VIDAUKI 1

SAMANTEKT A EIGINLEIKUM LYFS



1. HEITI LYFS

Zebinix 200 mg toflur.

2.  INNIHALDSLYSING
Hver tafla inniheldur 200 mg af eslikarbazepin asetati.

Sja lista yfir 61l hjalparefni i kafla 6.1.

3. LYFJAFORM
Tafla.

Hyvitar ilangar t6flur, merktar med ‘ESL 200’ 4 annarri hlidinni og med deiliskoru & hinni, 11 mm ad
lengd. T6flunni ma skipta i jafna skammta.

4. KLINISKAR UPPLYSINGAR
4.1 Abendingar
Zebinix er &tlad sem:

e cinlyfjamedferd vid stadbundnum hlutaflogum, med eda an sidkominna krampaalfloga hja
fullordnum med nygreinda flogaveiki;

e vidbdtarmedferd hja fullordnum, unglingum og bérnum eldri en 6 ara, med stadbundin hlutaflog,
med eda an sidkominna krampaalfloga.

4.2 Skammtar og lyfjagjof
Skammtar

Fulloronir

Zebinix ma nota sem einlyfjamedferd eda sem vidbot vid yfirstandandi medferd vid krompum.
Radlagdur upphafsskammtur er 400 mg einu sinni a dag, sem skal auka i 800 mg einu sinni 4 dag eftir
eina eda tvaer vikur. Skammtinn ma heekka 1 1200 mg einu sinni 4 dag, 1 samreemi vid
einstaklingsbundna svérun. Sumir sjuklingar i einlyfjamedferd geetu notid avinnings af skammti sem
er 1.600 mg einu sinni 4 dag (sja kafla 5.1).

Sérstakir sjuklingahdpar

Aldradir (eldri en 65 dara)

Ekki er porf & adlogun skammta hja dldrudum ad pvi tilskildu ad nyrnastarfsemi sé ekki skert. Vegna
mjog takmarkadra upplysinga um einlyfjamedferd med 1.600 mg skammti hja 6ldrudum er pessi
skammtur ekki radlagdur fyrir pennan hop.

Skert nyrnastarfsemi

Geeta skal varadar vid meodferd sjuklinga, fullordinna og barna eldri en 6 ara, me0 skerta

nyrnastarfsemi og adlaga skammtinn samkveemt kreatininathreinsun (CLcRr) 4 eftirfarandi hatt:

- CLcr >60 ml/min: Skammtaadlogun er ekki naudsynleg

- CLcr 30-60 ml/min: Upphafsskammtur er 200 mg (eda 5 mg/kg hja bérnum eldri en 6 ara) einu
sinni &4 dag eda 400 mg (eda 10 mg/kg hja bérnum eldri en 6 ara) annan hvern dag i 2 vikur, fylgt
eftir med 400 mg skammti einu sinni 4 dag (eda 10 mg/kg hja bornum eldri en 6 4ra). Skammta ma
hins vegar haekka, samkvamt einstaklingsbundinni svérun
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- CLcr < 30 ml/min: Notkun er ekki radlogd hja sjuklingum med alvarlega skerdingu a
nyrnastarfsemi vegna 6fullnaegjandi gagna.

Skert lifrarstarfsemi

Engin skammtaadlogun er naudsynleg hja sjiklingum med vega til midlungi alvarlega skerdingu a
lifrarstarfsemi. Lyfjahvorf eslikarbazepin asetats hafa ekki verid metin hja sjiklingum med alvarlega
skerdingu a lifrarstarfsemi (sja kafla 4.4 og 5.2) og notkun pvi ekki radl6go hja pannig sjuklingum.

Born

Born eldri en 6 ara

Raolagour upphafsskammtur er 10 mg/kg/dag einu sinni &4 dag. Auka skal skommtun vikulega eda
tvisvar i viku i skrefum sem nema 10 mg/kg/dag upp i 30 mg/kg/dag, byggt 4 svorun hvers
einstaklings. Hadmarks skammtur er 1.200 mg einu sinni a4 dag (sja kafla 5.1).

Bérn med likamspyngd sem nemur >60 kg

Bornum med likamspyngd sem nemur 60 kg eda meira skal gefa sama skammt og fullordnum.

Ekki hefur verid synt fram 4 dryggi og verkun eslikarbazepin asetats hja bdrnum 6 ara og yngri.
Fyrirliggjandi upplysingar eru tilgreindar i kafla 4.8, 5.1 og 5.2 en ekki er haegt ad radleggja akveona
skammta & grundvelli peirra.

Lyfjagjof

Til inntoku.

Zebinix ma taka med eda an fadu.

Fyrir sjuklinga sem ekki geta gleypt heilar toflur er haegt a0 mylja téflurnar og blanda peim vid vatn
eda mjuka feedu, svo sem eplamauk, strax fyrir notkun og taka peer inn pannig.

Skipt um lyfjaform
Samkvamt samanburdi 4 adgengi lyfsins 1 toflum og dreifu er haegt ad skipta r einu lyfjaforminu yfir
i annad fyrir sjuklinga.

4.3 Frabendingar

Ofneemi fyrir virka efninu, 66rum karboxamidafleidum (t.d. karbamazepini, oxkabazepini) eda
einhverju hjalparefnanna sem talin eru upp i kafla 6.1.

Gatta- sleglarof af annarri eda pridju gradu.
4.4 Sérstok varnadarord og varidarreglur vio notkun

Sjalfsvigshugsanir

Greint hefur verid fra sjalfsvigshugsunum og sjalfsvigshegdun hja sjuklingum i medferd med virkum
efnum gegn flogaveiki vegna ymissa abendinga. Safngreining a slembudum rannséknum a
flogaveikilyfjum, i samanburdi vi0 lyfleysu, syndi einnig 6rlitid aukna heettu a sjalfsvigshugsunum og
sjalfsvigshegdun. Ekki er vitad hvad veldur pessari haettu og fyrirliggjandi upplysingar utiloka ekki
hugsanlega aukna ahettu 1 tengslum vid notkun eslikarbazepin asetats. bvi skal fylgjast med
sjuklingum m.t.t. einkenna um sjalfsvigshugsanir eda sjalfsvigshegdun og videigandi medferd ithugud.
Sjuklingum (og umdnnunaradilum sjuklinga) skal radlagt ad leita rada hja leekni ef fram koma
einkenni um sjalfsvigshugsanir eda sjalfsvigshegoun.

Sjukddémar i taugakerfi
Eslikarbazepin asetat hefur verid tengt aukaverkunum & midtaugakerfi, svo sem svima og svefndrunga,
sem gaeti valdio pvi a0 folk slasi sig oftar.

Onnur varnadarord og varadarreglur
Ef haetta 4 notkun Zebinix, er radlagt ad gera pad smam saman, til ad lagmarka heettu 4 aukinni tioni




floga.

Viobrogd i hud

Utbrot komu fram sem aukaverkun hja 1,2% af heildarpydi sem medhondlad var med eslikarbazepin
asetati i kliniskum rannséknum hja sjuklingum med flogaveiki. Tilkynnt hefur verid um tilvik
ofsaklada og ofsabjugs hja sjuklingum sem taka Zebinix. Ofsabjagur i tengslum vid
ofnami/bradaofnemisvidbrogd asamt bjug 1 barkakyli getur verid lifshattulegur. Ef einkenni ofnaemis
koma fram verOur tafarlaust a0 hatta notkun Zebinix og hefja adra medferd.

Tilkynnt hefur verid um alvarleg vidbrogo i hid (SCARS), par 4 medal Stevens-Johnson heilkenni
(SJS)/eitrunardreplos htidpekju (TEN) og lyfjautbrot med eodsinfiklafjold og almennum einkennum
(DRESS) sem geta veri0 lifshettuleg eda banven, eftir markadssetningu vid medferd med Zebinix.
begar avisun er fyrirhuguo skal upplysa sjiklinga um einkennin og fylgjast vel med peim m.t.t.
vidbragda 1 hud. Ef einkenni sem benda til pessara aukaverkana koma fram, skal tafarlaust haetta
medferd med Zebinix og thuga adra medferd (eftir pvi sem vid 4). Ef sjuklingar hafa fengid slikar
aukaverkanir ma aldrei hefja medferd med Zebinix 4 ny hja pessum sjuklingum.

HLA-B*1502 samseta - hja Han Kinverjum, Teelendingum og 68rum Asiupjédum

Synt hefur verid fram a4 a0 HLA-B*1502 samseta i einstaklingum fra Kina (Han Kinverjum) og
Teaelandi tengist verulega heettu a ad fa alvarleg vidbrogd i hud, pekkt sem Stevens-Johnson heilkenni,
vid medferd med karbamazepini. Efnafreedileg bygging eslikarbazepin asetats er svipud byggingu
karbamazepins og hugsanlegt er ad sjuklingar sem eru jakveedir fyrir HLA-B*1502 eigi einnig & heettu
a0 fa Stevens-Johnson heilkenni eftir medferd med eslikarbazepin asetati. Algengi HLA-B*1502
samseatubera er um 10% hja Han Kinverjum og Telendingum. Alltaf atti ad skima fyrir pessari
samsetu hja Han Kinverjum og Talendingum pegar pad er mogulegt adur en medferd med
karbamazepini eda efnafreedilega skyldum virkum efnum er hafin. Ef sjuklingar af pessum uppruna
eru jakveedir fyrir HLA-B*1502 samsatu, ma ihuga notkun eslikarbazepin asetats ef &vinningur er
talinn vega pyngra en ahetta.

Vegna algengi pessarar samsetu hja 6drum Asiupjodum (t.d. yfir 15% i Filippseyjum og Malasiu),
skal thuga erfdaraedilegar profanir fyrir HLA-B*1502 hja ahaettuhopum.

HLA-A*3101 samsata - hja einstaklingum fra Evrépu og Japénum

Einhverjar upplysingar benda til a0 HLA-A*3101 tengist aukinni heettu a4 aukaverkunum i had af
voldum karbamazepins, p.m.t. Stevens-Johnson heilkenni, eitrunardrep i hudpekju, DRESS (Drug rash
with eosinophilia), eda ekki eins alvarlegur bradur utbreiddur hudrodi med utbrotum i formi litilla
graftarfylltra bladra (AGEP) og drofnuddruubrot hja einstaklingum af evrépskum uppruna og
Japonum.

Tioni HLA-A*3101 samsatunnar er mjog mismunandi milli kynstofna. Algengi HLA-A*3101
samseatunnar er 2 til 5% i evropskum pydum og um 10% hja Japdnum.

Ef HLA-A*3101 samsatan er til stadar getur haetta & vidbrogdum 1 htid af voldum karbamazepins
(yfirleitt ekki alvarlegum) aukist ur 5,0% 1 almennu pydi 1 26,0% hja einstaklingum sem eiga ettir ad
rekja til Evropu, ef hiin er ekki til stadar getur heetta hins vegar minnkad ur 5,0% 1 3,8%.

Ekki liggja fyrir fullnaegjandi upplysingar til ad radleggja skimun fyrir HLA-A*3101 adur en medferd
er hafin me0 karbamazepini eda 6drum efnafraedilega skyldum lyfjum.

Hja sjuklingum af evrépskum eda japdnskum uppruna, sem vitad er ad eru jakveaedir fyrir
HLA-A*3101 samsatunni, ma ihuga notkun karbamzepins eda efnafraedilegra skyldra lyfja ef
avinningur er talinn vega pyngra en ahatta.

