100 x 1 filmtabletta
14 x 1 filmtabletta

5. AZ ALKALMAZASSAL KAPCSOLATOS TUDNIVALOK ES AZ ALKALMAZAS
MODJA(I)

Hasznalat el6tt olvassa el a mellékelt betegtajékoztatot!
Szajon at torténd alkalmazésra.

6. KULON FIGYELMEZTETES, MELY SZERINT A GYOGYSZERT
GYERMEKEKTOL ELZARVA KELL TARTANI

A gyogyszer gyermekektol elzarva tartando!

| 7. TOVABBI FIGYELMEZTETES(EK), AMENNYIBEN SZUKSEGES

| 8. LEJARATIIDO

EXP

9. KULONLEGES TAROLASI ELOIRASOK
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10. KULONLEGES OVINTEZKEDESEK A FEL NEM HASZNALT QY(’)GYSZEREK
VAGY AZ ILYEN TERMEKEKBOL KELETKEZETT HULLADEKANYAGOK
ARTALMATLANNA TETELERE, HA ILYENEKRE SZUKSEG VAN

11. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE ES CIME

UCB Pharma S.A.

Allée de la Recherche 60
B-1070 Bruxelles
Belgium

12. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)

EU/1/15/1073/017 14 filmtabletta
EU/1/15/1073/018 56 filmtabletta
EU/1/15/1073/019 100 x 1 filmtabletta
EU/1/15/1073/027 14 x 1 filmtabletta

13. A GYARTASI TETEL SZAMA

Lot

14. A GYOGYSZER ALTALANOS BESOROLASA RENDELHETOSEG
SZEMPONTJABOL

| 15. AZ ALKALMAZASRA VONATKOZO UTASITASOK

| 16. BRAILLE iRASSAL FELTUNTETETT INFORMACIOK

briviact 100 mg

17. EGYEDI AZONOSITO - 2D VONALKOD

Egyedi azonosit6ju 2D vonalkoddal ellatva.

18. EGYEDI AZONOSITO OLVASHATO FORMATUMA

PC
SN
NN
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A KULSO CSOMAGOLASON FELTUNTETENDO ADATOK

GYUJTOCSOMAGOLAS KULSO KARTONDOBOZA (BLUE BOX-SZAL)

1. A GYOGYSZER NEVE

Briviact 100 mg filmtabletta
brivaracetdm

2. HATOANYAG(OK) MEGNEVEZESE

100 mg brivaracetdmot tartalmaz filmtablettanként.

3. SEGEDANYAGOK FELSOROLASA

Lakt6z-monohidratot és vizmentes laktdzt tartalmaz.
Tovabbi informaciokért lasd a betegtajékoztatot. (4 14 filmtabletta dobozanak kivételével)

4.  GYOGYSZERFORMA ES TARTALOM

Gytjtocsomagolas: 168 (3 x 56) filmtabletta

5. AZ ALKALMAZASSAL KAPCSOLATOS TUDNIVALOK ES AZ ALKALMAZAS
MODJA(I)

Hasznalat eldtt olvassa el a mellékelt betegtajékoztatot!
Szajon at torténd alkalmazasra.

6. KULON FIGYELMEZTETES, MELY SZERINT A GYOGYSZERT
GYERMEKEKTOL ELZARVA KELL TARTANI

A gyogyszer gyermekekt6l elzarva tartando!

| 7. TOVABBI FIGYELMEZTETES(EK), AMENNYIBEN SZUKSEGES

| 8. LEJARATIIDO

EXP

9. KULONLEGES TAROLASI ELOIRASOK
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10. KULONLEGES OVINTEZKEDES}EK A FEL NEM HASZNALT QY(’)GYSZEREK
VAGY AZ ILYEN TERMEKEKBOL KELETKEZETT HULLADEKANYAGOK
ARTALMATLANNA TETELERE, HA ILYENEKRE SZUKSEG VAN

11. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE ES CIME

UCB Pharma S.A.

Allée de la Recherche 60
B-1070 Bruxelles
Belgium

12. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)

EU/1/15/1073/020 168 (3 x 56) filmtabletta

13. A GYARTASI TETEL SZAMA

Lot

14. A GY(’)GYSZE,R {&LTALANOS BESOROLASA RENDELHETOSEG
SZEMPONTJABOL

| 15. AZ ALKALMAZASRA VONATKOZO UTASITASOK

| 16.  BRAILLE {RASSAL FELTUNTETETT INFORMACIOK

briviact 100 mg

17. EGYEDI AZONOSITO - 2D VONALKOD

Egyedi azonosit6ju 2D vonalkoddal ellatva.

18. EGYEDI AZONOSITO OLVASHATO FORMATUMA

PC
SN
NN
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A KULSO CSOMAGOLASON FELTUNTETENDO ADATOK

KOZBULSO KARTONDOBOZ A GYUJTOCSOMAGOLASON BELUL (3, 56
FILMTABLETTAS DOBOZ) (BLUE BOX NELKUL)

1. A GYOGYSZER NEVE

Briviact 100 mg filmtabletta
brivaracetdm

| 2. HATOANYAG(OK) MEGNEVEZESE

100 mg brivaracetamot tartalmaz filmtablettanként.

| 3.  SEGEDANYAGOK FELSOROLASA

Laktéz-monohidratot és vizmentes laktdzt tartalmaz.
Tovabbi informaciokért lasd a betegtajékoztatot. (4 14 filmtabletta dobozdnak kivételével)

4.  GYOGYSZERFORMA ES TARTALOM

56 filmtabletta. Gytijtécsomagolas része, 6nmagaban nem arusithato.

5. AZ ALKALMAZASSAL KAPCSOLATOS TUDNIVALOK ES AZ ALKALMAZAS
MODJA(I)

Hasznalat el6tt olvassa el a mellékelt betegtajékoztatot!
Szajon at torténd alkalmazasra.

6. KULON FIGYEL,MEZTE:I‘ES, MELY SZERINT A GYOGYSZERT
GYERMEKEKTOL ELZARVA KELL TARTANI

A gyogyszer gyermekektdl elzarva tartando!

| 7. TOVABBI FIGYELMEZTETES(EK), AMENNYIBEN SZUKSEGES

8. LEJARATI IDO

EXP

9. KULONLEGES TAROLASI ELOIRASOK
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10. KULONLEGES OVINTEZKEDES}EK A FEL NEM HASZNALT GY(’)GYSZEREK
VAGY AZ ILYEN TERMEKEKBOL KELETKEZETT HULLADEKANYAGOK
ARTALMATLANNA TETELERE, HA ILYENEKRE SZUKSEG VAN

11. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE ES CIME

UCB Pharma S.A.

Allée de la Recherche 60
B-1070 Bruxelles
Belgium

‘ 12. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)

| 13. A GYARTASI TETEL SZAMA

Lot

14. A GY(')GYSZE,R {&LTALANOS BESOROLASA RENDELHETOSEG
SZEMPONTJABOL

| 15. AZ ALKALMAZASRA VONATKOZO UTASITASOK

| 16. BRAILLE iRASSAL FELTUNTETETT INFORMACIOK

briviact 100 mg

| 17. EGYEDI AZONOSITO - 2D VONALKOD

| 18. EGYEDI AZONOSITO OLVASHATO FORMATUMA
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A BUBOREKCSOMAGOLASON VAGY A FOLIACSIKON MINIMALISAN
FELTUNTETENDO ADATOK

BUBOREKCSOMAGOLAS

1. A GYOGYSZER NEVE

Briviact 100 mg tabletta
brivaracetdm

2. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE

UCB Pharma S.A. (logo)

3.  LEJARATIIDO

EXP

4. A GYARTASI TETEL SZAMA <DONACIO ES KESZITMENY KODJA>

Lot

| 5.  EGYEBINFORMACIOK

Napok: H., K., Sze., Csiit., P., Szo., Vas.

(a 14 x 1 és a 100 x 1 filmtabletta kiszerelésére nem vonatkozik)
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A KULSO CSOMAGOLASON ES A KOZVETLEN CSOMAGOLASON FELTUNTETENDO
ADATOK

KULSO KARTONDOBOZ / PALACK

1. A GYOGYSZER NEVE

Briviact 10 mg/ml bels6leges oldat
brivaracetdm

2.  HATOANYAG(OK) MEGNEVEZESE

10 mg brivaracetamot tartalmaz a bels6leges oldat milliliterenként.

3. SEGEDANYAGOK FELSOROLASA

Folyékony szorbitot (E420), propilén-glikolt (E1520) és metil-parahidroxibenzoatot (E218) tartalmaz.
Tovabbi informacidért lasd a betegtajékoztatot. (Csak a kiilso kartondoboz esetében)

4.  GYOGYSZERFORMA ES TARTALOM

300 ml

A kartondobozban két szajfecskend6 (5 ml-es és 10 ml-es) talalhato 2 adapterrel. Egyeztessen
kezeldorvosaval, hogy Onnek melyiket kell hasznalnia.

10 ml-es és 5 ml-es fecskend (mint szines szimbolumok — csak a kiilsé kartondoboz esetében)

5. AZ ALKALMAZASSAL KAPCSOLATOS TUDNIVALOK ES AZ ALKALMAZAS
MODJA(I)

Hasznalat el6tt olvassa el a mell¢kelt betegtajékoztatot!
Szajon at torténd alkalmazasra

6. KULON FIGYELMEZTETES, MELY SZERINT A GYOGYSZERT
GYERMEKEKTOL ELZARVA KELL TARTANI

A gyobgyszer gyermekektdl elzarva tartando!

| 7. TOVABBI FIGYELMEZTETES(EK), AMENNYIBEN SZUKSEGES

8. LEJARATI IDO

EXP
A palack els6 felbontasat kovetd 8 honapon beliil hasznalja fel!
A felbontas datuma (Csak a kiilsé kartondoboz esetében)
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9. KULONLEGES TAROLASI ELOIRASOK

10. KULONLEGES OVINTEZKEDES}EK A FEL NEM HASZNALT GY(’)GYSZEREK
VAGY AZ ILYEN TERMEKEKBOL KELETKEZETT HULLADEKANYAGOK
ARTALMATLANNA TETELERE, HA ILYENEKRE SZUKSEG VAN

11. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE ES CIME

UCB Pharma S.A.