Bléonatriumleekkun

Greint hefur verid fra bl6onatriumleekkun sem aukaverkun hja 1,5% sjiklinga i medferd med Zebinix.
Bloodnatriumlakkun er 1 flestum tilvikum einkennalaus, hins vegar geta fylgt henni klinisk einkenni
svo sem versnandi flog, rugl, skert medvitund. Tioni blodnatriumlakkunar jokst vid haekkun skammts
af eslikarbazepin asetati. Hja sjuklingum med nyrnasjukdom fyrir, sem veldur bléonatriumlaekkun, eda
hja sjiklingum i samhlida medferd med lyfjum sem geta sjalf valdid blodnatriumlakkun (t.d.
pvagreesilyfjum, desmopressini, karbamazepini), etti ad kanna péttni natriums i sermi fyrir og medan a
medferd med eslikarbazepin asetati stendur. Einnig etti ad meela péttni natriums 1 sermi ef klinisk
einkenni blodnatriumlakkunar koma fram. Auk pessa skal meela péttni natriums vid reglubundnar
rannsoknir. Ef kliniskt mikilvaeg blodnatriumlaekkun kemur fram skal heetta notkun eslikarbazepin




asetats.

PR bil

Lengingar 4 PR bili hafa komid fram i kliniskum ranns6knum & eslikarbazepin asetati. Gaeta skal
varudar hja sjuklingum med sjukdéma (t.d. laga péttni tyroxins, leidslutruflanir i hjarta), eda vio
samhlida notkun lyfja, sem vitad er ad tengjast lengingu PR bils.

Skert nyrnastarfsemi

Geeta skal varadar vid medferd sjuklinga med skerta nyrnastarfsemi og adlaga skal skamtinn ad
kretatinintthreinsun (sja kafla 4.2). Notkun er ekki radl6gd hja sjiklingum med CLcr < 30 ml/min
vegna skorts & gognum.

Skert lifrarstarfsemi

bar sem klinisk gogn takmarkast vio sjuklinga med veega til midlungi alvarlega skerdingu a
lifrarstarfsemi og gdgn vardandi lyfjahvorf og klinisk gdgn vantar fyrir sjuklinga me0 alvarlega
skerdingu a lifrarstarfsemi, skal geeta varadar vid notkun eslikarbazepin asetats hja sjuklingum me0
vaega til midlungi alvarlega skerdingu 4 lifrarstarfsemi og htn er ekki radl6go hja sjuklingum med
alvarlega skerdingu a lifrarstarfsemi.

4.5 Milliverkanir vid onnur lyf og adrar milliverkanir
Rannsoknir & milliverkunum hafa eingdngu verid gerdar hja fullordnum.

Eslikarbazepin asetati er ad verulegu leyti umbreytt i eslikarbazepin, sem hverfur brott adallega med
glukuronidsamtengingu. /n vitro er eslikarbazepin, vaegur virkir CYP3A4 og UDP-gluktronyl
transferasa. /n vivo syndi eslikarbazepin 6rvandi ahrif & umbrot lyfja sem adallega hverfa brott med
umbrotum fyrir tisltilli CYP3A4 (t.d. simvastatin). Pvi geti purft ad heekka skammtinn af lyfjum sem
eru umbrotin adallega fyrir tilstilli CYP3 A4, vid notkun samhlida eslikarbazepin asetati.
Eslikarbazepin geti pvi in vivo haft 6rvandi ahrif 4 umbrot lyfja sem adallega hverfa brott med
samtengingu fyrir tilstilli UDP-glukarényl transferasa. Vid upphaf eda lok medferdar med Zebinix eda
vid breytingar 4 skommtum, getur pad tekid 2 til 3 vikur ad na hinu nyja marki ensimvirkni. Pessa to6f
parf ad hafa i huga pegar Zebinix er notad rétt fyrir eda samhlida 6drum lyfjum sem krefjast
skammtaadlogunar vid gjof samhlida Zebinix. Eslikarbazepin hefur hindrandi eiginleika gagnvart
CYP2C19. Milliverkanir geta pannig komid fram vid samhlida gjof harra skammta af eslikarbazepin
asetati og lyfja sem eru umbrotin adallega af CYP2C19 (t.d. fenytdin).

Milliverkanir vid 6nnur flogaveikilyf

Karbamazepin

{ rannsokn hja heilbrigdum einstaklingum, leiddi samhlida gjof eslikarbazepin asetats 800 mg einu
sinni 4 dag og karbamazepins 400 mg tvisvar & dag til 32% medalleekkunar i utsetningu fyrir virka
umbrotsefninu eslikarbazepini, liklegast af voldum 6rvunar 4 samtengingu vid glukironid. Engin
breyting vard a utsetningu fyrir karbamazepini eda umbrotsefni pess, karbamazepin-epoxidi kom fram.
Skammtinn af eslikarbazepin asetati gaeti purft ad haekka 1 samraemi vid einstaklingsbundna svérun ef
pad er notad samhlida kabamazepini. NidurstéOur Gr rannsoknum hja sjuklingum syndu ad samhlida
medferd jok heettuna & eftirfarandi aukaverkunum: tvisyni, 6éedlileg samhafing og sundl. Ekki er haegt
a0 utiloka heettu 4 aukningu annarra sérteekra aukaverkana af voldum samhlida notkunar
karbamazepins og eslikarbazepin asetats.

Fenytoin

f rannsokn hja heilbrigdum einstaklingum, leiddi samhlida gjof eslikarbazepin asetats 1200 mg einu
sinni 4 dag og fenytoins til 31-33% medallakkunar 4 tsetningu fyrir virka umbrotsefninu
eslikarbazepini, liklegast vegna drvunar gluktironidtengingar og 31-35% medalhakkunar 4 ttsetningu
fyrir fenytoini, liklegast vegna hindrunar CYP2C19. bvi gati purft ad haekka skammtinn af
eslikarbazepin asetati og laekka skammtinn af fenytdini, samkvamt einstaklingsbundinni svorun.

Lamotrigin



Glukuronidtenging er megin umbrotsferill baedi eslikarbazepins og lamotrigins og pvi maetti buast vid
milliverkun. Rannsokn hja heilbrigdum einstaklingum med eslikarbazepin asetati 1200 mg einu sinni a
dag syndi a0 medaltali vaega lyfjahvarfamilliverkun (Gtsetning lamoétrigins laekkadi um 15%) a milli
eslikarbazepin asetats og lamotrigins og pvi er skammtaadlogun ekki naudsynleg. Vegna
einstaklingsbundins breytileika gaetu ahrifin hins vegar haft kliniska pydingu hja sumum
einstaklingum.

Topiramat

{ rannsokn hja heilbrigdum einstaklingum olli samhlida gjof eslikarbazepin asetats 1200 mg einu sinni
4 dag og topiramats ekki neinni marktaekri breytingu a Utsetningu fyrir eslikarbazepini, en 18% laekkun
a utsetningu fyrir topiramati, liklegast vegna skerts adgengis topiramats. Engin skammtaadlogun er
naudsynleg.

Valproat og levetiracetam

Greining a lyfjahvorfum hja fullordnum sjuklingum med flogaveiki, i 3. stigs rannsoknum bendir til ad
samhlida gjof valprdats eda levetiracetams hafi ekki ahrif & Gtsetningu fyrir eslikarbazepini, en pad
hefur ekki verid stadfest med hefdbundum rannséknum 4 milliverkunum.

Oxkarbazepin
Samhlida notkun eslikarbazepin asetats og oxkarbazepins er ekki radlogd, par sem petta geeti valdid of
mikilli utsetningu fyrir virku umbrotsefnunum.

Onnur lyf
Getnadarvarnarlyf til inntoku

Vid gjof eslikarbazepin asetats 1200 mg einu sinni 4 dag hja konum sem notudu samsett
getnadarvarnarlyf til inntoku kom fram 37% medallaekkun & almennri utsetningu fyrir levonorgestrel
og 42% fyrir etinylestradioli, liklegast vegna drvunar CYP3A4. Konur & barneignaraldri purfa pvi ad
nota videigandi getnadarvarnir medan 4 medferd med Zebinix stendur og allt ad lokum yfirstandandi
tidahrings pegar medferd er hatt (sja kafla 4.6).

Simvastatin

Rannsokn hja heilbrigdum einstaklingum syndi 50% medalleekkun i almennri (systemic) Gtsetningu
fyrir simvastatini vio gjof samhlida eslikarbazepin asetati 800 mg einu sinni 4 dag, sennilega af
voldum 6rvunar CYP3A4. Haekka geeti purft skammtinn af simvastatini vid notkun samhlida
eslikarbazepin asetati.

Rosuvastatin

Altek utsetning minnkadi um ad medaltali 36-39% hj4 heilbrigdum einstaklingum vid gjof samhlida
eslikarbazepin asetati 1.200 mg einu sinni 4 dag. Verkunarhattur tengdur pessari leekkun er ekki
pekktur en geeti verid vegna truflunar 4 virkni flutningsefna fyrir rosuvastatin eingdngu eda asamt
Orvun umbrota pess. bar sem samband & milli utsetningar og verkunar lyfsins er 6ljost er malt med
eftirliti med svorun vid medferd (t.d. péttni kolesterols).

Warfarin

Vid samhlida gjof eslikarbazepins asetats 1200 mg einu sinni a dag og warfarins kom fram litil (23%)
en tolfredilega marktaek leekkun 4 utsetningu fyrir S-warfarini. Engin ahrif komu fram & lyfjahvorf
R-warfarins eda blodstorknun. Vegna einstaklingsbundins breytileika i milliverkuninni, skal hins
vegar fylgjast sérstaklega med INR & fyrstu vikunum eftir ad samhlida medferd med warfarini og
eslikarbazepin asetati er hafin, eda henni hzett.

Digoxin

Engin ahrif komu fram i rannsokn hja heilbrigdum einstaklingum, vid gjof eslikarbazepin asetats

1200 mg einu sinni a dag, a lyfjahvorf digoxins, sem bendir til pess ad eslikarbazepin asetat hafi engin
ahrif a P-glykéflutningsproteinid.

Monoéaminoxidasa hemlar (MAO-hemlar)
Vegna byggingarlegra tengsla eslikarbazepin asetats og prihringlaga punglyndislyfja, er milliverkun 4



milli eslikarbazepins og MAO-hemla fradilega hugsanleg.
4.6 Frjésemi, medganga og brjostagjof
Medganga

Hetta tengd flogaveiki og flogaveikilyfjum almennt

Synt hefur verid fram & ad tidni vanskdpunar hja bérnum kvenna med flogaveiki sem nota
flogaveikilyf er tvisvar til prisvar sinnum harri en pau um pad bil 3% sem eru til stadar i almennu
pyoi. Oftast er greint fra skardi i vor, hjartagdllum og gollum 1 taugapiplum. Allar konur &
barneignaraldri sem taka flogaveikilyf, og einkum konur sem hyggjast verda pungadar eda eru
pungadar, skulu fa leknisfredilega sérfraediradgjof um hugsanlega ahattu fyrir fostur af voldum baeoi
floga og flogaveikilyfjamedferdar. Fordast skal ad hatta flogaveikilyfjamedferd skyndilega, par sem
pad getur valdid flogum sem geetu haft alvarlegar afleidingar badi fyrir konuna og 6feedda barnid.
Einlyfjame0ferd er talin akjosanlegasti kosturinn til ad medhdndla flogaveiki & medgéngu pegar
mogulegt er vegna pess ad medferd med fleiri flogaveikilyfjum geeti tengst meiri haettu 4 medfeddum
vanskdpunum en einlyfjamedferd, sem fer eftir vidkomandi flogaveikilyfjum.

Greint hefur verid fra taugaproskaréskunum hja bérnum maodra med flogaveiki sem nota
flogaveikilyf. Engar upplysingar liggja fyrir um eslikarbazepin asetat i tengslum vi0 pessa dhattu.

Konur 4 barneignaraldri/getnadarvarnir

Konur & barneignaraldri attu ad nota 6rugga getnadarvorn medan a4 medferd med eslikarbazepin
asetati stendur. Eslikarbazepin asetat dregur ur verkun getnadarvarnarlyfja til inntéku. bvi skal nota
adra virka og 6rugga getnadarvorn medan 4 medferd stendur og til loka yfirstandandi tidahrings pegar
medferd er heett. Konur & barneignaraldri ettu ad fa radgjof um notkun annarra druggra getnadarvarna.
Nota skal a.m.k. eina 6rugga getnadarvorn (svo sem lykkjuna) eda tveer tegundir getnadarvarna sem
auka Oryggi hvor annarrar, p.m.t. hindrandi getnadarvorn. Vid val 4 getnadarvorn skal meta adstaedur i
hverju tilviki og tryggja adkomu sjuklingsins 1 umradunni.

Hatta tengd eslikarbazepin asetati

Takmarkadar upplysingar liggja fyrir um notkun eslikarbazepin asetats & medgoéngu. Dyrarannsoknir
hafa synt eiturverkanir 4 axlun (sja Frjosemi, kafla 5.3). Ahattan hja ménnum (p.m.t. & alvarlegum
medfeddum vanskopunum, taugaproskardskunum og 6drum eiturverkunum 4 @xlun) er ekki pekkt.
Ekki skal nota eslikarbazepin asetat 4 medgdngu nema avinningurinn s¢ talinn vega pyngra en dhzaettan
eftir vandlegt mat 4 60rum hugsanlegum meoferdararradum.

Ef konur sem f4 eslikarazepin asetat verda pungadar eda &tla ad verda pungadar skal notkun Zebinix
vandlega endurmetin. Nota tti leegstu virku skammta og einlyfjamedfer0 alltaf pegar pad er hagt,
a.m.k. fyrstu prja manudi medgongunnar. Sjiklingar skulu fa radgjof vardandi hugsanlega aukna haettu
a feedingargdllum og bodin fosturskimun.

Eftirlit og forvarnir

Flogaveikilyf geta valdid folinsyruskorti, sem hugsanlega 4 patt i ad valda fosturskemmdum. Melt er
med toku folinsyru fyrir og & medgongu. Par sem verkun pessa fedubdtarefnis er ekki sonnud, er
einnig heegt ad bjoda konum i vidbotarmedferd med folinsyru sértaeka fosturgreiningu.

Hja nyburanum

Greint hefur verio fra bleedingatruflunum hja nyburum af voldum flogaveikilyfja. Sem varnandi
medferd skal gefa K1 vitamin 4 sidustu vikum medgongu og sidan nyburanum.

Brjostagjof

Ekki er pekkt hvort eslikarbazepin asetat/umbrotsefni skiljast ut i brjostamjolk. Eslikarbazepin hefur



reynst skiljast Gt i méOurm;jolk i dyrarannsoknum. Par sem ekki er haegt ad atiloka aheettu fyrir
brjéstmylkinginn skal brjostagjof haett medan a4 medferd med eslikarbazepin asetati stendur.

Frjosemi

Engar upplysingar liggja fyrir um ahrif eslikarbazepin asetats a frjosemi manna. Dyrarannsoknir hafa
synt skerta frjosemi eftir medferd meo eslikarazepin asetati (sja kafla 5.3).

4.7  Ahrif 4 heefni til aksturs og notkunar véla

Zebinix hefur litil eda vaeg ahrif & heefni til aksturs og notkunar véla. Sumir sjuklingar gaetu fundid
fyrir svima, svefndrunga eda sjontruflunum, einkum i upphafi medferdar. bvi skal radleggja
sjuklingum ad su likamlega og/eda andlega faerni peirra sem naudsynleg er til ad stjorna vélum eda aka
geeti verid skert og peim radlagt ad gera ekki slikt fyrr en pad liggur fyrir ad haefni peirra til slikra
verka skerOist ekki.

4.8 Aukaverkanir

Samantekt & dryggispattum

[ kliniskum rannséknum (vidbétarmedferd og einlyfjamedferd) fengu 2.434 sjuklingar med stadbundin
hlutaflog medferd med eslikarbazepin asetati (1.983 fullordnir sjuklingar og 451 barn) og 51% bessara
sjuklinga fengu aukaverkanir.

Aukaverkanir voru yfirleitt veegar til midlungi alvarlegar og komu adallega fram & fyrstu vikum
medferdar med eslikarbazepin asetati.

Ahztta sem greind hefur verid i tengslum vid Zebinix er adallega skammtahadar aukaverkanir tengdar
lyfjaflokki. Algengustu aukaverkanirnar sem greint hefur verid fra i rannsoknum a vidbotarmedferd
med samanburdi vid lyfleysu, hja fullordnum sjuklingum med flogaveiki og rannsokn a
einlyfjamedferd med virkum samanburdi sem bar saman eslikarbazepin asetat og karbamazepin med
fordaverkun voru sundl, svefnhdfgi, h6fudverkur og 6gledi. Meirihluti aukaverkana kom fram hja
<3% sjuklinga i 6llum medferdarhopum.

Tilkynnt hefur verid um alvarleg vidbrogd 1 hid (SCARS), par 4 medal Stevens-Johnson heilkenni
(SJS)/eitrunardreplos htidpekju (TEN) og lyfjautbrot med eoésinfiklafjold og almennum einkennum
(DRESS) eftir markadssetningu vid medferd med Zebinix (sja kafla 4.4).

Listi yfir aukaverkanir
Aukaverkanir eslikarbazepin asetats sem komu fram i kliniskum rannsoknum og vid eftirlit eftir a0
lyfid kom & markad eru taldar upp 1 toflu hér 4 eftir.

Aukaverkanir voru flokkadar 4 eftirfarandi hatt: mjog algengar >1/10, algengar >1/100 til <1/10,
sjaldgaefar >1/1.000 til <1/100 og tidni ekki pekkt (ekki haegt ad aatla tidni Ut fra fyrirliggjandi
gdgnum). Innan tidniflokka eru alvarlegustu aukaverkanirnar taldar upp fyrst.

Tafla 1: Aukaverkanir tengdar Zebinix sem komu fram i kliniskum ranns6knum og vid eftirlit eftir
markadssetningu.

Liffzeraflokkur Mjog Algengar Sjaldgaefar Tioni ekki
algengar pekkt
Bl160 og eitlar Blooleysi Blooflagnafeed,
hvitkornafed
Onzemiskerfi Ofnemi
Innkirtlar Vanstarfsemi
skjaldkirtils




Efnaskipti og Blodnatrium- | Ojafnvaegi blodsalta, Heilkenni sem
nzring leekkun, ofpornun, likist
minnkud blodkloridlekkun ovioeigandi
matarlyst seytingu
pvagstemmuvak
a (inappropriate
ADH secretion
like syndrome)
meod
einkennunum
svefnhofga,
ogleoi, sundli,
leekkun
aosmosupéttni
sermi (bl60di),
uppkostum,
hofudverk,
ruglastandi eda
6drum
einkennum fra
taugakerfi.
Gedrzen Svefnleysi Gedsjukdomur,
vandamal sinnuleysi, punglyndi,
taugaostyrkur,
@singur, pirringur,
athyglisbrestur/ofvirkn
i, ruglastand,
skapsveiflur, gratur,
skynhreyfihdmlun,
kviodi
Taugakerfi Sundl, Hofudverkur, | Oedlileg samhzfing,
svefnhofgi | einbeitingartr | minnisskerding,
uflanir, minnisleysi,
skjalfti, svefnsakni, sefjun,
hreyfiglop, malstol,
jafnveegis- tilfinningartruflun,
truflanir truflud védvaspenna,
svefnhofgi, lyktarglop,
hnykils heilkenni
(cerebellar syndrome),
krampi, uttaugakvilli,
augntin, taltruflanir,
tormeeli,
svidatilfinning,
tilfinningarglop,
migreni
Augu Tvisyni, Sjonskerding,
oskyr sjon sveiflusyni
(oscillopsia),
hreyfitruflun i badum
augum, blédaukning i
auga (ocular
hyperaemia)
Eyru og Svimi Heyrnarskerding,
volundarhus eyrnasud
Hjarta Hjartslattaronot,

haegslattur




Aoar

Haprystingur (p.m.t.
haprystingskreppa),
lagprystingur,
réttstodulagprystingur,
andlitsrodi, kuldi i
utlimum

hakkun lifrarensima

Ondunarfzeri, Blo6dnasir, brjostverkur
brjoésthol og
midmeeti
Meltingarfeeri Ogledi, Heagdatregda, Brisbolga
uppkost, meltingartruflanir,
nidurgangur | magabdlga, kvioverkir,
munnpurrkur,
Opacgindi 1 kvid,
paninn kvidur,
tannholdsbolga,
svartar hagoir,
tannverkur
Lifur og gall Lifrartruflanir
Huo og undirhao Utbrot Skalli, purr hao, Eitrunardreplos
ofsviti, rodapot, huopekju,
huokvilli, k141, Stevens-Johnson
ofnamishudbolga heilkenni,
lyfjautbrot med
eosinfiklafjold
og almennum
einkennum
(DRESS)
ofsabjugur,
ofsaklaoi
Stodkerfi og Voovaverkir,
bandvefur efnaskiptakvilli 1
beinum, vodvapreyta,
verkur i Gtlimum
Nyru og bvagfeerasyking
pvagferi
Almennar breyta, Lasleiki, kuldahrollur,
aukaverkanir og truflanir & bjugur i Gtlimum
aukaverkanir a gongulagi,
ikomustad mattleysi,
Rannsoknaniour byngdar- Laekkun bloéoprystings,
stoour aukning pyngdartap, heekkun
blooprystings,
bléodnatriumlekkun,
blookloridlakkun,
ostedkalsinhakkun,
leekkud blédkornaskil,
leekkun bloédrauda,

og fylgikvillar
adgerodar

Averkar, eitranir

Lyfjaeitrun, byltur,
hitabruni

Lysing 4 voldum aukaverkunum

Augu og taugakerfi

Hja sjuklingum i samhlida medferd med karbamazepini og eslikarbazepin asetati i rannsoknum med
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samanburdi vid lyfleysu komu eftirfarandi aukaverkanir fram: tvisyni (11,4% einstaklinga sem fengu
karbamazepin samhlida, 2,4% einstaklinga sem ekki fengu karbamazepin samhlida), 6edlileg
samhaefing (6,7% samhlida karbamazepini, 2,7% an karbamazepins samhlida) og sundl (30,0%
samhlida karbamazepini, 11,5% an karbamazepins samhlida), sja kafla 4.5.

PR bil
Noktun eslikarbazepin asetats tengist lengingu 4 PR bili. Aukaverkanir tengdar lengingu PR bils (t.d.
gatta- sleglarof, yfirlid, hagslattur) gaetu komid fram.

Aukaverkanir tengdar lyfjaflokki

M;jog sjaldgeefar aukaverkanir svo sem beinmergsbeling, bradaofnaemisvidbrogd, almennur hellurodi
eda alvarlegar hjartslattartruflanir komu ekki fram i rannsoknunum med samanburdi vid lyfleysu i
flogaveikiaatluninni fyrir eslikarbazepin asetat. Hins vegar hefur verid greint fra peim fyrir
oxkarbazepin. bvi er ekki haegt ad utiloka ad paer komi fram vid medferd meo eslikarbazepin asetati.

Tilkynnt hefur verid um minnkun steinefna i beinum, beinryrd, beinpynningu og brot hja sjuklingum 1
langtimamedferd med flogaveikilyfjunum karbamazepini og oxkarbazepini, sem eru
byggingafradilega skyld. Verkunarmati a efnaskipti beina er ekki pekktur.

Born

{ samanburdarrannséknum med lyfleysu a sjaklingum & aldrinum 2 til 18 ara med hlutaflog

(238 sjuklingar medhondladir med eslikarbazepin asetati og 189 med lyfleysu) fengu 35,7% sjuklinga
sem voru medhondladir med eslikarbazepin asetati og 19% sjuklinga sem voru medhondladir med
lyfleysu aukaverkanir. Algengustu aukaverkanirnar hja hopnum sem var medhondladur med
eslikarbazepin asetati voru tvisyni (5,0%), svefnhofgi (8,0%) og uppkost (4,6%).