Allée de la Recherche 60

B-1070 Bruxelles

Belgium (név és cim csak a kiilsé kartondoboz esetében, logo a kartondobozon és az etiketten)

12. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)

EU/1/15/1073/021

13. A GYARTASI TETEL SZAMA

Lot

14. A GY(’)GYSZE,R éLTALANOS BESOROLASA RENDELHETOSEG
SZEMPONTJABOL

| 15. AZ ALKALMAZASRA VONATKOZO UTASITASOK

| 16. BRAILLE fRASSAL FELTUNTETETT INFORMACIOK

briviact 10 mg/ml (Csak a kiilsé kartondoboz esetében)

17. EGYEDI AZONOSITO - 2D VONALKOD

Egyedi azonositoju 2D vonalkoddal ellatva. (Csak a kiilsé kartondoboz esetében)

18. EGYEDI AZONOSITO OLVASHATO FORMATUMA

PC
SN
NN

(Csak a kiilso kartondoboz esetében)

100



A KULSO CSOMAGOLASON FELTUNTETENDO ADATOK

KULSO KARTONDOBOZ

1. A GYOGYSZER NEVE

Briviact 10 mg/ml oldatos injekcid/infuzid
brivaracetdm

| 2. HATOANYAG(OK) MEGNEVEZESE

10 mg brivaracetamot tartalmaz az oldatos injekcio/infuzio milliliterenként.
50 mg brivaracetdmot tartalmaz 5 ml-es injekcids tivegenként.

| 3.  SEGEDANYAGOK FELSOROLASA

Natrium-acetat trihidratot, jégecetet, natrium-kloridot és injekcidhoz val6 vizet tartalmaz.
Tovabbi informécidért lasd a betegtajékoztatot.

4.  GYOGYSZERFORMA ES TARTALOM

50 mg/5 ml
10 injekcids Uveg oldatos injekcid/infazid

5. AZ ALKALMAZASSAL KAPCSOLATOS TUDNIVALOK ES AZ ALKALMAZAS
MODJA(I)

Hasznalat el6tt olvassa el a mellékelt betegtajékoztatot!
Intravénas alkalmazasra

6. KULON FIGYELMEZTETES, MELY SZERINT A GYOGYSZERT
GYERMEKEKTOL ELZARVA KELL TARTANI

A gyogyszer gyermekektol elzarva tartando!

| 7. TOVABBI FIGYELMEZTETES(EK), AMENNYIBEN SZUKSEGES

| 8. LEJARATIIDO

EXP

9. KULONLEGES TAROLASI ELOIRASOK
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10. KULONLEGES OVINTEZKEDESEK A FEL NEM HASZNALT QY(’)GYSZEREK
VAGY AZ ILYEN TERMEKEKBOL KELETKEZETT HULLADEKANYAGOK
ARTALMATLANNA TETELERE, HA ILYENEKRE SZUKSEG VAN

11. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE ES CIME

UCB Pharma S.A.

Allée de la Recherche 60
B-1070 Bruxelles
Belgium

12. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)

EU/1/15/1073/022

13. A GYARTASI TETEL SZAMA

Lot

14. A GYOGYSZER ALTALANOS BESOROLASA RENDELHETOSEG
SZEMPONTJABOL

| 15. AZ ALKALMAZASRA VONATKOZO UTASITASOK

| 16. BRAILLE fRASSAL FELTUNTETETT INFORMACIOK

Braille-iras feltiintetése alol felmentve.

17. EGYEDI AZONOSITO - 2D VONALKOD

Egyedi azonosit6ju 2D vonalkéddal ellatva.

18. EGYEDI AZONOSITO OLVASHATO FORMATUMA

PC
SN
NN
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A KIS KOZVETLEN CSOMAGOLASI EGYSEGEKEN MINIMALISAN FELTUNTETENDO
ADATOK

INJEKCIOS UVEG

1. A GYOGYSZER NEVE ES AZ ALKALMAZAS MODJA(I)

Briviact 10 mg/ml injekcid/inf(zio6
brivaracetdm
iv.

| 2. AZ ALKALMAZASSAL KAPCSOLATOS TUDNIVALOK

3. LEJARATI IDO

EXP

4. A GYARTASI TETEL SZAMA

Lot

5. A TARTALOM SULYRA, TERFOGATRA, VAGY EGYSEGRE VONATKOZTATVA

50 mg/5 ml

6. EGYEBINFORMACIOK
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B. BETEGTAJEKOZTATO
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Betegtajékoztato: Informaciok a beteg szamara

Briviact 10 mg filmtabletta
Briviact 25 mg filmtabletta
Briviact 50 mg filmtabletta
Briviact 75 mg filmtabletta
Briviact 100 mg filmtabletta

brivaracetam

Mielott elkezdi alkalmazni ezt a gyogyszert, olvassa el figyelmesen az alibbi betegtajékoztatot,

mert az On szimara fontos informaciokat tartalmaz.

- Tartsa meg a betegtajékoztatot, mert a benne szerepld informaciokra a késdbbiekben is sziiksége
lehet.

- Tovabbi kérdéseivel forduljon kezelGorvosahoz vagy gyogyszerészéhez.

- Ezt a gyogyszert az orvos kizarélag Onnek irta fel. Ne adja 4t a készitményt masnak, mert
szamara artalmas lehet még abban az esetben is, ha a betegsége tiinetei az Onéhez hasonldak.

- Ha Onnél barmilyen mellékhatas jelentkezik, tijékoztassa errdl kezelorvosat vagy
gyogyszerészét. Ez a betegtajékoztatoban fel nem sorolt barmilyen lehetséges mellékhatasra is
vonatkozik. Lasd 4. pont.

A betegtajékoztato tartalma:

1. Milyen tipust gyogyszer a Briviact és milyen betegségek esetén alkalmazhat6?
2. Tudnivalok a Briviact szedése elott

3. Hogyan kell szedni a Briviact-ot?

4, Lehetséges mellékhatasok

5. Hogyan kell a Briviact-ot tarolni?

6. A csomagolas tartalma és egyéb informéaciok

1. Milyen tipusu gyogyszer a Briviact és milyen betegségek esetén alkalmazhat6?

Milyen tipusu gydgyszer a Briviact?
A Briviact hatéanyaga a brivaracetam. Ez a gydgyszerek ‘antiepileptikumoknak’ nevezett csoportjaba
tartozik. Ezeket a gyogyszereket az epilepszia kezelésére alkalmazzak.

Milyen betegségek esetén alkalmazhat6 a Briviact?

- A Briviact-ot feln6tteknél, serdiiléknél és legalabb 2 éves gyermekeknél alkalmazzak.

- Az epilepszia azon tipusanak kezelésére alkalmazzak, amely parcialis gércsrohamokkal jar,
masodlagos generalizacidval vagy a nélkdil.

- A parcialis gércsrohamok kezdetben csak az agy egyik oldalat érintik. Ezek a parcialis
gorcsrohamok szétterjedhetnek, és az agy mindkét oldaldn nagyobb terileteket érinthetnek — ezt
‘masodlagos generalizacionak’ nevezik.

- Eztagyogyszert a gorcsrohamok szamanak csokkentése céljabol rendelték Onnek.

- A Briviact-ot més epilepszia elleni gyogyszerekkel egydtt alkalmazzak.

2. Tudnivaldk a Briviact szedése elott

Ne szedje a Briviact-ot

- ha allergias a brivaracetamra, mas hasonl6 kémiai vegyiiletekre, példaul a levetiracetamra vagy
a piracetdmra, vagy a gyogyszer (6. pontban felsorolt) egyéb dsszetevdjére. Amennyiben nem
biztos az alkalmazast illetéen, a Briviact szedése elott kérdezze meg kezelGorvosat vagy
gyogyszerészét.

- ha a Briviact szedését kovetoen valaha is stlyos borkiiités vagy bérhamlas, holyagosodas
és/vagy kisebesedett sz4j alakult ki Onnél.
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A Briviact-kezeléssel kapcsolatban stlyos borreakciokrol, koztiik Stevens—Johnson-
szindrdmardl szamoltak be. Hagyja abba a Briviact alkalmazasat és azonnal forduljon orvoshoz,
ha a 4. pontban leirt sulyos bdrreakciokkal kapcsolatos tiinetek barmelyikét észleli.

Figyelmeztetések és ovintézkedések

A Briviact alkalmazasa el6tt beszéljen kezelGorvosaval vagy gyogyszerészével, ha:

- Onnek &nkarosité vagy dngyilkossagi gondolatai vannak. Epilepszia elleni gyogyszerekkel,
példaul Briviact-tal kezelt egyéneknél kis szamban onkarositd és ongyilkossagi gondolatok
fordultak eld. Ha barmikor ilyen jellegli gondolata jelentkezne, kérjiik, azonnal forduljon
kezel6orvosahoz.

- Onnek majproblémai vannak — ebben az esetben kezeldorvosanak esetleg modositania kell az
On adagjat.

Gyermekek
A Briviact alkalmazasa nem ajanlott gyermekeknél 2 éves kor alatt.

Egyéb gyogyszerek és a Briviact

Feltétlentl tajékoztassa kezeldorvosat vagy gyogyszerészét a jelenleg vagy nemrégiben szedett,

valamint szedni tervezett egyéb gyogyszereir6l.

Kiilondsen abban az esetben tajékoztassa kezelGorvosat, amennyiben az alabbi gyogyszerek

barmelyikét szedi — erre azért van sziikség, mert kezelborvosa sziikségesnek itélheti a Briviact

dozisanak modositasat:

- rifampicin — egy bakterialis fert6zések kezelésére hasznalt gyogyszer,

- kozonséges orbancfli (mas néven Hypericum perforatum) — depresszié és szorongas,
ugyanakkor mas tiinetek kezelésére is hasznalt gyogynovény.

A Briviact egyidejii alkalmazasa alkohollal

- Ezt a gyogyszert nem ajanlatos alkohollal egyiitt alkalmazni.

- Ha On a Briviact alkalmazasanak ideje alatt alkoholt fogyaszt, az alkohol negativ hatasai
feler6sodhetnek.

Terhesség és szoptatas
Fogamzoképes korban 1évé néknek beszélniiik kell kezeldorvosukkal a fogamzasgatlasrol.

Ha On terhes vagy szoptat, illetve ha fennall Onnél a terhesség lehetdsége vagy gyermeket szeretne, a
gyogyszer alkalmazasa elott beszéljen kezelGorvosaval vagy gyogyszerészével.

Ha 6n terhes, a Briviact alkalmazéasa nem ajanlott, mivel a Briviact-nak a terhességre és a meg nem
szlletett gyermekre gyakorolt hatasai nem ismertek.
Nem ajanlott a szoptatas a Briviact szedése alatt, mivel Briviact kivalasztodik az anyatejbe.

Ne hagyja abba a kezelést anélkiil, hogy elobb ne beszélne kezeldorvosaval. A kezelés abbahagydsa
fokozhatja gorcsrohamait, és karosithatja gyermekét.

A készitmény hatasai a gépjarmiivezetéshez és a gépek kezeléséhez sziikséges képességekre

- Almosnak érezheti magat, szédiilhet vagy faradt lehet a Briviact szedése alatt.

- Ezek a hatasok gyakrabban fordulhatnak el a kezelés elején, valamint az adag emelése utan.

- Mindaddig ne vezessen, ne kerékparozzon, illetve ne lizemeltessen gépeket, amig meg nem
ismeri a gyogyszer Onre gyakorolt hatasat.

A Briviact laktdézt és natriumot tartalmaz

A Briviact filmtabletta:

- (a cukrok egyik fajtajat), laktozt tartalmaz — amennyiben kezelGorvosa korabban mar
figyelmeztette Ont, hogy bizonyos cukrokra érzékeny, keresse fel orvosat, mieldtt el kezdi
szedni ezt a gyogyszert.

- natriumot tartalmaz — a készitmény kevesebb mint 1 mmol (23 mg) natriumot tartalmaz
tablettanként, azaz gyakorlatilag ,,natriummentes”.

106



3. Hogyan Kell szedni a Briviact-ot?

A gyogyszert mindig a kezeldorvosa vagy gyogyszerésze altal elmondottaknak megfelelden szedje.
Amennyiben nem biztos abban, hogyan alkalmazza a gydgyszert, kérdezze meg kezelGorvosat vagy
gyogyszeréeszét. Lehet, hogy a gyogyszer egyéb formaja (formai) alkalmasabb(ak) Iehet(nek) bizonyos
betegek, példaul gyermekek szamara (ha példaul a tablettat nem tudja egészben lenyelni); kérdezze
meg kezeldorvosat vagy gyogyszerészét.

On a Briviact-ot mas epilepszia elleni gyogyszerekkel egyiitt fogja szedni.
A készitmény ajanlott adagja

Kezelborvosa kiszamolja az On szamara megfeleld napi adagot. A napi adagot két egyenld adagra
osztva vegye be — koriilbelil 12 dra kildnbséggel.

Felnéttek, serdiilok és legalabb 50 kg testtomegh gyermekek

- Az ajanlott adag 25 mg és 100 mg kozott van, napi kétszeri alkalmazassal. A késébbiekben
kezeldorvosa donthet ugy, hogy valtoztat az On altal szedett adagon, hogy megtalalja az On
szamara leginkabb megfeleld adagot.

50 kg-nal kisebb de 20 kg-nal nagyobb testtomegii gyermekek és serdiil6k

- Az ajanlott adag testtdmegkilogrammonként 0,5 mg és 2 mg koz6tt van, napi kétszeri
alkalmazassal. A késébbiekben kezel6orvosa donthet ugy, hogy valtoztat az On altal szedett
adagon, hogy megtalalja az On szamara leginkabb megfeleld adagot.

10 kg-nél nagyobb de 20 kg-nal kisebb testtomegii gyermekek

- Az ajanlott adag 0,5 mg és 2,5 mg kdz6tt van, testtdmegkilogrammonkent, napi kétszeri
alkalmazassal. Gyermeke kezeldorvosa ezutan donthet ugy, hogy modositja gyermeke adagjat,
hogy meghatarozza a legmegfelel6bb adagot a szamara.

Majproblémakban szenvedd betegek

Amennyiben Onnek méjproblémaja van:

- Feln6ttként, serdiiléként vagy legalabb 50 kg-os vagy ennél nagyobb testtomegii gyermekként,
naponta legfeljebb kétszer 75 mg-os adagot vehet be.

- 50 kg-nal kisebb de 20 kg-nal nagyobb testtomegii gyermekeknél vagy serdiiloknél napi
kétszeri alkalmazéassal legfeljebb 1,5 mg-ot vehet be testtémegkilogrammonként.

- 10 kg és 20 kg kozotti testtomegli gyermekek esetében a gyermeke altal maximalisan szedhet6
adag 2 mg testtdmegkilogrammonként, naponta kétszer.

Hogyan Kkell szedni a Briviact tablettat?
- A tablettat egészben, egy pohéar folyadékkal nyelje le.
- A gybgyszert étkezéstol fiiggetleniil be lehet venni.

A Briviact-kezelés idétartama
A Briviact alkalmazésa hosszU tava kezelést jelent — mindaddig folytassa a Briviact-kezelést, ameddig
kezelborvosa le nem allitja azt.

Ha az eléirtnal tobb Briviact-ot vett be

Keresse fel kezel6orvosat, ha az el6irtnal tobb Briviact-ot vett be. llyenkor szédilhet és almos lehet.
A kovetkez0 tiinetek is jelentkezhetnek: rossz kdzérzet, olyan érzés, mintha forogna, egyensuly
megtartasaval kapcsolatos problémak, szorongés, nagyon faradtnak érzi magat, ingerlékenység,
agresszid, nem tud aludni, depresszio, onkarositd vagy ongyilkossaggal kapcsolatos gondolatok vagy
ezekre iranyuld kisérletek.

Ha elfelejtette bevenni a Briviact-ot
- Ha elfelejtett bevenni egy adagot, vegye be azonnal, amint eszébe jut.
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- Ezutan a kovetkez6 adagot a szokasos idopontban vegye be.
- Ne vegyen be kétszeres adagot a kihagyott adag pétlasara.
- Ha nem biztos abban, mit tegyen, kérdezze meg kezeldorvosat vagy gydgyszerészét.

Ha id6 elott abbahagyja a Briviact szedését

- Ne hagyja abba a gyogyszer szedését anélkiil, hogy kezeldorvosa ezt tanacsolnd Onnek. Ez azért
sziikséges, mert a kezelés megszakitasa esetén gyakoribba valhatnak gércsrohamai.

- Amennyiben kezeléorvosa ugy dont, hogy Onnek abba kell hagynia a gyogyszer szedését,
fokozatosan fogja csokkenteni az adagjat. Ily médon meggatolhatd, hogy gorcsrohamai
visszatérjenek vagy sulyosbodjanak.

Ha barmilyen tovabbi kérdése van a gyogyszer alkalmazasaval kapcsolatban, kérdezze meg
kezelborvosat vagy gyogyszerészét.

4, Lehetséges mellékhatasok

Mint minden gyogyszer, igy ez a gyogyszer is okozhat mellékhatasokat, amelyek azonban nem
mindenkinél jelentkeznek.

Nagyon gyakori: 10 kozil 1-nél tébb beteget érinthet
- almossag vagy szédiilés érzése

Gyakori: 10 kozil legfeljebb 1 beteget érinthet
- influenza
- nagyon faradtnak érzi magat (faradtsag)
- gorcs, forgas érzése (szédilés)
- hényinger és hanyas, székrekedés
- depresszi0, szorongas, alvasi képtelenség (almatlansag), ingerlékenység
- azorr és a torok gyulladasa (azaz megfazas), kohogés
- csokkent étvagy

Nem gyakori: 100 kozil legfeljebb 1 beteget érinthet
- allergias rekciok
- koros gondolkodas és/vagy a valosagtol valo elszakadas (pszichotikus zavar), agresszivitas,
izgatottsag (agitacio)
- Onkarositd vagy ongyilkossagi gondolatok vagy kisérlet: azonnal szdljon orvosanak
- afehérvérsejtszam csokkenése (igynevezett ‘neutropénia’) — a vértesztek alapjan

Nem ismert: a gyakorisag a rendelkezésre allo adatokbol nem allapithatd meg
- kiterjedt, holyagokkal és hamlé borrel jard borkiiités, kiilondsen a szaj, az orr, a szem és a
nemi szervek koril (Stevens—Johnson-szindréma)

Tovabbi mellékhatasok gyermekeknél

Gyakori: 10 kozil legfeljebb 1 beteget érinthet
- nyugtalansag és hiperaktivitas (pszichomotoros hiperaktivitas)

Mellékhatasok bejelentése

Ha Onnél barmilyen mellékhatas jelentkezik, tdjékoztassa kezeldorvosat vagy gyogyszerészét. Ez a
betegtajékoztatoban fel nem sorolt barmilyen lehetséges mellékhatasra is vonatkozik. A
mellékhatasokat kdzvetlenil a hatdsag részére is bejelentheti az V. fliggelékben talalhatd
elérhetéségeken keresztiil.

A mellékhatasok bejelentésével On is hozzajarulhat ahhoz, hogy minél t6bb informécio alljon
rendelkezésre a gyogyszer biztonségos alkalmazéaséaval kapcsolatban.
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5. Hogyan Kkell a Briviact-ot tarolni?

- A gyogyszer gyermekektdl elzarva tartando!

- A dobozon és a buborékfolian feltiintetett lejarati id6{EXP} utan ne alkalmazza ezt a
gyogyszert. A lejarati id6 az adott honap utolsé napjara vonatkozik.

- Ez a gyogyszer nem igényel kilonleges tarolast.

- Semmilyen gyogyszert ne dobjon a szennyvizbe vagy a haztartasi hulladékba. Kérdezze meg
gyogyszerészét, hogy mit tegyen a mar nem hasznalt gydgyszereivel. Ezek az intézkedések
elésegitik a kdrnyezet védelmét.

6. A csomagolas tartalma és egyéb informaciok

Mit tartalmaz a Briviact?
A készitmény hatéanyaga a brivaracetam.
10 mg, 25 mg, 50 mg, 75 mg, illetve 100 mg brivaracetdmot tartalmaz filmtablettanként.

Egyéb 6sszetevok:

Mag
Kroszkarmell6z-natrium, laktéz-monohidrat, betadex, vizmentes laktdz, magnézium-sztearat

Bevonat

-10 mg filmtabletta: poli(vinil-alkohol), titdn-dioxid (E171), makrogol (3350), talkum

-25 mg filmtabletta: poli(vinil-alkohol), titdn-dioxid (E171), makrogol (3350), talkum, sarga vas-oxid
(E172), fekete vas-oxid (E172)

-50 mg filmtabletta: poli(vinil-alkohol), titdn-dioxid (E171), makrogol (3350), talkum, sarga vas-oxid
(E172), voros vas-oxid (E172)

-75 mg filmtabletta: poli(vinil-alkohol), titdn-dioxid (E171), makrogol (3350), talkum, sarga vas-oxid
(E172), voros vas-oxid (E172), fekete vas-oxid (E172)

-100 mg filmtabletta: poli(vinil-alkohol), titan-dioxid (E171), makrogol (3350), talkum, sarga vas-oxid
(E172), fekete vas-oxid (E172)

Milyen a Briviact kiilleme és mit tartalmaz a csomagolas?

A Briviact 10 mg fehér vagy csaknem fehér, kerek, 6,5 mm atmérdji filmtabletta, egyik oldalan ‘ul10’
jeloléssel.

A Briviact 25 mg szirke, ovalis, 8,9 mm x 5,0 mm méretii filmtabletta, egyik oldalan ‘u25’ jeloléssel.
A Briviact 50 mg sarga, ovalis, 11,7 mm x 6,6 mm méretii filmtabletta, egyik oldalan “u50’ jeloléssel.
A Briviact 75 mg lila, ovélis, 13,0 mm x 7,3 mm méretii filmtabletta, egyik oldalan ‘u75’ jeloléssel.
A Briviact 100 mg zoldesszurke, ovalis, 14,5 mm x 8,1 mm méretii filmtabletta, egyik oldalan ‘u100’
jeloléssel.