Aukaverkanir af voldum eslikarbazepin asetats eru venjulega svipadar hja 6llum aldurshépum. Hja
aldurshopnum 6 til 11 ara voru algengustu aukaverkanirnar sem komu fram hja fleiri en tveimur
sjuklingum sem fengu eslikarbazepin asetat tvisyni (9,5%), svefnhofgi (7,4%), sundl (6,3%), krampar
(6,3%) og 6gledi (3,2%); hja aldurshopnum 12 til 18 ara voru pad svefnhofgi (7,4%), uppkdst (4,2%),
tvisyni (3,2%) og preyta (3,2%). Ekki hefur enn verid synt fram 4 6ryggi Zebinix hja bérnum a
aldrinum 6 ara og yngri.

Oryggi 1 tengslum vid eslikarbazepin asetat reyndist venjulega svipad hja bornum og fullordnum nema
hvad vardar esing (algengar, 1,3%) og kvidverk (algengar, 2,1%) sem voru algengari hja bérnum en
fullordnum. Sundl; svefnho6fgi; svimi; mattleysi; truflanir & gongulagi; skjalfti; hreyfiglop;
jafnveegistruflanir; 6skyr sjon; nidurgangur; Gtbrot og blodnatriumlakkun voru sidur algengar hja
bornum en hja fulloronum. Adeins var tilkynnt um ofneemishudbolgu (sjaldgaefar, 0,8%) hja bornum.

Gogn um langtimadryggi hja bérnum, sem fengin voru ur opinni framlengingu I11. stigs
rannsOknarinnar, voru i samraemi vid pekkt oryggissnid lyfsins og komu engar nyjar nidurstodur fram
sem voroudu oryggi.

Tilkynning aukaverkana sem grunur er um ag tengist lyfinu

Eftir ad lyf hefur fengid markadsleyfi er mikilveegt ad tilkynna aukaverkanir sem grunur er um ad
tengist pvi. Pannig er haegt ad fylgjast stodugt med sambandinu milli avinnings og ahattu af notkun
lyfsins. Heilbrigdisstarfsmenn eru hvattir til ad tilkynna allar aukaverkanir sem grunur er um ad tengist
lyfinu samkvaemt fyrirkomulagi sem gildir 1 hverju landi fyrir sig, sja Appendix V.

4.9 Ofskommtun

Einkenni sem sést hafa eftir ofskdmmtun eslikarbazepin asetats eru einkum tengd einkennum fra
midtaugakerfi (t.d. hvers kyns flog, flogafar (status epilepticus)) og hjartakvillar (t.d.
hjartslattartruflanir). Ekkert sértaeckt motefni er pekkt. Veita skal videigandi einkennabundna
studningsmedferd. Umbrotsefni eslikarbazepin asetats er haegt ad hreinsa med blodskilun &
arangursrikan hatt, ef naudsyn krefur (sja kafla 5.2).
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5.  LYFJAFRAPILEGAR UPPLYSINGAR
5.1 Lyfhrif
Flokkun eftir verkun: Flogaveikilyf, karboxamidafleiour, ATC flokkur: NO3AF04.

Verkunarhattur

Verkunarhattur eslikarbazepin asetats er ekki pekktur nakvaemlega. Raflifedlisfreedilegar rannsoknir in
vitro benda hins vegar til ad badi eslikarbazepin asetat og umbrotsefni pess auki stodugleika ovirkra
spennustyrdra natrium ganga, komi 1 veg fyrir ad pau fari aftur i virkt 4stand og hindri pannig
endurtekin taugabod.

Lyfhrif

Eslikarbazepin asetat og virk umbrotsefni pess komu i veg fyrir proun floga i forkliniskum liknum til
a0 spa fyrir um krampaleysandi verkun hja moénnum. Lyfjafradileg verkun eslikarbazepin asetats hja
monnum er adallega fyrir tilstilli virka umbrotsefnisins eslikarbazepins.

Verkun

Fulloronir

Synt hefur verid fram a verkun eslikarbazepin asetats vid vidbotarmedferd i fjorum 3. stigs tviblindum
rannsoknum med samanburdi vid lyfleysu hja 1.703 slembirddudum fullordnum sjiklingum med
hlutaflog sem ekki hefur tekist ad stjorna med einu til premur flogaveikilyfjum samhlida. Samhlida
notkun oxkarbazepins og felbamats var ekki leyfo i pessum rannséknum. Eslikarbazepin asetat var
profad i skommtum sem voru 400 mg (adeins i rannséknum 301 og 302), 800 mg og 1200 mg einu
sinni 4 dag. Eslikarbazepin asetat 800 mg einu sinni 4 dag og 1200 mg einu sinni 4 dag voru marktaekt
virkari en lyfleysa vid ad laekka tioni floga 4 12 vikna vidhaldstimabili. Hlutfall einstaklinga med >
50% laekkun (1581 greindur) i tioni floga i 61lum 3. stigs rannsoknunum var 19.3% fyrir lyfleysu,
20.8% fyrir eslikarbazepin asetat 400 mg, 30.5% fyrir eslikarbazepin asetat 800 mg og 35.3% fyrir
eslikarbazepin asetat 1200 mg a dag.

Synt hefur verid fram a verkun eslikarbazepin asetats vid einlyfjamedferd i tviblindri rannsokn med
virkum samanburdi (karbamazepin med fordaverkun), sem 815 slembiradadir, fullordnir sjuklingar
med nygreind stadbundin hlutaflog toku patt i. Eslikarbazepin asetat var profad i skommtum sem voru
800 mg, 1.200 mg og 1.600 mg, einu sinni a dag. Skammtar virka samanburdarlyfsins karbamazepins
med fordaverkun voru 200 mg, 400 mg og 600 mg, tvisvar 4 dag. Ollum einstaklingum var slembirdad
4 minnstu skammta og skammtar voru adeins auknir hja peim einstaklingum sem fengu flog. Af

815 slembirodudu sjiklingunum fékk 401 sjuklingur medferd med eslikarbazepin asetati einu sinni &
dag [271 sjuklingur (67,6%) héldu afram 4 800 mg skammti, 70 sjuklingar (17,5%) héldu afram 4
1.200 mg skammti og 60 sjuklingar (15,0%) fengu medferd med 1.600 mg]. [ adalgreiningunni 4
verkun par sem peir sem haettu patttoku voru skilgreindir an svorunar voru 71,1% einstaklinga
flokkadir sem an floga i eslikarbazepin asetat hopnum og 75,6% i hopnum sem fékk karbamazepin
med fordaverkun 4 26 vikna matstimabilinu (medalmunur 4 dhattu -4,28%, 95% oOryggisbil:

[-10,3; 1,74]. Ahrif medferdar sem komu fram 4 26 vikna matstimabilinu vidhéldust i 1 ars medferd
par sem 64,7% einstaklinga sem fengu ezlikarbazepin asetat og 70,3% einstaklinga sem fengu
karbamazepin med fordaverkun voru flokkadir sem an floga (medalmunur a ahettu -5,46%, 95%
oryggisbil: [-11,88; 0,97]. [ greiningunni 4 medferdarbresti (hattu 4 flogum) 4 grundvelli greiningar &
tima ad tilviki (Kaplan Meier greining og Cox adhvarf), var Kaplan-Meier mat 4 hattu 4 flogum i lok
matstimabilsins 0,06 fyrir karbamazepin og 0,12 fyrir eslikarbazepin asetat og vid lok 1 ars hafoi
dheatta aukist 1 0,11 fyrir karbamazepin og 0,19 fyrir eslikarbazepin asetat (p=0,0002).

Eftir 1 ar voru likur 4 ad einstaklingar heettu patttoku, annadhvort af voldum aukaverkana eda skorts &
verkun, 0,26 fyrir eslikarbazepin asetat og 0,21 fyrir karbamazepin med fordaverkun.

Verkun eslikarbazepin asetats vi0 skipti yfir 4 einlyfjamedferd var metin i 2 tviblindum, slembudum
samanburdarrannsoknum hja 365 fullordnum sjuklingum med stadbundin hlutaflog. Eslikarbazepin
asetat var profad i skommtum sem voru 1.200 og 1.600 mg einu sinni 4 dag. Hlutfall peirra sem fengu
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engin flog allt 10 vikna einlyfjamedferdartimabilid var 7,6% (1.600 mg) og 8,3% (1.200 mg) i annarri
rannsokninni og 10,0% (1.600 mg) og 7,4% (1.200 mg) i hinni.

Aldradir

Oryggi og verkun eslikarbazepin asetats vid vidbotarmedferd gegn hlutaflogum hja 6ldrudum
sjuklingum voru metin i einni 26 vikna rannsokn, an samanburdar, hja 72 6ldrudum (> 65 ara ad aldri).
Samkvamt upplysingunum er nygengi aukaverkana hja pessu pydi (65,3%) svipud og hja almenna
pydinu sem tok patt 1 tviblindu rannséknunum a flogaveiki (66,8%). Algengustu aukaverkanirnar voru
sundl (12,5% einstaklinga), svefnhofgi (9,7%), preyta, krampar og blédnatriumlaekkun (allar 8,3%),
nefkoksbolga (6,9%) og syking i efri hluta ndunarvegar (5,6%). Alls luku 50 af peim

72 einstaklingum sem hofu rannsoknina 26 vikna medferdinni, sem samsvarar 69,4% af
heildarpatttoku (sja upplysingar um notkun hja 6ldrudum i kafla 4.2).

Takmarkadar upplysingar liggja fyrir um einlyfjameodferd hja 6ldudum. Adeins fair einstaklingar
(N=27) eldri en 65 4ra fengu medferd med eslikarbazepin asetati i rannsokn & einlyfjamedferd.

Born

Oryggi og verkun eslikarbazepin asetats vid vidbotarmedferd gegn hlutaflogum hja bérnum voru
metin i einni II. stigs rannsékn hjd bérnum 4 aldrinum 6 til 16 ara (N=123) og einni III. stigs rannsokn
hj& bérnum a aldrinum 2 til 18 ara (N=304). Badar rannsoknirnar voru tviblindar og med samanburdi
vid lyfleysu med vidhaldstimabili sem st6d 8 vikur (rannsdékn 208) og 12 vikur (rannsékn 305), i
pessari r60. Ennfremur var sidar beett vid rannsokn 208 tveimur opnum langtimaframlengingum (1 ar {
hluta II og 2 ar 1 hluta III) og vid rannsdkn 305 var sidar beaett fjorum opnum langtimaframlengingum
(1 ar1ihlutaII, IIT og IV og 2 ar i hluta V). Eslikarbazepin asetat var profad i skommtum sem namu
20 og 30 mg/kg/dag og allt ad 1.200 mg/dag ad hamarki. Markskammturinn var 30 mg/kg i

rannsokn 208 og 20 mg/kg i rannsdkn 305. Skammta matti adlaga samkvamt poli og svorun vid
medferd.

{ tviblinda hluta II. stigs rannsdknarinnar var mat 4 verkun annad markmid. Medallzekkun minnstu
kvaorata hvad vardar stadlada tioni floga fra upphafi ad viohaldstimabili var marktaekt (p<0,001) meiri
med eslikarbazepin asetati (-34,8%) en med lyfleysu (-13,8%). Fjortiu og tveir sjuklingar (50,6%) i
eslikarbazepin asetat hdpnum syndu svorun (=50% laekkun 4 stadladri tioni floga) samanborid vid

10 sjuklinga (25,0%) 1 lyfleysuhopnum og pessi munur var marktaekur (p=0,009).