A Briviact tablettakat buborékcsomagolasba csomagoljak, és 14, 56, 14 x 1 vagy 100 x 1 filmtablettat
tartalmazo kartondobozba vagy 168 filmtablettat (3 x 56 filmtablettat) tartalmazoé gytijtdcsomagolasba
helyezik.

Minden csomag PVC/PCTFE — aluminium buborékcsomagolasban all rendelkezésre.

Nem feltétlentl mindegyik kiszerelés keriil kereskedelmi forgalomba.

A forgalomba hozatali engedély jogosultja
UCB Pharma S.A., Allée de la Recherche 60, B-1070 Bruxelles, Belgium.

Gyarté
UCB Pharma S.A., Chemin du Foriest, B-1420 Braine-1’ Alleud, Belgium
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A készitményhez kapcsolodo tovabbi kérdéseivel forduljon a forgalomba hozatali engedély

jogosultjanak helyi képviseletéhez:

Belgié/Belgique/Belgien
UCB Pharma SA/NV
Tél/Tel: +32/(0)2 559 92 00

Bbbarapus
10 CU BU bearapus EOO/]

Temn.: + 359 (0) 2 962 30 49

Ceska republika
UCBs.r.0.
Tel: + 420 221 773 411

Danmark
UCB Nordic A/S
TIf.: +45/32 46 24 00

Deutschland
UCB Pharma GmbH
Tel: +49 /(0) 2173 48 4848

Eesti
UCB Pharma Oy Finland
Tel: + 358 9 2514 4221 (Soome)

E\rada
UCB A.E.
TnA: +30/2109974000

Espafia
UCB Pharma, S.A.
Tel: +34 /91 570 34 44

France
UCB Pharma S.A.
Tél: +33/(0)1 47 29 44 35

Hrvatska
Medis Adria d.o.o.
Tel: +385 (0) 1 230 34 46

Ireland
UCB (Pharma) Ireland Ltd.
Tel: + 353/ (0)1-46 37 395

Island
UCB Nordic A/S
Simi: +45/32 46 24 00

Italia
UCB Pharma S.p.A.
Tel: +39/02 300 791

Kvnpog

Lietuva
UCB Pharma Oy Finland
Tel: + 358 9 2514 4221 (Suomija)

Luxembourg/Luxemburg
UCB Pharma SA/NV

Tél/Tel: + 32 /(0)2 559 92 00 (Belgique/Belgien)

Magyarorszag
UCB Magyarorszag Kft.
Tel.: + 36-(1) 391 0060

Malta
Pharmasud Ltd.
Tel: +356 /2137 64 36

Nederland
UCB Pharma B.V.
Tel.: +31/(0)76-573 11 40

Norge
UCB Nordic A/S
TIf: + 47 / 67 16 5880

Osterreich
UCB Pharma GmbH
Tel: +43-(0)1 291 80 00

Polska
UCB Pharma Sp. z 0.0. / VEDIM Sp. z 0.0.
Tel: + 48 22 696 99 20

Portugal
UCB Pharma (Produtos Farmacéuticos), Lda
Tel: +351/21 302 5300

Romaénia
UCB Pharma Romania S.R.L.
Tel: +40 21 300 29 04

Slovenija
Medis, d.o.o.
Tel: +386 1 589 69 00

Slovenska republika
UCB s.r.0., organiza¢né zlozka
Tel: +421 (0) 2 5920 2020

Suomi/Finland
UCB Pharma Oy Finland
Puh/Tel: + 358 9 2514 4221

Sverige
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Lifepharma (Z.A.M.) Ltd UCB Nordic A/S
TnA: +357 22 05 63 00 Tel: +46/(0) 40 29 49 00

Latvija

UCB Pharma Oy Finland
Tel: + 358 9 2514 4221 (Somija)

A betegtajékoztato legutobbi feliilvizsgalatanak datuma:<{EEEE. hénap}>

Egyéb informaciéforrasok

A gyogyszerr6l részletes informacid az Europai Gyogyszeriigyndkség internetes honlapjan
(https/www.ema.europa.eu) talalhato.

111



Betegtajékoztato: Informaciok a beteg szamara
Briviact 10 mg/ml belséleges oldat

brivaracetam

Mielott elkezdi alkalmazni ezt a gyégyszert, olvassa el figyelmesen az alabbi betegtajékoztatot,
mert az On szamara fontos informaciékat tartalmaz.

Tartsa meg a betegtajékoztatot, mert a benne szerepld informacidkra a késdbbiekben is sziiksége
lehet.

Tovabbi kérdéseivel forduljon kezeldorvosahoz vagy gyogyszerészéhez.

Ezt a gyogyszert az orvos kizardlag Onnek irta fel. Ne adja at a készitményt masnak, mert
szamara artalmas lehet még abban az esetben is, ha a betegsége tiinetei az Onéhez hasonloak.
Ha Onnél barmilyen mellékhatas jelentkezik, tajékoztassa errdl kezeldorvosat vagy
gyogyszerészét. Ez a betegtajékoztatoban fel nem sorolt barmilyen lehetséges mellékhatasra is
vonatkozik. Lasd 4. pont.

A betegtajékoztato tartalma:

ok wpnE

1.

Milyen tipusu gyogyszer a Briviact és milyen betegségek esetén alkalmazhato?
Tudnivalok a Briviact alkalmazasa el6tt

Hogyan kell alkalmazni a Briviact-ot?

Lehetséges mellékhatasok

Hogyan kell a Briviact-ot tarolni?

A csomagolas tartalma és egyéb informéaciok

Milyen tipusi gyogyszer a Briviact és milyen betegségek esetén alkalmazhat6?

Milyen tipusu gyogyszer a Briviact?

A Briviact hatéanyaga a brivaracetam. Ez a gyogyszerek ‘antiepileptikumoknak’ nevezett csoportjaba
tartozik. Ezeket a gyogyszereket az epilepszia kezelésére alkalmazzak.

Milyen betegségek esetén alkalmazhat6 a Briviact?

2.

A Briviact-ot felnétteknél, serdiiléknél és legalabb 2 éves gyermekeknél alkalmazzak.

Az epilepszia azon tipusanak kezelésére alkalmazzak, amely parcialis gércsrohamok forméjaban
fordul el6, mésodlagos generalizacioval vagy a nélkiil.

A parcialis gorcsronamok kezdetben csak az agy egyik oldalat érintik. Ezek a parcialis
gorcsrohamok szétterjedhetnek, és az agy mindkét oldaldn nagyobb terlileteket érinthetnek — ezt
‘masodlagos generalizacionak’ nevezik.

Ezt a gydgyszert a gorcsrohamok szamanak csokkentése céljabol rendelték Onnek.

A Briviact-ot més epilepszia elleni gyogyszerekkel egydtt alkalmazzak.

Tudnivaldk a Briviact alkalmazasa elott

Ne szedje a Briviact-ot

ha allergias a brivaracetamra, mas hasonl6 kémiai vegyiiletekre, példaul a levetiracetamra vagy
a piracetdmra, vagy a gyogyszer (6. pontban felsorolt) egyéb dsszetevdjére. Amennyiben nem
biztos az alkalmazast illetéen, a Briviact szedése elott kérdezze meg kezelGorvosat vagy
gyogyszerészét.

ha a Briviact szedését kovetoen valaha is stlyos borkiiités vagy borhamlas, holyagosodas
és/vagy kisebesedett sz4j alakult ki Onnél.

A Briviact-kezeléssel kapcsolatban sulyos borreakciokrol, koztikk Stevens—Johnson-
szindromardl szdmoltak be. Hagyja abba a Briviact alkalmazasat és azonnal forduljon orvoshoz,
ha a 4. pontban leirt silyos borreakciokkal kapcsolatos tiinetek barmelyikét észleli.
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Figyelmeztetések és ovintézkedések

A Briviact alkalmazasa el6tt beszéljen kezelGorvosaval vagy gyogyszerészével, ha:

- Onnek &nkarosité vagy dngyilkossagi gondolatai vannak. Epilepszia elleni gyogyszerekkel,
példaul Briviact-tal kezelt egyéneknél kis szamban onkarosito és ongyilkossagi gondolatok
fordultak el6. Ha barmikor ilyen jellegii gondolata jelentkezne, kérjiik, azonnal forduljon
kezel6orvosahoz.

- Onnek majproblémai vannak — ebben az esetben kezeléorvosanak esetleg modositania kell az
On adagjat.

Gyermekek
A Briviact alkalmazasa nem ajanlott gyermekeknél 2 éves kor alatt.

Egyéb gyogyszerek és a Briviact

Feltétleniil tajékoztassa kezeldorvosat vagy gyogyszerészét a jelenleg vagy nemrégiben szedett,

valamint szedni tervezett egyéb gyogyszereir6l.

Kkiilondsen abban az esetben tajékoztassa kezeldorvosat, amennyiben az alabbi gyogyszerek

barmelyikét szedi — erre azért van sziikség, mert orvosa sziikségesnek itélheti a Briviact adagjanak

modositasat:

- Rifampicin — egy bakterialis fert6zések kezelésére hasznalt gyogyszer,

- kozonséges orbancfli (mas néven Hypericum perforatum) — depresszié és szorongas,
ugyanakkor mas tiinetek kezelésére is hasznalt gyogynovény.

A Briviact egyidejii alkalmazasa alkohollal

- Ezt a gyogyszert nem ajanlatos alkohollal egyditt alkalmazni.

- Ha On a Briviact alkalmazasanak ideje alatt alkoholt fogyaszt, az alkohol negativ hatasai
feler6sodhetnek.

Terhesség és szoptatas
Fogamzoképes korban 1év6 ndknek beszélniiik kell kezeldorvosukkal a fogamzasgatlasrol.

Ha On terhes vagy szoptat, illetve ha fennall Onnél a terhesség lehetdsége vagy gyermeket szeretne, a
gyogyszer alkalmazasa eldtt beszéljen kezel6orvosaval vagy gyogyszerészével.

Ha 6n terhes, a Briviact alkalmazasa nem ajanlott, mivel a Briviact-nak a terhességre és a meg nem
szlletett gyermekre gyakorolt hatasai nem ismertek.
Nem ajanlott a szoptatas a Briviact szedése alatt, mivel Briviact kivalasztddik az anyatejbe.

Ne hagyja abba a kezelést anélkiil, hogy elobb ne beszélne kezeldorvosaval. A kezelés abbahagydsa
fokozhatja gorcsrohamait, és kdrosithatja gyermekét.

A készitmény hatasai a gépjarmiivezetéshez és a gépek kezeléséhez sziikséges képességekre

- Almosnak érezheti magat, szédiilhet vagy faradt lehet a Briviact alkalmazasa alatt.

- Ezek a hatasok gyakrabban fordulhatnak el a kezelés elején, valamint az adag emelése utan.

- Mindaddig ne vezessen, ne kerékparozzon, illetve ne lizemeltessen gépeket, amig meg nem
ismeri a gyogyszer Onre gyakorolt hatasat.

A Briviact belséleges oldat metil-parahidroxibenzoatot, natriumot, szorbitot és propilén-glikolt

tartalmaz

- Metil-parahidroxibenzoat (E218): Ez (esetleg késleltetett) allergiés reakciokat okozhat.

- Natrium: A készitmény kevesebb mint 1 mmol (23 mg) natriumot tartalmaz milliliterenként,
azaz gyakorlatilag ,,natriummentes”.

- Szorbit (E420): Ez a gy6gyszer 168 mg szorbitot tartalmaz milliliterenként. A szorbit
fruktozforras. Amennyiben kezeldorvosa korabban mar figyelmeztette, hogy On (vagy
gyermeke) bizonyos cukrokra érzékeny, vagy az orokletes fruktozintolerancianak nevezett ritka
genetikai betegséget allapitottak meg Onnél (vagy gyermekénél), amely sordn szervezete nem
tudja lebontani a fruktozt, beszéljen kezeldorvosaval, mieldtt On (vagy gyermeke) bevenné
vagy Onnél (vagy gyermekénél) alkalmaznék ezt a gyogyszert.
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- Propilén-glikol (E1520): Ez a gydgyszer legfeljebb 5,5 mg propilén-glikolt tartalmaz
milliliterenként.

3. Hogyan Kkell alkalmazni a Briviact-ot?

A gyogyszert mindig a kezeldorvosa vagy gyogyszerésze altal elmondottaknak megfelelden szedje.
Amennyiben nem biztos abban, hogyan alkalmazza a gydgyszert, kérdezze meg kezelGorvosat vagy
gyogyszerészét.

On a Briviact-ot mas epilepszia elleni gydgyszerekkel egyiitt fogja alkalmazni.

A készitmény ajanlott adagja

Kezelorvosa ki fogja szamolni az On szdmara megfelel napi adagot. A napi adagot két egyenld
adagra osztva vegye be — kérilbeldl 12 éra kilonbséggel.

Felnéttek, serdiilok és legalabb 50 kg testtomegii gyermekek

- Az ajanlott adag 25 mg és 100 mg k6zott van, napi kétszeri alkalmazassal. A kés6bbiekben
kezeldorvosa donthet gy, hogy véltoztat az On 4ltal szedett adagon, hogy megtalalja az On
szamara leginkabb megfelel6 adagot.

Az alabbi tablazat csupan példakkal szolgal az alkalmazand6 adagokra ¢és a hasznalando fecskendSkre
vonatkozoan. KezelGorvosa meghatarozza Onnek a helyes adagot, és hogy melyik fecskendét
hasznalja, a testtomegétol fliggden.

Naponta kétszer alkalmazando adag ml-ben és a hasznalando fecskendé - Serdiilék és 50 kg-os
vagy annal nagyobb testtomegii gyermekek, illetve felnéttek esetében:

Adag ml-ben Adag ml-ben Adag ml-ben Adag ml-ben
Testtomeg (megfelel 25 mg- | (megfelel 50 mg- | (megfelel 75 mg- (megfelel
nak) nak) nak) 100 mg-nak)
50 kg vagy toébb 2,5 ml 5mi 7,5 ml 10 ml

Hasznalja az 5 ml-es fecskendot

(kék beosztasi jel)

Hasznalja az 10 ml-es fecskendot

(fekete beosztasi jel)

50 kg-nal kisebb de 20 kg-nil nagyobb testtomegii gyermekek és serdiilék

- Az ajanlott adag testtomegkilogrammonkeént 0,5 mg és 2 mg koz6tt van, napi kétszeri
alkalmazassal. A késdbbiekben kezel8orvosa donthet ugy, hogy véltoztat az On altal szedett
adagon, hogy megtalalja az On szdméra leginkabb megfeleld adagot.
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Az alabbi tablazat csupan peldakkal szolgal az alkalmazandé adagokra ¢s a hasznalandé fecskendSkre
vonatkozodan. KezelGorvosa meghatarozza Onnek a helyes adagot, és hogy melyik fecskend6t
hasznalja, a testtomegétol fiiggden.

Naponta kétszer alkalmazando adag ml-ben és a hasznalando fecskendé - Serdiilék és 20 kg-nal nagyobb
de 50 kg-nal kisebb testtomegii gyermekek esetében:

Adag ml-ben Adag ml-ben Adag ml-ben Adag ml-ben
.. megfelel megfelel megfelel megfelel
Testtomeg 0,5 (mg/%tkg-nak 1 n(qg/tgkg-nak 1,5 (mg/%tkg-nak 2 rgg/t'?kg-nak
= 0,05 ml/ttkg) = 0,1 ml/ttkg) = (0,15 ml/ttkg) = 0,2 ml/ttkg)
20 kg 1ml 2ml 3ml 4ml
25 kg 1,25 ml 2,5 ml 3,75 ml 5ml
30 kg 1,5ml 3ml 4,5ml 6 ml*
35 kg 1,75 ml 3,5ml 5,25 ml* 7 ml*
40 kg 2ml 4 ml 6 ml* 8 ml*
45 kg 2,25 ml 4,5 ml 6,75 ml* 9 ml*

Hasznalja az 5 ml-es fecskendot

(kék beosztasi jel)

0,5 ml és 5 ml kozotti térfogat esetében
hasznalja az 5 ml-es szajfecskendét (kék
beosztasi jel)

* 5 ml feletti, de legfeljebb 10 ml-es
térfogat esetében hasznalja a 10 ml-es
szajfecskendot (fekete beosztasi jel)

10 kg-nal nagyobb de 20 kg-nél kisebb testtomegll gyermekek

- Az ajanlott adag 0,5 mg és 2,5 mg kdzott van, testtomegkilogrammonkeént, napi kétszeri
alkalmazassal. Gyermeke kezeldorvosa ezutan donthet ugy, hogy modositja gyermeke adagjat,
hogy megtalalja a legmegfelelobb adagot a szamara.

Az alabbi tablazat csupan példakkal szolgal az alkalmazandé adagokra ¢s hasznalandé fecskendékre
vonatkozodan. KezelGorvosa meghatarozza Onnek a helyes adagot, és hogy melyik fecskenddét

hasznalja, a testtomegétol fiiggden.

Naponta kétszer alkalmazando adag ml-ben és a hasznalandoé fecskendé - 10 kg-nal

nagyobb és 20 kg-nal Kkisebb testtomegii gyermekek esetében:

Adag ml- Adag ml-
Adag ml-ben Adag ml-ben | Adag ml-ben ben ben
(megfelel (megfelel
(megfelel 1,25 mg/ttkg- | 1,5 mg/ttkg- (megfelel (megfelel
.. 0,5 mg/ttkg- ’ ’ 2 mg/ttkg- | 2,5 mg/ttkg-
Testtomeg nak nak
nak nak nak
= 0,05 ml/ttkg) - N = -
0,125 ml/ttkg) | 0,15 ml/ttkg) 0.2 mlittkg) | 0,25 mi/ttkg)
10 kg 0,5mi 1,25 ml 1,5ml 2ml 2,5 ml
12 kg 0,6 ml 1,5ml 1,8 ml 2,4ml 3,0ml
14 kg 0,7 ml 1,75 ml 2,1 mi 2,8 ml 3,5ml
15 kg 0,75 ml 1,9 ml 2,25 ml 3ml 3,75 ml

Hasznalja az 5 ml-es fecskendot

(kék beosztasi jel)
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Maijproblémakban szenvedd betegek
Amennyiben Onnek méjproblémaja van:
- Feln6ttként, serdiiléként vagy legalabb 50 kg-os vagy ennél nagyobb testtomegii gyermekként
naponta legfeljebb kétszer 75 mg-os adagot vehet be.
- 50 kg-nal kisebb de 20 kg-nal nagyobb testtomegii gyermekeknél vagy serdiiléknél napi
kétszeri alkalmazéssal legfeljebb 1,5 mg-ot vehet be testtdmegkilogrammonkent.
- 10 kg és 20 kg kozotti testtomegii gyermekek esetében a gyermeke 4altal maximalisan
alkalmazandd adag 2 mg testtomegkilogrammonkent, naponta kétszer.

Hogyan Kkell alkalmazni a Briviact belsdleges oldatot?

- A Briviact belsoleges oldatot alkalmazhatja 6nmagaban vagy higithatja vizzel vagy
gylimolcslével, rovid idovel azel6tt, hogy beveszi.

- A gyogyszert étkezéstdl fiiggetleniil beveheti.

Alkalmazasi utasitasok betegeknek vagy gondozoknak:
A dobozban két szajfecskendét talal. Egyeztessen orvosaval arra vonatkozéan, hogy Onnek melyiket
kell hasznalnia.
- 0,5 ml és 5 ml kdzotti térfogat esetén, a dobozban talalhaté 5 ml-es szajfecskendd (kék
beosztasi jel) hasznalata sziikséges a pontos adagolas biztositasa céljabol.
- 5 ml feletti és legfeljebb 10 ml-es adag esetén a pontos adagolas céljabél a dobozban talalhatd
10 ml-es szajfecskend6 (fekete beosztasi jel) hasznalata sziikséges.

5 ml-es szajfecskend6 10 ml-es szajfecskendé

Az 5 ml-es szajfecskendd két, egymast atfedd A 10 ml-es szajfecskendén fekete beosztasi jel
kék beosztasi jellel rendelkezik: 0,25 ml-kénti, lathatd, 0,25 mi-ként.

illetve 0,1 ml-kénti fokozatokkal.

- Nyissa ki az liveget: nyomja le a kupakot, és csavarja el az oramutato jarasaval ellentétes
irdnyba (1. abra)
F /_/_“\
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Kovesse az alabbi 1épéseket, mieldtt eloszor alkalmazza a Briviact-ot:
- Vegye le az adaptert a szajfecskend6r6l (2. abra).
- Helyezze az adaptert az tiveg fels6 részébe (3. abra). Gy6z6djon meg rola, hogy megfelelden
rogziilt a helyén. Haszndlat utan nem kell levennie az adaptert.
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Kovesse az alabbi 1épéseket, mieldtt eldszor alkalmazza a Briviact-ot:
- Helyezze bele a szajfecskend6t az adapter nyilasaba (4. abra).
- Forditsa az tiveget fejjel lefelé (5. dbra).

@ N ® N
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- Tartsa egyik kezében a fejjel lefelé forditott liveget, és a masik kezével toltse meg a
szajfecskendot.