{ tviblinda hluta III. stigs rannsoknarinnar var medallaekkun minnstu kvadrata hvad vardar stadlada
tioni floga med eslikarbazepin asetati (-18,1% samanborid vid grunngildi) dnnur en hvad vardar
lyfleysu (-8,6% samanborid vid grunngildi) en pad var ekki tolfreedilega marktaekt (p=0,2490). Fjortiu
og einn sjuklingur (30,6%) 1 eslikarbazepin asetat hopnum syndi svérun (=50% lekkun 4 stadladri
tioni floga) samanborid vid 40 sjuklinga (31,0%) i lyfleysuh6pnum, sem reyndist ekki marktekur
munur (p=0,9017). Eftiragreiningar hja undirhépum III. stigs rannsdknarinnar voru gerdar a
lagskiptum aldurshopum og fyrir eldri en 6 ara og skammtasteerdum. Hja bérnum eldri en 6 ara syndu
36 sjuklingar (35,0%) svorun samanborid vid 29 sjuklinga (30,2%) i lyfleysuhopnum (p=0,4759) og
medalleekkun minnstu kvadrata hvad vardar stadlada tioni floga var meiri (p=0,0478) i eslikarbazepin
asetat hopnum i samanburdi vid lyfleysu (-24,4% samanborid vid -10,5%); munurinn var hins vegar
ekki tolfredilega marktekur (p=0,1040). Alls voru skammtar hja 39% sjuklinga i rannsokn 305 auknir
a0 hamarksskammti (30 mg/kg/dag). Medal pessara sjuklinga, ad fratéldum sjuklingum 6 ara og yngri
syndu 14 (48,3%) sjuklingar i eslikarbazepin asetat hopnum og 11 (30,6%) sjuklingar i
lyfleysuhopnum svorun (p=0,1514). b6 areidanleiki pessara eftiragreininga sé takmarkadur, benda
gbgnin til pess ad sterdargrada ahrifanna tengist aldri og skammtastaerd.

i 1 ars opinni framlengingu III. stigs rannsoknarinnar (hluta IT) (pydi sem tlunin var ad medhondla
(ITT), N=225) var heildarhlutfall sjuklinga sem svorudu medferd 46,7% (jokst jafnt og pétt Gr 44,9%
(vikur 1-4) 1 57,5% (vikur >40)). Heildarmiogildi stadladrar flogatidni (total median standardised
seizure frequency) var 6,1 (minnkadi ur 7,0 (vikur 1-4) 1 4.0 (vikur >40), sem leiddi til pess ad
midgildi hlutfallslegrar breytingar fra gildi 4 upphafstimabilinu var -46,7%). Midgildi hlutfallslegrar
breytingar var herra 1 fyrri hopnum sem fékk lyfleysu (-51,4%) en i fyrri hopnum sem fékk ESL
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(-40,4%). Hlutfall sjuklinga par sem sjukdomurinn versnadi (jokst um >25%) midad vid
upphafstimabilid var 14,2%.

i 3 opnum framlengingum (pydi sem atlunin var ad medhondla (ITT), N=148) var heildarhlutfall
sjuklinga sem svorudu medferd 26,6% borid saman vid upphafsgildi i hlutum III-V (p.e. sidustu

4 vikurnar i hluta II). Heildarmidgildi stadladrar flogatidni var 2,4 (sem leiddi til pess ad midgildi
hlutfallslegrar breytingar fra upphafsgildi i hlutum II-V var -22,9%). Midgildi hlutfallslegrar
minnkunar i hluta I var heerra hja sjiklingum sem fengu ESL (-25,8%) en hja sjuklingum sem fengu
lyfleysu (-16,4%). Heildarhlutfall sjiiklinga par sem sjukdémurinn versnadi (jokst um >25%) midad
vid upphafsgildi i hlutum III-V var 25,7%.

Af peim 183 sjuklingum sem luku I. og II. hluta rannséknarinnar voru 152 sjuklingar teknir inn i
hluta III. Af peim h6fdu 65 sjuklingar fengid ESL og 87 sjuklingar fengid lyfleysu i tviblindum hluta
rannsoknarinnar. 14 sjuklingar (9,2%) luku opinni medferd med ESL i hluta V. Algengasta astaeda
fyrir pvi a0 sjuklingar hattu patttoku i einhverjum hluta rannsoéknarinnar var 6sk bakhjarls
rannsoknarinnar (30 sjuklingar 1 hluta I1I [19,7% peirra sjuklinga sem hofu patttoku 1 hluta I11], 9 1
hluta IV [9,6% peirra sjuklinga sem hofu patttoku 1 hluta IV] og 43 1 hluta V [64,2% beirra sjuklinga
sem hofu patttoku i hluta V]).

A0 teknu tilliti til takmarkana ganga ir opnum rannsoknum an samanburdar hélst langtimasvorun vio
eslikarbazepin asetati obreytt 4 heildina litid 1 opnum hlutum rannsoknarinnar.

Lyfjastofnun Evrépu hefur frestad krofu um ad lagdar séu fram nidurstodur Ur rannséknum 4 Zebinix
hja einum eda fleiri undirhépum barna vid medferd gegn flogaveiki med hlutaflogum (sja upplysingar
i kafla 4.2 um notkun handa bérnum).

5.2 Lyfjahvorf

Frésog

Eslikarbazepin asetati er a0 verulegu leyti breytt i eslikarbazepin. Eftir inntoku helst péttni
eslikarbazepin asetats i plasma yfirleitt undir magngreiningarmorkum. Cpax fyrir eslikarbazepin naest 2
til 3 klst. eftir inntéku (Tmax). Gera ma rad fyrir miklu adgengi vegna pess ad magn umbrotsefna sem
finnst 1 pvagi svarar til meira en 90% af skammti eslikarbazepin asetats.

Adgengi (AUC og Cnax) eslicarbazepins er sambaerilegt hvort sem taflan er mulin og blandad vid
eplamauk og tekin inn med vatni eda taflan er tekin inn heil.

Dreifing
Proteinbinding eslikarbazepins i plasma er tiltdlulega litil (<40%) og 6had péttni. /n vitro rannsoknir

hafa synt ad warfarin, diazepam, digoxin, fenytdin og tolbutamid h6fou ekki marktek ahrif &
préteinbindingu i plasma. Navist eslikarbazepins hafoi ekki marktaek ahrif & bindingu warfarins,
diazepams, digoxins, fenytoins og tolbutamios.

Umbrot

Eslikarbazepin asetat er umbrotid hratt og ad verulegu marki i virka adalumbrotsefnid eslikarbazepin
med vatnsrofi i fyrstu umferd um lifur. Jafnvaegispéttni i plasma er nao eftir 4 til 5 daga vio skommtun
einu sinni 4 dag, sem er i samraemi vid virkan helmingunartima 4 bilinu 20-24 klst. { rannsoknum hja
heilbrigdum einstaklingum og fulloronum sjuklingum med flogaveiki, virtist helmingunartimi
eslikarbazepin vera annars vegar 10-20 klst. og hins vegar 13-20 klst. Minnihattar umbrotsefni i
plasma eru R-likarbazepin og oxkarbazepin, sem synt var fram 4 ad veeru virk og einnig eslikarbazepin
asetat, R-likarbazepin, og oxkarbazepin tengd glikuronsyru.

Eslikarbazepin asetat hefur ekki ahrif 4 eigin umbrot eda uthreinsun.

Eslikarbazepin er veikur CYP3A4 virkir og hefur hindrandi eiginleika gagnvart CYP2C19 (eins og
kemur fram i kafla 4.5).
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f rannséknum med eslikarbazepini i nyjum lifrarfrumum ar ménnum kom fram vaeg virkjun
glukaroénidtengingar fyrir tilstilli UGT1AL.

Brotthvarf

Umbrotsefni eslikarbazepin asetats eru skilin ut ar blodrasinni adallega med tutskilnadi um nyru,
obreytt og glukironidtengd. Eslikarbazepin og gluktironid pess svara alls til yfir 90% af 6llum
umbrotsefnum sem skilin eru ut i pvagi, um tveir pridju i dbreyttu formi og einn pridji
glukarénidtengdur.

Linulegt/6linulegt samband
Lyfjahvorf eslikarbazepin asetats eru linuleg og skammtahad a bilinu 400-1200 mg bedi hja
heilbrigdum einstaklingum og sjuklingum.

Aldradir (eldri en 65 ara)
Lyfjahvorf eslikarbazepin asetats verda ekki fyrir dhrifum hja 61drudum sjuklingum med kreatinin
uthreinsun > 60 ml/min (sja kafla 4.2).

Skert nyrnastarfsemi

Umbrotsefni eslikarbazepin asetats eru skilin ut ar bl6di adallega med tutskilnadi um nyru. Rannsokn
hja fullordnum sjuklingum med vega til alvarlega skerdingu 4 nyrnastarfsemi syndi ad Gthreinsun er
had nyrnastarfsemi. Skammtaadlogun er radlogd medan & medferd med Zebinix stendur hja
sjuklingum, fullordnum og bérnum eldri en 6 ara, med kreatinin Gthreinsun < 60 ml/min (sja

kafla 4.2).

Ekki er malt med notkun eslikarbazepin asetats handa bornum 4 aldrinum 2 til 6 ara. A pessum aldri
hefur innri virkni brothvarfsferlisins enn ekki nad fullum proska.

Blodskilun fjarleegir umbrotsefni eslikarbazepin asetats ur plasma.

Skert lifrarstarfsemi

Lyfjahvorf og umbrot eslikarbazepin asetats voru metin hja heilbrigdum einstaklingum og sjuklingum
med midlungi mikla skerdingu 4 lifrarstarfsemi eftir endurtekna skammta til innt6ku. Midlungi mikil
skerding 4 lifrarstarfsemi hafdi ekki ahrif a lyfjahvorf eslikarbazepin asetats. Engin skammtaadlégun
er ra0logd hja sjuklingum med vaga til midlungi mikla skerdingu & lifrarstarfsemi (sja kafla 4.2).
Lyfjahvorf eslikarbazepin asetats hafa ekki verid metin hja sjoklingum med alvarlega skerdingu 4
lifrarstarfsemi.

Kyn
Rannsoknir hjé heilbrigdum einstaklingum og sjuklingum syndu ad kyn hefur ekki ahrif 4 lyfjahvorf
eslikarbazepins asetats.

Born

Eslikarbazepin asetat umbreytist verulega yfir i eslikarbazepin, likt og hja fullordnum. Gildi
eslikarbazepin asetats 1 blodvokva haldast venjulega nedan vid magngreiningarmork i kjolfar inntoku.
Chax gildi eslikarbazepins er nad 2 til 3 klst. eftir skdmmtun (tmax). Likamspyngd reyndist hfa ahrif a
dreifingarrammal og uthreinsun. Ekki var heldur hagt ad ttiloka hlutverk aldurs 6had likamspyngd
hvad vardar uthreinsun eslikarbazepin asetats, sérstaklega hja yngsta aldurshopnum (2-6 ara).

Born 6 ara og yneri

byoisgreiningar a lyfjahvorfum gefa til kynna ad hja undirhopi barna 4 aldrinum 2 til 6 ara sé porf a
skommtum sem nema 27,5 mg/kg/dag og 40 mg/kg/dag til pess ad na ttsetningu sem jafngildir
medferdarskdmmtum sem nema 20 og 30 mg/kg/dag hja bérnum eldri en 6 ara.

Born eldri en 6 4ra

byodisgreiningar a lyfjahvorfum gefa til kynna ad sambeerileg ttsetning fyrir eslikarbazepini komi fram
a bilinu 20 til 30 mg/kg/dag hja bérnum sem eru eldri en 6 ara og hja fulloronum med 800 til 1200 mg
eslikarbazepin asetati einu sinni 4 dag, i pessari 160 (sja kafla 4.2).
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5.3 Forkliniskar upplysingar

Aukaverkanir sem komu fram i dyrarannséknum urdu vid utsetningu sem var toluvert lagri en
utsetning fyrir eslikarbazepini (virka adalumbrotsefni eslikarbazepin asetats) vio kliniska notkun.
Oryggismork byggd a samanburdi 4 utsetningu liggja pvi ekki fyrir.

Visbendingar um eiturverkun a taugar kom fram i rannsoknum 4 eiturverkunum eftir endurtekna
skammta hja rottum, en kom ekki fram i rannséknum hja miasum eda hundum og er i samrami vid
versnun sjalfvakins, langvinns, framsekins nyrnasjukddms hja pessari tegund.