- Huzza lefelé a dugattytt, hogy az adagolo szajfecskend6t megtdltse egy kis mennyiségii
oldattal (6. abra),

- Ezutan - az esetleg bennmaradé buborékok eltavolitasa érdekében — nyomja felfelé a
dugattyut (7. abra).

- Huzza le a dugattytt a szajfecskendd azon milliliterben (ml) kifejezett adagjelzésig, amelyet
kezeléorvosa eldirt Onnek (8. abra). Az elsd adagolaskor a dugatty visszaemelkedhet a
fecskendotest felé. Ezért iigyeljen arra, hogy a dugattyu a helyén maradjon, ameddig a
szajfecskendot le nem valasztja az tivegrol.
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- Forditsa felfelé a palackot eredeti helyzetébe (9. abra).
- Vegye ki a szajfecskend6t az adapterbdl (10. abra).

)
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Ketfelekeppen veheti be a gyogyszert:
a dugattyit egészen a szafecskendd aljaig lenyomva, liritse bele a fecskendd tartalmat vizbe
(vagy gyumaolcslébe) (11. dbra) — ezt kovetden meg kell innia az egész folyadékot (amelyb6l
csak annyit toltson ki, amennyit kdnnyen meg tud inni) vagy
- viz nélkil, kozvetleniil a szajfecskend6bdl igya meg az oldatot — igya meg a fecskend¢ teljes
tartalmat (12. abra).
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- Zarja le az liveget a csavaros milanyag kupakkal (az adaptert nem sziikséges eltavolitania).

- Tisztitaskor a szajfecskend6t kizarolag hideg vizzel 6blitse le. A dugattyut tobbszor fel és le
kell mozgatni, hogy felszivja és kiengedje a vizet anélkiil, hogy a fecskend6 két részét
szétvalasztana (13. abra).
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- Aziiveget, a szajfecskenddt €s a betegtajékoztatot tartsa a dobozaban.

A Briviact-kezelés idétartama
A Briviact alkalmazésa hosszU tava kezelést jelent — mindaddig folytassa a Briviact-kezelést, ameddig
kezelborvosa le nem allitja a kezelését.

Ha az eldirtnal tobb Briviact-ot vett be

Keresse fel kezelborvosat, ha az eléirtnal tobb Briviact-ot vett be. llyenkor szédilhet és almos lehet.
A kovetkezo tlinetek is jelentkezhetnek: rossz kdzérzet, olyan érzés, mintha forogna, egyensuly
megtartasaval kapcsolatos problémak, szorongés, nagyon faradtnak érzi magat, ingerlékenység,
agresszid, nem tud aludni, depresszio, onkarositd vagy ongyilkossaggal kapcsolatos gondolatok vagy
ezekre iranyulo kisérletek.

Ha elfelejtette bevenni a Briviact-ot

- Ha elfelejtett bevenni egy adagot, vegye be azonnal, amint eszébe jut.

- Ezutan a kovetkez6 adagot a szokasos idopontban vegye be.

- Ne vegyen be kétszeres adagot a kihagyott adag pétlasara.

- Ha nem biztos abban, mit tegyen, kérdezze meg kezeldorvosat vagy gyogyszerészét.

Ha idé elott abbahagyja a Briviact alkalmazasat

- Ne hagyja abba a gyogyszer alkalmazasat anélkiil, hogy kezeldorvosa ezt tanacsolna Onnek. Ez
azért sziikséges, mert a kezelés megszakitasa esetén gyakoribba valhatnak gorcsrohamai.

- Amennyiben kezeldorvosa igy dént, hogy Onnek abba kell hagynia a gyogyszer alkalmazasat,
fokozatosan fogja csokkenteni az adagjat. Ily médon meggatolhatd, hogy gorcsrohamai
visszatérjenek vagy sulyosbodjanak.

Ha barmilyen tovabbi kérdése van a gydgyszer alkalmazéasaval kapcsolatban, kérdezze meg
kezelborvosat vagy gyogyszerészét.
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4, Lehetséges mellékhatasok

Mint minden gyogyszer, igy ez a gyogyszer is okozhat mellékhatasokat, amelyek azonban nem
mindenkinél jelentkeznek.

Nagyon gyakori: 10 kdzll 1-nél tébb beteget érinthet
- almossag vagy széduilés érzése.

Gyakori: 10 kozil legfeljebb 1 beteget érinthet
- influenza,
- nagyon faradtnak érzi magat (faradtsag),
- gores, forgas érzése (szédiilés),
- hanyinger és hanyas, székrekedés,
- depresszio, szorongés, alvasi képtelenség (almatlansag), ingerlékenység,
- azorr ¢és a torok gyulladasa (azaz megfazas), kohoges,
- csOkkent étvagy.

Nem gyakori: 100 kozil legfeljebb 1 beteget érinthet
- allergias rekciok,
- koros gondolkodas és/vagy a valosagtol valo elszakadas (pszichotikus zavar), agresszivitas,
izgatottsag (agitacio),
- Onkarositd vagy ongyilkossagi gondolatok vagy kisérlet: azonnal széljon kezelGorvosanak,
- afehérvérsejtszam csokkenése (igynevezett neutropénia) — a vértesztek alapjan.

Nem ismert: a gyakorisag a rendelkezésre 4ll6 adatokbol nem éllapithaté meg
- kiterjedt, holyagokkal és hamlo borrel jard borkiiités, kiilondsen a szaj, az orr, a szem és a
nemi szervek koril (Stevens—Johnson-szindroma)

Tovabbi mellékhatasok gyermekeknél

Gyakori: 10 kozil legfeljebb 1 beteget érinthet
- nyugtalansag és hiperaktivitas (pszichomotoros hiperaktivitas).

Mellékhatasok bejelentése

Ha Onnél barmilyen mellékhatas jelentkezik, tajékoztassa kezel8orvosat vagy gyodgyszerészét. Ez a
betegtajékoztatoban fel nem sorolt barmilyen lehetséges mellékhatéasra is vonatkozik. A
mellékhatasokat kdzvetlenil a hatdsag részére is bejelentheti az V. fliggelékben talalhatd
elérhetéségeken keresztiil.

A mellékhatasok bejelentésével On is hozzajarulhat ahhoz, hogy minél t6bb informécio alljon
rendelkezésre a gyogyszer biztonségos alkalmazéaséaval kapcsolatban.

5. Hogyan kell a Briviact-ot tarolni?

- A gyogyszer gyermekektdl elzarva tartando!

- A dobozon és a palackon feltintetett lejarati id6{EXP} utan ne alkalmazza ezt a gyogyszert. A
lejarati id6 az adott honap utolsé napjara vonatkozik.

- Ez a gydgyszer nem igényel kiilonleges tarolast.

- A palack els6 felbontasat kdvetd 8 honapon beliil hasznalja fel a gyogyszert!

- Semmilyen gyodgyszert ne dobjon a szennyvizbe vagy a haztartasi hulladékba. Kérdezze meg
gyogyszerészét, hogy mit tegyen a mar nem hasznalt gyégyszereivel. Ezek az intézkedések
eldsegitik a kdrnyezet védelmét.

6. A csomagolas tartalma és egyéb informaciok
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Mit tartalmaz a Briviact?
A készitmény hatéanyaga a brivaracetam.
10 mg brivaracetam milliliterenként.

Egyéb 0sszetevok: natrium-citrat, vizmentes citromsav, metil-parahidroxibenzoat (E218), karmell6z-
natrium, szukraldz, folyékony szorbit (E420), glicerin (E422), malnaaroma (90-98% propilén-glikol
(E1520), tisztitott viz.

Milyen a Briviact kiilleme és mit tartalmaz a csomagolas?
A Briviact 10 mg/ml belséleges oldat enyhén viszkozus, tiszta, szintelen vagy sargas folyadék.

A Briviact 300 ml-es tivegpalackja kartondobozba van csomagolva, amely tartalmaz egy 10 ml-es
polipropilén/polietilén szajfecskend6t (fekete beosztasi jelekkel), egy 5 ml-es polipropilén/polietilén
szajfecskendot (kék beosztasi jelekkel) €s a fecskenddkhoz vald polietilén adaptereket is.

A forgalomba hozatali engedély jogosultja
UCB Pharma S.A., Allée de la Recherche 60, B-1070 Bruxelles, Belgium.

Gyarto
UCB Pharma S.A., Chemin du Foriest, B-1420 Braine-1’ Alleud, Belgium.

A készitményhez kapcsolodo tovabbi kérdéseivel forduljon a forgalomba hozatali engedély
jogosultjanak helyi képviseletéhez:

Belgié/Belgique/Belgien
UCB Pharma SA/NV
Tél/Tel: + 32 /(0)2 559 92 00

Bbbarapus
1O CH BU bearapus EOO/]

Teun.: + 359 (0) 2 962 30 49

Ceska republika
UCB s.r.o.
Tel: + 420 221 773 411

Danmark
UCB Nordic A/S
TIf.: +45/32 46 24 00

Deutschland
UCB Pharma GmbH
Tel: +49 /(0) 2173 48 4848

Eesti
UCB Pharma Oy Finland
Tel: + 358 9 2514 4221 (Soome)

EALGoo
UCB A.E.
TnA: +30/2109974000

Espafia
UCB Pharma, S.A.
Tel: +34/91 570 34 44

Lietuva
UCB Pharma Oy Finland
Tel: + 358 9 2514 4221 (Suomija)

Luxembourg/Luxemburg
UCB Pharma SA/NV
Tél/Tel: +32/(0)2 559 92 00 (Belgique/Belgien)

Magyarorszag
UCB Magyarorszag Kft.
Tel.: + 36-(1) 391 0060

Malta
Pharmasud Ltd.
Tel: +356 /2137 64 36

Nederland
UCB Pharma B.V.
Tel.: +31/(0)76-573 11 40

Norge
UCB Nordic A/S
TIf: + 47 / 67 16 5880

Osterreich
UCB Pharma GmbH
Tel: +43-(0)1 291 80 00

Polska
UCB Pharma Sp. z 0.0. / VEDIM Sp. z o.0.
Tel: + 48 22 696 99 20
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France
UCB Pharma S.A.
Tél: +33/(0)1 47 29 44 35

Hrvatska
Medis Adria d.o.o.
Tel: +385 (0) 1 230 34 46

Ireland
UCB (Pharma) Ireland Ltd.
Tel: + 353/ (0)1-46 37 395

Island
UCB Nordic A/S
Simi: +45/32 46 24 00

Italia
UCB Pharma S.p.A.
Tel: +39/02 300 791

Kvnpog
Lifepharma (Z.A.M.) Ltd
TmA: +357 22 05 63 00

Latvija
UCB Pharma Oy Finland

Portugal

UCB Pharma (Produtos Farmacéuticos), Lda

Tel: +351/21 302 5300

Romaénia
UCB Pharma Romania S.R.L.
Tel: +40 21 300 29 04

Slovenija
Medis, d.o.o.
Tel: +386 1 589 69 00

Slovenska republika
UCB s.r.0., organiza¢né zlozka
Tel: + 421 (0) 2 5920 2020

Suomi/Finland
UCB Pharma Oy Finland
Puh/Tel: + 358 9 2514 4221

Sverige
UCB Nordic A/S
Tel: +46/(0) 40 29 49 00

Tel: + 358 9 2514 4221 (Somija)

A betegtajékoztato legutobbi feliilvizsgalatinak datuma:<{EEEE. honap}>
Egyéb informaciéforrasok

A gyogyszerr6l részletes informacid az Europai Gyogyszeriigyndkség internetes honlapjan
(https/www.ema.europa.eu) talalhatd.
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Betegtajékoztato: Informaciok a beteg szamara
Briviact 10 mg/ml oldatos injekcié/infuzio

brivaracetam

Mielétt elkezdi alkalmazni ezt a gyégyszert, olvassa el figyelmesen az alabbi betegtajékoztatot,
mert az On szamara fontos informacidkat tartalmaz.

Tartsa meg a betegtajékoztatot, mert a benne szerepld informacidkra a késdbbiekben is sziiksége
lehet.

Tovabbi kérdéseivel forduljon kezeldorvosahoz vagy gyogyszerészéhez.

Ezt a gyogyszert az orvos kizardlag Onnek irta fel. Ne adja at a készitményt masnak, mert
szamara artalmas lehet még abban az esetben is, ha a betegsége tiinetei az Onéhez hasonloak.
Ha Onnél barmilyen mellékhatas jelentkezik, tajékoztassa errdl kezel6orvosat vagy
gyogyszerészét. Ez a betegtajékoztatoban fel nem sorolt barmilyen lehetséges mellékhatasra is
vonatkozik. Lasd 4. pont.

A betegtajékoztat6 tartalma:

ok~ wpnhE

1.

Milyen tipusu gyogyszer a Briviact és milyen betegségek esetén alkalmazhato?
Tudnivalok a Briviact alkalmazasa el6tt

Hogyan kell alkalmazni a Briviact-ot?

Lehetséges mellékhatasok

Hogyan kell a Briviact-ot tarolni?

A csomagolas tartalma és egyéb informéaciok

Milyen tipusi gyogyszer a Briviact és milyen betegségek esetén alkalmazhat6?

Milyen tipusd gyogyszer a Briviact?
A Briviact hatéanyaga a brivaracetam. Ez a gydgyszerek ‘antiepileptikumoknak’ nevezett csoportjaba
tartozik. Ezeket a gyogyszereket az epilepszia kezelésére alkalmazzak.

Milyen betegségek esetén alkalmazhat6 a Briviact?

2

A Briviact-ot felnétteknél, serdiil6knél és legalabb 2 éves gyermekeknél alkalmazzak.

Az epilepszia azon tipusanak kezelésére alkalmazzak, amely parcialis gércsrohamok formajaban
fordul el6, méasodlagos generalizacidval vagy anélkiil.

A parcialis gorcsrohamok kezdetben csak az agy egyik oldalat érintik. Ezek a parcialis
gorcsrohamok szétterjedhetnek, és az agy mindkét oldalan nagyobb terileteket érinthetnek — ezt
‘masodlagos generalizacionak’ nevezik.

Ezt a gyogyszert a géresrohamok szamanak csokkentése céljabol rendelték Onnek.

A Briviact-ot mas epilepszia elleni gydgyszerekkel egyutt alkalmazzak.

. Tudnivaldék a Briviact alkalmazasa elott

Ne alkalmazza a Briviact-ot

ha allergias a brivaracetamra, méas hasonlé kémiai vegyiiletekre, példaul a levetiracetamra vagy
a piracetamra, vagy a gyégyszer (6. pontban felsorolt) egyéb 6sszetevdjére. Amennyiben nem
biztos az alkalmazast illetéen, a Briviact szedése el6tt kérdezze meg kezelGorvosat vagy
gyogyszerészét.

ha a Briviact szedését kovetéen valaha is stlyos borkiiités vagy bérhamlas, holyagosodas
és/vagy kisebesedett sz4j alakult ki Onnél.

A Briviact-kezeléssel kapcsolatban sulyos bérreakciokrol, koztiik Stevens—Johnson-
szindrdmarol szdmoltak be. Hagyja abba a Briviact alkalmazasat és azonnal forduljon orvoshoz,
ha a 4. pontban leirt stilyos bérreakciokkal kapcsolatos tiinetek barmelyikét észleli.
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Figyelmeztetések és ovintézkedések

A Briviact alkalmazasa el6tt beszéljen kezelGorvosaval vagy gyogyszerészével, ha:

- Onnek &nkarosité vagy dngyilkossagi gondolatai vannak. Epilepszia elleni gyogyszerekkel,
példaul Briviact-tal kezelt egyéneknél kis szamban onkarosito és ongyilkossagi gondolatok
fordultak el6. Ha barmikor ilyen jellegii gondolata jelentkezne, kérjiik, azonnal forduljon
kezel6orvosahoz.

- Onnek majproblémai vannak — ebben az esetben kezeléorvosanak esetleg modositania kell az
On adagjat.

Gyermekek
A Briviact alkalmazasa nem ajanlott gyermekeknél 2 éves kor alatt.

Egyéb gyogyszerek és a Briviact

Feltétleniil tajékoztassa kezeldorvosat vagy gyogyszerészét a jelenleg vagy nemrégiben szedett,

valamint szedni tervezett egyéb gyogyszereir6l.

Kkiilondsen abban az esetben tajékoztassa kezeldorvosat, amennyiben az alabbi gyogyszerek

barmelyikét szedi — erre azért van sziikség, mert kezelborvosa sziikségesnek itélheti a Briviact

adagjanak modositasat:

- Rifampicin — egy bakterialis fertozések kezelésére hasznalt gyogyszer,

- kozonséges orbancfli (mas néven Hypericum perforatum) — egy depresszié €s szorongas,
ugyanakkor mas tiinetek kezelésére hasznalt gyogyndvény.

A Briviact egyidejii alkalmazasa alkohollal

- Ezt a gyogyszert nem ajanlatos alkohollal egyditt alkalmazni.

- Ha On a Briviact alkalmazasanak ideje alatt alkoholt fogyaszt, az alkohol negativ hatasai
feler6sodhetnek.

Terhesség és szoptatas
Fogamzoképes korban 1év6 ndknek beszélniiik kell kezeldorvosukkal a fogamzasgatlasrol.

Ha On terhes vagy szoptat, illetve ha fennall Onnél a terhesség lehetdsége vagy gyermeket szeretne, a
gyogyszer alkalmazasa eldtt beszéljen kezel6orvosaval vagy gyogyszerészével.

Ha 6n terhes, a Briviact alkalmazasa nem ajanlott. mivel a Briviact-nak a terhességre és a meg nem
szlletett gyermekre gyakorolt hatasai nem ismertek.
Nem ajanlott a szoptatas a Briviact szedése alatt, mivel Briviact kivalasztddik az anyatejbe.

Ne hagyja abba a kezelést anélkiil, hogy elobb ne beszélne kezeldorvosaval. A kezelés abbahagydsa
fokozhatja gorcsrohamait, és kdrosithatja gyermekét.

A készitmény hatasai a gépjarmiivezetéshez és a gépek kezeléséhez sziikséges képességekre

- Almosnak érezheti magat, szédiilhet vagy faradt lehet a Briviact alkalmazésa alatt.

- Ezek a hatasok gyakrabban fordulhatnak el6 a kezelés elején, valamint az adag emelése utan.

- Mindaddig ne vezessen, ne kerékparozzon, illetve ne lizemeltessen gépeket, amig meg nem
ismeri a gyogyszer Onre gyakorolt hatasat.

A Briviact natriumot tartalmaz

Ez a gyogyszer 19,1 mg natriumot (a konyhasé 6 dsszetevije) tartalmaz injekciods tivegenként, ami
megfelel a natrium ajanlott maximalis napi bevitel 1%-anak felnétteknél.

3. Hogyan Kell alkalmazni a Briviact-ot?

A gyogyszert mindig a kezelGorvosa vagy gyogyszerésze altal elmondottaknak megfeleléen

alkalmazza. Amennyiben nem biztos abban, hogyan alkalmazzak a gydgyszert, kérdezze meg
kezeldorvosat vagy gyogyszerészét.

123



On a Briviact-ot mas epilepszia elleni gyogyszerekkel egyitt fogja alkalmazni.

- Amikor alkalmazni kezdi ezt a gydgyszert, a Briviact-ot szajon at (tabletta vagy bels6leges oldat
formajaban) fogja szedni vagy injekcidban/infizidban adjak be Onnek.

- A Briviact oldatos injekciot/inflziot révid ideig alkalmazzak Onnél, amikor nem képes szajon at
bevenni a Briviact-ot.

- A szajon at alkalmazott Briviact-rol attérhet az oldatos injekcidra/infuziora és forditva.

A készitmény ajanlott adagja
Kezeldrvosa ki fogja szamolni az On szamara megfeleld napi adagot. A napi adagot két egyenl6
adagra osztva kell beadni—, egymastol korulbelll 12 éra eltéréssel.

Felnéttek, serdiilok és a legalabb 50 kg testtdmegii gyermekek

- Az ajanlott adag 25 mg és 100 mg k6z6tt van, napi kétszeri alkalmazassal. A kés6bbiekben
kezel8orvosa dénthet gy, hogy valtoztat az On adagjan, hogy megtalalja az On szdméra
leginkabb megfelelé adagot.

50 kg-nal kisebb de 20 kg-nal nagyobb testtomegii gyermekek és serdiilék

- Eléfordulhat, hogy kezeldorvosa minddssze par napig irja fel Onnek az injekciot, amennyiben
nem képes a szajon at torténd adagolasra.

- Az ajanlott adag testtémegkilogrammonkeént 0,5 mg és 2 mg kdzott van, napi kétszeri
alkalmazassal. A késébbiekben kezel6orvosa donthet ugy, hogy valtoztat az On adagjan, hogy
megtalalja az On szamara leginkabb megfeleld adagot.

10 kg-nal nagyobb de 20 kg-nal kisebb testtomegii gyermekek

- Gyermeke kezelGorvosa felirhat injekciot is csak néhany napra, ha gyermeke nem tudja szajon
at bevenni a gyogyszert.

- Az ajanlott adag 0,5 mg és 2,5 mg kdzott van, testtdmegkilogrammonkeént, napi kétszer
alkalmazva. Gyermeke kezel6orvosa ezutan donthet ugy, hogy modositja gyermeke adagjat,
hogy megtalalja a legmegfelelobb adagot a szamara.

Majproblémakban szenvedd betegek

Amennyiben majproblémaja van:

- Felnéttként, serdiil6ként vagy legalabb 50 kg-nal nagyobb testtémegii gyermekként, naponta
legfeljebb kétszer 75 mg-os adagot adnak be Onnek.