Vefjaauki i lifrarblodum (liver centrilobular hypertrophy) kom fram i rannsdéknum 4 eiturverkunum
vid endurtekna skammta hja musum og rottum og aukin tidni lifrareexla kom fram i rannsokninni &
krabbameinsvaldandi ahrifum hja masum; pessar nidurstodur eru i samraemi vid 6rvun ensima
lifrarfrymisagna, ahrif sem ekki hafa komid fram hja sjuklingum sem fengid hafa eslikarbazepin
asetat.

Rannsoéknir 4 ungum dyrum

{ rannsoknum 4 endurteknum skommtum hja ungum hundum reyndust eiturverkanir sambzrilegar og
fram kom hja fullordnum dyrum. { rannsokn sem st6d i 10 manudi vard vart vid minnkun
steinefnaforda i beinum, beinsvadis og/eda beinpéttni i lendalidum og/eda lerlegg vid stora skammta
hja kvendyrum og vid utsetningu sem var minni en klinisk utsetning fyrir eslikarbazepini hja bérnum.

Rannsoknir a eiturverkunum a erfdaefni med eslikarbazepin asetati benda ekki til sérstakrar haettu fyrir
menn.

Vart vard vid skerta frjosemi hja kvenkyns rottum; faekkun hreidrana og lifandi fosturvisa sem kom
fram i frjésemisrannsokn 4 misum kann einnig ad gefa til kynna ahrif 4 frjdsemi kvendyra, en ekki var
framkveemt mat a fjolda gulbua. Eslikarbazepin asetat olli ekki fosturskemmandi ahrifum hja rottum
eda kaninum en olli fravikum 4 beinagrind hjd misum. Vart vard vio seinkada beinmyndun, minnkada
fosturpyngd og aukningu minnihattar fravika i beinagrind og idrum vid skammta sem ollu
eiturverkunum 4 modur 1 rannséknum 4 eiturverkunum a fostur hja masum, rottum og kaninum. Vart
vard vid seinkadan kynproska hja F1-kynslodinni i rannséknum vid og eftir fedingu hja misum og
rottum.

6. LYFJAGERPARFRADILEGAR UPPLYSINGAR
6.1 Hjalparefni

Povidon K 29/32

Natriumkroskarmellosi

Magnesiumsterat

6.2 Osamrymanleiki

A ekki vid.

6.3 Geymslupol

4 ar.

6.4 Sérstakar varudarreglur vido geymslu

Engin sérstok fyrirmeli eru um geymsluadstaedur lyfsins.

6.5 Gerd ilats og innihald
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PVC/alpynnur i pappadskjum sem innihalda 20 eda 60 toflur.

HDPE gls med polypropylen loki med barnadryggi, i pappadskjum sem innihalda 60 toflur.
EKKki er vist ad allar pakkningastaerdir séu markadssettar.

6.6  Sérstakar varudarradstafanir vio forgun

Farga skal 6llum lyfjaleifum og/eda trgangi i samraemi vid gildandi reglur

7. MARKADSLEYFISHAFI

BIAL - Portela & C*, SA

A Av. da Siderurgia Nacional

4745-457 S. Mamede do Coronado —Portugal

simi: +351 22 986 61 00

fax: +351 22 986 61 99

netfang: info@bial.com

8. MARKADSLEYFISNUMER

EU/1/09/514/021-023

9.  DAGSETNING FYRSTU UTGAFU MARKADSLEYFIS/ENDURNYJUNAR
MARKADSLEYFIS

Dagsetning fyrstu titgafu markadsleyfis: 21 april 2009

Nyjasta dagsetning endurnyjunar markadsleyfis: 22 januar 2014

10. DAGSETNING ENDURSKODUNAR TEXTANS

ftarlegar upplysingar um lyfid eru birtar 4 vef Lyfjastofnunar Evrépu http://www.ema.europa.eu.

Upplysingar 4 islensku eru a http://www.serlyfjaskra.is.
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1. HEITI LYFS

Zebinix 400 mg toflur.

2.  INNIHALDSLYSING
Hver tafla inniheldur 400 mg af eslikarbazepin asetati.

Sja lista yfir 61l hjalparefni i kafla 6.1.

3. LYFJAFORM
Tafla.

Hyvitar kringlottar tvikaptar toflur, merktar ‘ESL 400 & annarri hlidinni og med deiliskoru & hinni
hlidinni, 11 mm i pvermal. Deiliskoran er eingdngu til pess ad hagt sé ad skipta toflunni svo
audveldara sé ad kyngja henni en ekki til pess ad skipta henni i jafna skammta.

4. KLINISKAR UPPLYSINGAR
4.1 Abendingar
Zebinix er &tlad sem:

e cinlyfjamedferd vid stadbundnum hlutaflogum, med eda an sidkominna krampaalfloga hja
fullordnum med nygreinda flogaveiki,

e vidbdtarmedferd hja fullordnum, unglingum og bérnum eldri en 6 ara, med stadbundin hlutaflog,
med eda an sidkominna krampaalfloga.

4.2 Skammtar og lyfjagjof
Skammtar

Fullordnir

Zebinix ma nota sem einlyfjamedferd eda sem vidbot vid yfirstandandi medferd vid krompum.
Réolagour upphafsskammtur er 400 mg einu sinni 4 dag, sem skal auka i 800 mg einu sinni a dag eftir
eina eda tvaer vikur. Skammtinn ma heekka 1 1200 mg einu sinni 4 dag, 1 samreemi vid
einstaklingsbundna svérun. Sumir sjuklingar i einlyfjamedferd geetu notid avinnings af skammti sem
er 1.600 mg einu sinni 4 dag (sja kafla 5.1).

Sérstakir sjuklingahopar

Aldradir (eldri en 65 dara)

Ekki er porf & adlogun skammta hja 6ldrudum ad pvi tilskildu ad nyrnastarfsemi sé ekki skert. Vegna
mjog takmarkadra upplysinga um einlyfjamedferd med 1.600 mg skammti hja 6ldrudum er pessi
skammtur ekki radlagdur fyrir pennan hop.

Skert nyrnastarfsemi

Geeta skal varudar vid medferd sjuklinga, fullordinna og barna eldri en 6 4ra, med skerta

nyrnastarfsemi og adlaga skammtinn samkvemt kreatininathreinsun (CLcRr) 4 eftirfarandi hatt:

- CLcr >60 ml/min: Skammtaadlogun er ekki naudsynleg

- CLcr 30-60 ml/min: Upphafsskammtur er 200 mg (eda 5 mg/kg hja bérnum eldri en 6 ara) einu
sinni 4 dag eda 400 mg (eda 10 mg/kg hja bérnum eldri en 6 ara) annan hvern dag i 2 vikur, fylgt
eftir med 400 mg skammti einu sinni 4 dag (eda 10 mg/kg hja bornum eldri en 6 ara). Skammta ma
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hins vegar haekka, samkvamt einstaklingsbundinni svérun
- CLcr < 30 ml/min: Notkun er ekki radlogd hja sjuklingum med alvarlega skerdingu a
nyrnastarfsemi vegna 6fullnaegjandi gagna.

Skert lifrarstarfsemi

Engin skammtaadlogun er naudsynleg hja sjiklingum med vega til midlungi alvarlega skerdingu a
lifrarstarfsemi. Lyfjahvorf eslikarbazepin asetats hafa ekki verid metin hja sjuklingum med alvarlega
skerdingu a lifrarstarfsemi (sja kafla 4.4 og 5.2) og notkun pvi ekki radl6g0 hja pannig sjuklingum.

Born

Bérn eldri en 6 dra

Raolagdur upphafsskammtur er 10 mg/kg/dag einu sinni 4 dag. Auka skal skommtun vikulega eda
tvisvar i viku i skrefum sem nema 10 mg/kg/dag upp i 30 mg/kg/dag, byggt 4 svorun hvers
einstaklings. Hamarks skammtur er 1.200 mg einu sinni 4 dag (sja kafla 5.1).

Bérn med likamspyngd sem nemur >60 kg

Bornum med likamspyngd sem nemur 60 kg eda meira skal gefa sama skammt og fullordnum.

Ekki hefur verid synt fram a 6ryggi og verkun eslikarbazepin asetats hja bornum 6 ara og yngri.
Fyrirliggjandi upplysingar eru tilgreindar i kafla 4.8, 5.1 og 5.2 en ekki er haegt ad radleggja akveona
skammta & grundvelli peirra.

Lyfjagjof

Til inntoku.

Zebinix ma taka med eda an fadu.

Fyrir sjuklinga sem ekki geta gleypt heilar toflur er haegt ad mylja toflurnar og blanda peim vid vatn
e0a mjuka faedu, svo sem eplamauk, strax fyrir notkun og taka paer inn pannig.

Skipt um lyfjaform
Samkvamt samanburdi 4 adgengi lyfsins 1 toflum og dreifu er haegt ad skipta r einu lyfjaforminu yfir
i annad fyrir sjuklinga.

4.3 Frabendingar

Ofneemi fyrir virka efninu, 66rum karboxamidafleidum (t.d. karbamazepini, oxkabazepini) eda
einhverju hjalparefnanna sem talin eru upp i kafla 6.1.

Gatta- sleglarof af annarri eda pridju gradu.
4.4 Sérstok varnadarord og varidarreglur vio notkun

Sjalfsvigshugsanir

Greint hefur verid fra sjalfsvigshugsunum og sjalfsvigshegdun hja sjuklingum i medferd med virkum
efnum gegn flogaveiki vegna ymissa abendinga. Safngreining a slembudum rannsoknum a
flogaveikilyfjum, i samanburdi vi0 lyfleysu, syndi einnig 6rlitid aukna heettu a sjalfsvigshugsunum og
sjalfsvigshegdun. Ekki er vitad hvad veldur pessari heettu og fyrirliggjandi upplysingar ttiloka ekki
hugsanlega aukna ahettu 1 tengslum vid notkun eslikarbazepin asetats. bvi skal fylgjast med
sjuklingum m.t.t. einkenna um sjalfsvigshugsanir eda sjalfsvigshegdun og vioeigandi medferd ihugud.
Sjuklingum (og umoénnunaradilum sjiklinga) skal radlagt ad leita rada hja leekni ef fram koma
einkenni um sjalfsvigshugsanir eda sjalfsvigshegoun.

Sjukdomar i taugakerfi
Eslikarbazepin asetat hefur verid tengt aukaverkunum a midtaugakerfi, svo sem svima og svefndrunga,
sem geeti valdio pvi a0 folk slasi sig oftar.

Onnur varnadarord og vartidarreglur
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Ef heetta 4 notkun Zebinix, er radlagt ad gera pad smam saman, til ad lagmarka haettu 4 aukinni tioni
floga.

Vidbrogd i hud

Utbrot komu fram sem aukaverkun hja 1,2% af heildarpydi sem medhondlad var med eslikarbazepin
asetati i kliniskum rannsoéknum hja sjuklingum med flogaveiki. Tilkynnt hefur verid um tilvik
ofsaklada og ofsabjuigs hja sjuklingum sem taka Zebinix. Ofsabjugur i tengslum vid
ofnaemi/bradaofnemisvidbrogd asamt bjug i barkakyli getur verid lifshaettulegur. Ef einkenni ofnaemis
koma fram verdur tafarlaust a0 hatta notkun Zebinix og hefja adra medferd.

Tilkynnt hefur verid um alvarleg vidbrogd 1 hid (SCARS), par 4 medal Stevens-Johnson heilkenni
(SJS)/eitrunardreplos htidpekju (TEN) og lyfjautbrot med eodsinfiklafjold og almennum einkennum
(DRESS) sem geta veri0 lifshettuleg eda banvan, eftir markadssetningu vid medferd med Zebinix.
begar 4visun er fyrirhuguo skal upplysa sjiklinga um einkennin og fylgjast vel med peim m.t.t.
vidbragda 1 hud. Ef einkenni sem benda til pessara aukaverkana koma fram, skal tafarlaust haetta
medferd med Zebinix og ihuga adra medferd (eftir pvi sem vid &). Ef sjuklingar hafa fengid slikar
aukaverkanir ma aldrei hefja medferd med Zebinix 4 ny hja pessum sjuklingum.