- 50 kg-nal kisebb de 20 kg-nal nagyobb testtomegili gyermekeknél vagy serdiildknél napi kétszeri
adagoléssal legfeljebb 1,5 mg alkalmazhat6 testtémegkilogrammonként.

- 10 kg és 20 kg kozotti testtomegii gyermekek esetében a gyermeke altal maximalisan
alkalmazandé adag 2 mg testtomegkilogrammonkent, naponta kétszer.

Hogyan alkalmazzak Onnél a Briviact-ot?
A Briviact-ot intravénas injekcio vagy infuzié formajaban, orvos vagy ndvér adja be Onnek. Ezt a
gyogyszert lassu injekcid vagy 15 perces infuzidé formajaban adjak be az On vénéjaba.

A Briviact-kezelés idétartama

- Kezeldorvosa fogja eldonteni, hogy hany napig kapja az injekciokat vagy az infuziot.

- A hossz tavl Brivaract-kezelés céljabol kezelGorvosa Briviact tablettat vagy belséleges oldatot
rendel majd Onnek.

Ha az eléirtnal tobb Briviact-ot alkalmaztak Onnél
Beszéljen kezeldorvosaval, ha tigy gondolja, hogy az el6irtnal tobb Briviact-ot kapott.

Ha idé6 el6tt abbahagyja a Briviact alkalmazasat

- Ne hagyja abba a gyogyszer alkalmazasat anélkiil, hogy kezeldorvosa ezt tanacsolnd Onnek. Ez
azért sziikséges, mert a kezelés megszakitasa esetén gyakoribba valhatnak gorcsrohamai.
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- Amennyiben kezelGorvosa ugy dont, hogy anek abba kell hagynia a gyogyszer alkalmazasat,
fokozatosan fogja csokkenteni az adagjat. Ily médon meggatolhatd, hogy gércsrohamai
visszatérjenek vagy sulyosbodjanak.

Ha barmilyen tovabbi kérdése van a gyogyszer alkalmazasaval kapcsolatban, kérdezze meg
kezeldorvosat vagy gyogyszerészét.

4, Lehetséges mellékhatasok

Mint minden gyogyszer, igy ez a gyogyszer is okozhat mellékhatasokat, amelyek azonban nem
mindenkinél jelentkeznek.

Nagyon gyakori: 10 kozil 1-nél tobb beteget érinthet
- almossag vagy szédlés érzése

Gyakori: 10 kozil legfeljebb 1 beteget érinthet

- influenza

- nagyon faradtnak érzi magat (faradtsag)

- gorcs, forgas érzése (szédilés)

- hanyinger és hanyas, székrekedés

- fajdalom vagy kellemetlen érzés az injekcié vagy infuzié helyén

- depresszid, szorongés, alvasi képtelenség (dlmatlansag), ingerlékenység
- az orr és a torok gyulladasa (azaz megfazas), kohogeés

- csokkent étvagy

Nem gyakori: 100 kozil legfeljebb 1 beteget érinthet

- allergias rekciok

- koros gondolkodas és/vagy a valosagtol valo elszakadas (pszichotikus zavar), agresszivitas,
izgatottsag (agitacio)

- onkarosito vagy ongyilkossagi gondolatok vagy kisérlet: azonnal sz6ljon kezeldorvosanak

- a fehérvérsejtszam csokkenése (igynevezett neutropénia) — a vértesztek alapjan

Nem ismert: a gyakorisag a rendelkezésre allo adatokbol nem allapithatd meg
- kiterjedt, holyagokkal és hamlo borrel jaro borkitités, kiilonosen a szaj, az orr, a szem €s a nemi
szervek korll (Stevens—Johnson-szindréma)

Tovabbi mellékhatasok gyermekeknél

Gyakori: 10 kozil legfeljebb 1 beteget érinthet
- nyugtalansg és hiperaktivitas (pszichomotoros hiperaktivitas)

Mellékhatasok bejelentése

Ha Onnél barmilyen mellékhatas jelentkezik, tdjékoztassa kezeldorvosat vagy gyogyszerészét. Ez a
betegtajékoztatoban fel nem sorolt barmilyen lehetséges mellékhatésra is vonatkozik. A
mellékhatasokat kdzvetlenil a hatosag részére is bejelentheti az V. fuggelékben talalhato
elérhetoségeken keresztiil.

A mellékhatasok bejelentésével On is hozzajarulhat ahhoz, hogy minél tobb informécio alljon
rendelkezésre a gyogyszer biztonsagos alkalmazasaval kapcsolatban.

5. Hogyan kell a Briviact-ot tarolni?
- A gyogyszer gyermekektol elzarva tartando!

- A dobozon és az injekcios ivegen feltiintetett lejarati id6{ EXP} utan ne alkalmazza ezt a
gyogyszert. A lejarati id6 az adott honap utols6 napjara vonatkozik.
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- A Briviact higithatd, mielétt kezeldorvosa vagy a ndvér beadja Onnek az injekciot. Ilyen
esetekben kozvetleniil a higitas utan fel kell hasznalni a készitményt.

- Ez a gyogyszer nem igényel kilonleges tarolast.

- Minden egyes Briviact oldatos injekcids Uveget csak egyszer szabad felhasznalni (egyszeri
alkalmazéas). Minden fel nem hasznalt oldatot meg kell semmisiteni.

- Csak tiszta, szemcsés részektdl és elszinez0déstdl mentes oldatot szabad felhasznalni.

- Semmilyen gyogyszert ne dobjon a szennyvizbe vagy a haztartasi hulladékba. Kérdezze meg
gyogyszerészét, hogy mit tegyen a mar nem hasznalt gyogyszereivel. Ezek az intézkedések
elosegitik a kdrnyezet védelmét.

6. A csomagolas tartalma és egyéb informaciok

Mit tartalmaz a Briviact?

A készitmény hatéanyaga a brivaracetam.

- 10 mg brivaracetam milliliterenként.

- 50 mg brivaracetam egy 5 ml-es injekcios Uivegben.

Egyéb 0sszetevOk: natrium-acetat trihidrat, jégecet, natrium-klorid, injekciohoz valo viz.

Milyen a Briviact kiilleme és mit tartalmaz a csomagolas?

A Briviact 10 mg/ml oldatos injekcid/infuzi6 tiszta, szintelen, steril oldat.

A Briviact 10 mg/ml oldatos injekcié/infizié 5 mi-es injekcids tvege 10 injekcios Uveget tartalmazé
kartondobozba van csomagolva.

A forgalomba hozatali engedély jogosultja
UCB Pharma S.A., Allée de la Recherche 60, B-1070 Bruxelles, Belgium.

Gyarto
UCB Pharma S.A., Chemin du Foriest, B-1420 Braine-1’ Alleud, Belgium.

A készitményhez kapcsolddo tovabbi kérdéseivel forduljon a forgalomba hozatali engedély
jogosultjanak helyi képviseletéhez:

Belgié/Belgique/Belgien
UCB Pharma SA/NV

Tél/Tel: + 32/ (0)2 559 92 00

Bbbarapus
10 CU BU bearapus EOO/]

Teun.: + 359 (0) 2 962 30 49

Ceska republika
UCB s.r.0.
Tel: + 420 221 773 411

Danmark
UCB Nordic A/S
TIf.: +45/32 46 24 00

Deutschland
UCB Pharma GmbH
Tel: +49 /(0) 2173 48 4848

Eesti
UCB Pharma Oy Finland

Lietuva
UCB Pharma Oy Finland
Tel: + 358 9 2514 4221 (Suomija)

Luxembourg/Luxemburg
UCB Pharma SA/NV
Tél/Tel: +32/(0)2 559 92 00 (Belgique/Belgien)

Magyarorszag
UCB Magyarorszag Kft.
Tel.: + 36-(1) 391 0060

Malta
Pharmasud Ltd.
Tel: +356 /2137 64 36

Nederland
UCB Pharma B.V.
Tel.: +31/(0)76-573 11 40

Norge
UCB Nordic A/S
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Tel: + 358 9 2514 4221 (Soome)

E\rada
UCB A.E.
TnA: +30/2109974000

Espafia
UCB Pharma, S.A.
Tel: + 34 /91 570 34 44

France
UCB Pharma S.A.
Tél: +33/(0)1 47 29 44 35

Hrvatska
Medis Adria d.o.o.
Tel: +385 (0) 1 230 34 46

Ireland
UCB (Pharma) Ireland Ltd.
Tel: + 353/ (0)1-46 37 395

Island
UCB Nordic A/S
Simi: +45/32 46 24 00

Italia
UCB Pharma S.p.A.
Tel: +39/02 300 791

Kvnpog
Lifepharma (Z.A.M.) Ltd
TnA: +357 22 05 63 00

Latvija
UCB Pharma Oy Finland

Tel: + 358 9 2514 4221 (Somija)

TIf: + 47/ 67 16 5880

Osterreich
UCB Pharma GmbH
Tel: +43-(0)1 291 80 00

Polska
UCB Pharma Sp. z 0.0. / VEDIM Sp. z 0.0.
Tel: + 48 22 696 99 20

Portugal
UCB Pharma (Produtos Farmacéuticos), Lda
Tel: +351/21 302 5300

Romaénia
UCB Pharma Romania S.R.L.
Tel: + 40 21 300 29 04

Slovenija
Medis, d.o.o.
Tel: +386 1 589 69 00

Slovenska republika
UCB s.1.0., organizacna zlozka
Tel: + 421 (0) 2 5920 2020

Suomi/Finland
UCB Pharma Oy Finland
Puh/Tel: + 358 9 2514 4221

Sverige
UCB Nordic A/S
Tel: +46/(0) 40 29 49 00

A betegtajékoztato legutobbi feliilvizsgalatinak datuma:<{EEEE. hénap}>

Egyéb informaciéforrasok

A gyogyszerrdl részletes informacio az Eurdpai Gyogyszeriigyndkség internetes honlapjan

(https/www.ema.europa.cu) talalhato.

Az alabbi informacié kizarolag a szakszemélyzetnek szol

A Briviact oldatos injekcid¢/infuzié alkalmazhat6 bolus injekcio vagy infizio formajaban:
- Intravénas bolus: kozvetleniil alkalmazhato, higitas nélkiil
- Intravénas infuzid: kompatibilis oldoszerrel higitva, 15 perc alatt alkalmazhato

A Briviact az alabbi oldatokkal higithato: 9 mg/ml (0,9%) natrium-klorid, 50 mg/ml (5%) gliikéz,

Ringer-laktat oldatos injekcio.

A Briviact oldatos injekcid/infazié minden egyes injekcids livege csak egyszeri felhasznalasra

alkalmazhato.
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Minden fel nem hasznalt oldatot meg kell semmisiteni (lasd 3. pont).
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