HLA-B*1502 samseta - hja Han Kinverjum, Teelendingum og 68rum Asiupjédum

Synt hefur verid fram a4 a0 HLA-B*1502 samseta i einstaklingum fra Kina (Han Kinverjum) og
Teelandi tengist verulega haettu 4 ad fa alvarleg viobrogd 1 hud, pekkt sem Stevens-Johnson heilkenni,
vid medferd med karbamazepini. Efnafreedileg bygging eslikarbazepin asetats er svipud byggingu
karbamazepins og hugsanlegt er ad sjuklingar sem eru jakvaoir fyrir HLA-B*1502 eigi einnig & hattu
ad fa Stevens-Johnson heilkenni eftir medferd med eslikarbazepin asetati. Algengi HLA-B*1502
samsatubera er um 10% hja Han Kinverjum og Telendingum. Alltaf atti ad skima fyrir pessari
samsatu hja Han Kinverjum og Taelendingum pegar pad er mogulegt 40ur en medferd med
karbamazepini eda efnafreedilega skyldum virkum efnum er hafin. Ef sjuklingar af pessum uppruna
eru jakveedir fyrir HLA-B*1502 samsatu, mé thuga notkun eslikarbazepin asetats ef avinningur er
talinn vega pyngra en ahetta.

Vegna algengi pessarar samsatu hja 60rum Asiupjoéoum (t.d. yfir 15% i Filippseyjum og Malasiu),
skal thuga erfdaredilegar profanir fyrir HLA-B*1502 hja dhattuhopum.

HLA-A*3101 samseeta - hja einstaklingum fra Evropu og Japdnum

Einhverjar upplysingar benda til a0 HLA-A*3101 tengist aukinni heettu a4 aukaverkunum i had af
voldum karbamazepins, p.m.t. Stevens-Johnson heilkenni, eitrunardrep 1 hidpekju, DRESS (Drug rash
with eosinophilia), eda ekki eins alvarlegur bradur tGtbreiddur hiidrodi med Gtbrotum i formi litilla
graftarfylltra bladra (AGEP) og drofnuddruubrot hja einstaklingum af evrépskum uppruna og
Japonum.

Tioni HLA-A*3101 samsa&tunnar er mjog mismunandi milli kynstofna. Algengi HLA-A*3101
samsa&tunnar er 2 til 5% 1 evrépskum pydum og um 10% hja Japonum.

Ef HLA-A*3101 samsaetan er til stadar getur heetta 4 vidbrogoum i htd af voldum karbamazepins
(yfirleitt ekki alvarlegum) aukist ur 5,0% 1 almennu pydi 1 26,0% hja einstaklingum sem eiga ettir ad
rekja til Evropu, ef hun er ekki til stadar getur hetta hins vegar minnkad ar 5,0% i 3,8%.

Ekki liggja fyrir fullnaegjandi upplysingar til ad radleggja skimun fyrir HLA-A*3101 adur en medferd
er hafin med karbamazepini eda 6drum efnafraedilega skyldum lyfjum.

Hja sjuklingum af evrépskum eda japonskum uppruna, sem vitad er ad eru jakveedir fyrir
HLA-A*3101 samsatunni, ma ihuga notkun karbamzepins eda efnafraedilegra skyldra lyfja ef
avinningur er talinn vega pyngra en dhatta.

Bloodnatriumlaekkun

Greint hefur verid fra blédnatriumlekkun sem aukaverkun hja 1,5% sjiklinga i medferd med Zebinix.
Bloodnatriumlakkun er 1 flestum tilvikum einkennalaus, hins vegar geta fylgt henni klinisk einkenni
svo sem versnandi flog, rugl, skert medvitund. Tidni blodnatriumlakkunar jokst vid haekkun skammts
af eslikarbazepin asetati. Hja sjuklingum med nyrnasjukdom fyrir, sem veldur bléonatriumlaekkun, eda
hja sjuklingum 1 samhlida medferd med lyfjum sem geta sjalf valdid blodnatriumlaekkun (t.d.
pvagreesilyfjum, desmopressini, karbamazepini), etti ad kanna péttni natriums i sermi fyrir og medan a
medferd med eslikarbazepin asetati stendur. Einnig aetti ad maela péttni natriums i sermi ef klinisk
einkenni blodnatriumlaekkunar koma fram. Auk pessa skal mela péttni natriums vid reglubundnar
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rannsoknir. Ef kliniskt mikilvaeg bléonatriumleekkun kemur fram skal hetta notkun eslikarbazepin
asetats.

PR bil

Lengingar a4 PR bili hafa komid fram i kliniskum rannséknum & eslikarbazepin asetati. Gaeta skal
varadar hja sjuklingum med sjukdéma (t.d. laga péttni tyroxins, leidslutruflanir i hjarta), eda vio
samhlioa notkun lyfja, sem vitad er ad tengjast lengingu PR bils.

Skert nyrnastarfsemi

Geeta skal varudar vid meodferd sjuklinga med skerta nyrnastarfsemi og adlaga skal skamtinn ad
kretatinintathreinsun (sja kafla 4.2). Notkun er ekki radl6gd hja sjiklingum med CLcr < 30 ml/min
vegna skorts 4 gognum.

Skert lifrarstarfsemi

Par sem klinisk gdgn takmarkast vi0 sjuklinga med vaga til midlungi alvarlega skerdingu a
lifrarstarfsemi og gdgn vardandi lyfjahvorf og klinisk gdgn vantar fyrir sjuklinga me0 alvarlega
skerdingu a lifrarstarfsemi, skal gaeta varadar vid notkun eslikarbazepin asetats hja sjuklingum med
vaega til midlungi alvarlega skerdingu a lifrarstarfsemi og htin er ekki radlogd hja sjuklingum med
alvarlega skerdingu a lifrarstarfsemi.

4.5 Milliverkanir vid onnur lyf og adrar milliverkanir
Rannsoknir a4 milliverkunum hafa eingdngu verid gerdar hja fullordnum.

Eslikarbazepin asetati er ad verulegu leyti umbreytt i eslikarbazepin, sem hverfur brott adallega med
glukuronidsamtengingu. /n vitro er eslikarbazepin, vaegur virkir CYP3A4 og UDP-gluktronyl
transferasa. In vivo syndi eslikarbazepin orvandi dhrif 4 umbrot lyfja sem adallega hverfa brott med
umbrotum fyrir tisltilli CYP3A4 (t.d. simvastatin). Pvi geti purft ad hekka skammtinn af lyfjum sem
eru umbrotin adallega fyrir tilstilli CYP3A4, vid notkun samhlida eslikarbazepin asetati.
Eslikarbazepin geeti pvi in vivo haft 6rvandi ahrif 4 umbrot lyfja sem adallega hverfa brott med
samtengingu fyrir tilstilli UDP-glukarényl transferasa. Vid upphaf eda lok medferdar med Zebinix eda
vid breytingar 4 skommtum, getur pad tekid 2 til 3 vikur ad na hinu nyja marki ensimvirkni. Pessa tof
parf ad hafa i huga pegar Zebinix er notad rétt fyrir eda samhlida 60rum lyfjum sem krefjast
skammtaadlogunar vid gjof samhlida Zebinix. Eslikarbazepin hefur hindrandi eiginleika gagnvart
CYP2C19. Milliverkanir geta pannig komid fram vid samhlida gjof harra skammta af eslikarbazepin
asetati og lyfja sem eru umbrotin adallega af CYP2C19 (t.d. fenytdin).

Milliverkanir vid 6nnur flogaveikilyf

Karbamazepin

{ rannsokn hja heilbrigdum einstaklingum, leiddi samhlida gjof eslikarbazepin asetats 800 mg einu
sinni 4 dag og karbamazepins 400 mg tvisvar 4 dag til 32% medallaekkunar i utsetningu fyrir virka
umbrotsefninu eslikarbazepini, liklegast af voldum 6rvunar 4 samtengingu vid glukiréonid. Engin
breyting vard & utsetningu fyrir karbamazepini eda umbrotsefni pess, karbamazepin-epoxidi kom fram.
Skammtinn af eslikarbazepin asetati gaeti purft a0 haekka i samraemi vid einstaklingsbundna svorun ef
pad er notad samhlida kabamazepini. NidurstéOur Gr rannsoknum hja sjuklingum syndu ad samhlida
medferd jok hattuna 4 eftirfarandi aukaverkunum: tvisyni, 6edlileg samhafing og sundl. Ekki er haegt
ad utiloka heettu 4 aukningu annarra sérteekra aukaverkana af voldum samhlida notkunar
karbamazepins og eslikarbazepin asetats.

Fenytoin

f rannsokn hja heilbrigdum einstaklingum, leiddi samhlida gjof eslikarbazepin asetats 1200 mg einu
sinni 4 dag og fenytoins til 31-33% medallaekkunar 4 tsetningu fyrir virka umbrotsefninu
eslikarbazepini, liklegast vegna drvunar gluktironidtengingar og 31-35% medalhakkunar 4 tsetningu
fyrir fenytoini, liklegast vegna hindrunar CYP2C19. bvi gati purft ad haekka skammtinn af
eslikarbazepin asetati og laekka skammtinn af fenytoini, samkvamt einstaklingsbundinni svorun.
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Lamotrigin

Glukuronidtenging er megin umbrotsferill baedi eslikarbazepins og lamotrigins og pvi maetti buast vid
milliverkun. Rannsokn hja heilbrigdum einstaklingum med eslikarbazepin asetati 1200 mg einu sinni a
dag syndi a0 medaltali vaega lyfjahvarfamilliverkun (Gtsetning lamoétrigins laekkadi um 15%) a milli
eslikarbazepin asetats og lamotrigins og pvi er skammtaadlogun ekki naudsynleg. Vegna
einstaklingsbundins breytileika gaetu ahrifin hins vegar haft kliniska pydingu hja sumum
einstaklingum.

Topiramat

f rannsokn hja heilbrigdum einstaklingum olli samhlida gjof eslikarbazepin asetats 1200 mg einu sinni
4 dag og topiramats ekki neinni marktaekri breytingu 4 Gtsetningu fyrir eslikarbazepini, en 18% laekkun
a utsetningu fyrir topiramati, liklegast vegna skerts adgengis topiramats. Engin skammtaadlogun er
naudsynleg.

Valproat og levetiracetam

Greining a lyfjahvorfum hja fullordnum sjuklingum med flogaveiki, i 3. stigs rannsoknum bendir til ad
samhlida gjof valproats eda levetiracetams hafi ekki ahrif & Gtsetningu fyrir eslikarbazepini, en pad
hefur ekki verid stadfest med hefdbundum rannséknum a milliverkunum.

Oxkarbazepin
Samhlida notkun eslikarbazepin asetats og oxkarbazepins er ekki radlogo, par sem betta geeti valdid of
mikilli Gtsetningu fyrir virku umbrotsefnunum.

Onnur lyf
Getnadarvarnarlyf til inntéku

Vid gjof eslikarbazepin asetats 1200 mg einu sinni 4 dag hja konum sem notudu samsett
getnadarvarnarlyf til inntoku kom fram 37% medalleekkun & almennri atsetningu fyrir levonorgestrel
og 42% fyrir etinylestradioli, liklegast vegna drvunar CYP3A4. Konur & barneignaraldri purfa pvi ad
nota videigandi getnadarvarnir medan 4 medferd med Zebinix stendur og allt ad lokum yfirstandandi
tidahrings pegar medferd er haett (sja kafla 4.6).

Simvastatin

Rannsokn hja heilbrigdum einstaklingum syndi 50% medalleekkun i almennri (systemic) Gtsetningu
fyrir simvastatini vi0 gjof samhlida eslikarbazepin asetati 800 mg einu sinni 4 dag, sennilega af
voldum 6rvunar CYP3A4. Haekka gaeti purft skammtinn af simvastatini vid notkun samhlida
eslikarbazepin asetati.

Rosuvastatin

Altek Utsetning minnkadi um ad medaltali 36-39% hja heilbrigdum einstaklingum vid gjof samhlioa
eslikarbazepin asetati 1.200 mg einu sinni 4 dag. Verkunarhattur tengdur pessari leekkun er ekki
pekktur en geeti verid vegna truflunar 4 virkni flutningsefna fyrir rosuvastatin eingdngu eda dsamt
Orvun umbrota pess. bar sem samband & milli utsetningar og verkunar lyfsins er 6lj6st er malt med
eftirliti med svorun vid medferd (t.d. péttni kolesterols).

Warfarin

Vid samhlida gjof eslikarbazepins asetats 1200 mg einu sinni a dag og warfarins kom fram litil (23%)
en tolfreedilega marktaek laekkun a utsetningu fyrir S-warfarini. Engin ahrif komu fram 4 lyfjahvorf
R-warfarins eda blodstorknun. Vegna einstaklingsbundins breytileika 1 milliverkuninni, skal hins
vegar fylgjast sérstaklega med INR a fyrstu vikunum eftir ad samhlida medferd med warfarini og
eslikarbazepin asetati er hafin, eda henni hett.

Digoxin

Engin ahrif komu fram i rannsokn hja heilbrigdum einstaklingum, vid gjof eslikarbazepin asetats

1200 mg einu sinni a dag, a lyfjahvorf digoxins, sem bendir til pess ad eslikarbazepin asetat hafi engin
ahrif a P-glykéflutningsproteinid.

Monoaminoxidasa hemlar (MAO-hemlar)
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Vegna byggingarlegra tengsla eslikarbazepin asetats og prihringlaga punglyndislyfja, er milliverkun a
milli eslikarbazepins og MAO-hemla fradilega hugsanleg.

4.6 Frjésemi, medganga og brjostagjof
Medganga

Haetta tengd flogaveiki og flogaveikilyfjum almennt

Synt hefur verid fram & ad tioni vanskdpunar hja bérnum kvenna med flogaveiki sem nota
flogaveikilyf er tvisvar til prisvar sinnum hzrri en pau um pad bil 3% sem eru til stadar i almennu
py0i. Oftast er greint fra skardi i vor, hjartagollum og goéllum i taugapiplum. Allar konur a
barneignaraldri sem taka flogaveikilyf, og einkum konur sem hyggjast verda pungadar eda eru
pungadar, skulu fa leknisfredilega sérfraediradgjof um hugsanlega ahattu fyrir fostur af voldum baeoi
floga og flogaveikilyfjamedferdar. Fordast skal ad hetta flogaveikilyfjamedferd skyndilega, par sem
pad getur valdid flogum sem geetu haft alvarlegar afleidingar badi fyrir konuna og 6feedda barnid.
Einlyfjameodferd er talin akjosanlegasti kosturinn til ad medhondla flogaveiki & medgongu pegar
mogulegt er vegna pess a0 medferd med fleiri flogaveikilyfjum gaeti tengst meiri haettu 4 medfaeddum
vanskdpunum en einlyfjamedferd, sem fer eftir vidkomandi flogaveikilyfjum.

Greint hefur verid fra taugaproskaréskunum hja bornum maodra med flogaveiki sem nota
flogaveikilyf. Engar upplysingar liggja fyrir um eslikarbazepin asetat i tengslum vid pessa dhattu.

Konur 4 barneignaraldri/getnadarvarnir

Konur & barneignaraldri attu ad nota 6rugga getnadarvorn medan a4 medferd med eslikarbazepin
asetati stendur. Eslikarbazepin asetat dregur ur verkun getnadarvarnarlyfja til inntoku. Pvi skal nota
adra virka og 6rugga getnadarvorn medan 4 medferd stendur og til loka yfirstandandi tidahrings pegar
medferd er haett. Konur 4 barneignaraldri ettu ad fa radgjof um notkun annarra Gruggra getnadarvarna.
Nota skal a.m k. eina 6rugga getnadarvorn (svo sem lykkjuna) eda tvaer tegundir getnadarvarna sem
auka Oryggi hvor annarrar, p.m.t. hindrandi getnadarvorn. Vid val 4 getnadarvorn skal meta adstaedur i
hverju tilviki og tryggja adkomu sjuklingsins i umradunni.

Hetta tengd eslikarbazepin asetati

Takmarkadar upplysingar liggja fyrir um notkun eslikarbazepin asetats & medgoéngu. Dyrarannsoknir
hafa synt eiturverkanir 4 zxlun (sja Frjosemi, kafla 5.3). Ahzttan hja ménnum (p.m.t. 4 alvarlegum
medfeddum vanskopunum, taugaproskardskunum og 6drum eiturverkunum 4 axlun) er ekki pekkt.
Ekki skal nota eslikarbazepin asetat 4 medgongu nema avinningurinn sé talinn vega pyngra en ahattan
eftir vandlegt mat 4 6drum hugsanlegum meodferdarurreedum.

Ef konur sem fa eslikarazepin asetat ver0a pungadar eda atla ad verda pungadar skal notkun Zebinix
vandlega endurmetin. Nota tti leegstu virku skammta og einlyfjamedfero alltaf pegar pad er hagt,
a.m.k. fyrstu prjad ménudi medgongunnar. Sjuklingar skulu fa radgjof vardandi hugsanlega aukna hattu
a fedingargdllum og bodin fosturskimun.

Eftirlit og forvarnir

Flogaveikilyf geta valdid folinsyruskorti, sem hugsanlega a patt i ad valda fosturskemmdum. Melt er
med toku folinsyru fyrir og 4 medgongu. bar sem verkun pessa faedubotaretnis er ekki sénnud, er
einnig hegt ad bjoda konum 1 vidbotarmedferd med folinsyru sértaeka fosturgreiningu.

Hja nyburanum

Greint hefur verio fra bleedingatruflunum hja nyburum af voldum flogaveikilyfja. Sem varnandi
meodferd skal gefa K1 vitamin 4 sidustu vikum medgongu og sidan nyburanum.

Brjostagjof
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Ekki er pekkt hvort eslikarbazepin asetat/umbrotsefni skiljast at 1 brjostamjolk. Eslikarbazepin hefur
reynst skiljast Gt i moéOurm;jolk i dyrarannsoknum. Par sem ekki er haegt ad atiloka aheettu fyrir
brjostmylkinginn skal brjostagjof hett medan 4 medferd med eslikarbazepin asetati stendur.

Frjésemi

Engar upplysingar liggja fyrir um ahrif eslikarbazepin asetats 4 frjosemi manna. Dyrarannsoknir hafa
synt skerta frjosemi eftir medferd med eslikarazepin asetati (sja kafla 5.3).

4.7  Ahrif 4 heefni til aksturs og notkunar véla

Zebinix hefur litil eda vaeg ahrif & heefni til aksturs og notkunar véla. Sumir sjuklingar gaetu fundid
fyrir svima, svefndrunga eda sjontruflunum, einkum 1 upphafi medferdar. bvi skal radleggja
sjuklingum ad su likamlega og/eda andlega faerni peirra sem naudsynleg er til ad stjorna vélum eda aka
geeti veri0 skert og peim radlagt ad gera ekki slikt fyrr en pad liggur fyrir ad hafni peirra til slikra
verka skerdist ekki.

4.8 Aukaverkanir

Samantekt 4 oryggispattum

[ kliniskum rannséknum (vidbétarmedferd og einlyfjamedferd) fengu 2.434 sjuklingar med stadbundin
hlutaflog meodferd med eslikarbazepin asetati (1.983 fullordnir sjiklingar og 451 barn) og 51% bessara
sjuklinga fengu aukaverkanir.

Aukaverkanir voru yfirleitt vaegar til midlungi alvarlegar og komu adallega fram 4 fyrstu vikum
medferdar med eslikarbazepin asetati.

Ahzetta sem greind hefur verid i tengslum vid Zebinix er adallega skammtahadar aukaverkanir tengdar
lyfjaflokki. Algengustu aukaverkanirnar sem greint hefur verid fra i rannsoknum a vidbotarmedferd
med samanburdi vid lyfleysu, hja fullordnum sjuklingum med flogaveiki og rannsokn a
einlyfjamedferd med virkum samanburdi sem bar saman eslikarbazepin asetat og karbamazepin med
fordaverkun voru sundl, svefnhofgi, hofudverkur og 6gledi. Meirihluti aukaverkana kom fram hja
<3% sjuklinga i 6llum medferdarhopum.

Tilkynnt hefur verid um alvarleg vidbrogo i hid (SCARS), par 4 medal Stevens-Johnson heilkenni
(SJS)/eitrunardreplos htidpekju (TEN) og lyfjautbrot med eoésinfiklafjold og almennum einkennum
(DRESS) eftir markadssetningu vid medferd med Zebinix (sja kafla 4.4).

Listi yfir aukaverkanir
Aukaverkanir eslikarbazepin asetats sem komu fram 1 kliniskum rannsoknum og vid eftirlit eftir ad
lyfid kom & markad eru taldar upp 1 toflu hér 4 eftir.

Aukaverkanir voru flokkadar 4 eftirfarandi hatt: mjog algengar >1/10, algengar >1/100 til <1/10,
sjaldgaefar >1/1.000 til <1/100 og tidni ekki pekkt (ekki haegt ad detla tidni Ut fra fyrirliggjandi
gbgnum). Innan tidniflokka eru alvarlegustu aukaverkanirnar taldar upp fyrst.

Tafla 1: Aukaverkanir tengdar Zebinix sem komu fram 1 kliniskum rannsoknum og vid eftirlit eftir
markadssetningu.

Liffeeraflokkur Mjog Algengar | Sjaldgaefar Tioni ekki pekkt
algengar
BI160 og eitlar Blooleysi Blooflagnafaed,
hvitkornafed
Onzemiskerfi Ofnemi
Innkirtlar Vanstarfsemi
skjaldkirtils
Efnaskipti og Blodnatri | Ojafnvaegi Heilkenni sem
naring um- blodsalta, ofpornun, | likist dvideigandi
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leekkun,
minnkud
matarlyst

blookloridlekkun

seytingu
pvagstemmuvaka
(inappropriate
ADH secretion like
syndrome) med
einkennunum
svefnhdfga, ogledi,
sundli, leekkun a
osmosupéttni i
sermi (bl6oi),
uppkostum,
héfudverk,
ruglastandi eda
00rum einkennum
fra taugakerfi.

Geodraen
vandamal

Svefnleys
i

Gedsjukdomur,
sinnuleysi,
punglyndi,
taugaostyrkur,
@singur, pirringur,
athyglisbrestur/ofvi
rkni, ruglastand,
skapsveiflur, gratur,
skynhreyfihdmlun,
kvidi

Taugakerfi

Sundl,
svefnhofgi

Hofudver
kur,
einbeiting
artruflanir
, skjalfti,
hreyfiglop
jafnveaegis
-truflanir

Oedlileg
samhefing,
minnisskerding,
minnisleysi,
svefnsakni, sefjun,
malstol,
tilfinningartruflun,
truflud
védvaspenna,
svefnhofgi,
lyktarglop, hnykils
heilkenni
(cerebellar
syndrome), krampi,
uttaugakvilli,
augntin, taltruflanir,
tormeeli,
svidatilfinning,
tilfinningarglop,
migreni

Augu

Tvisyni,
oskyr sjon

Sjonskerding,
sveiflusyni
(oscillopsia),
hreyfitruflun 1
badum augum,
blodaukning i auga
(ocular
hyperaemia)

Eyru og
volundarhus

Svimi

Heyrnarskerding,
eyrnasud

Hjarta

Hjartslattaronot,
haegslattur
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Aoar

Haprystingur
(p.m.t.
haprystingskreppa),
lagprystingur,
réttstooulagprysting
ur, andlitsrodi,
kuldi i atlimum

Ondunarfzeri,
brjosthol og
miomeeti

Blodnasir,
brjoéstverkur

Meltingarfeeri

Ogledi,
uppkdst,
nidurgang
ur

Hagdatregda,
meltingartruflanir,
magabdlga,
kvidverkir,
munnpurrkur,
opegindi i kvid,
paninn kvidur,
tannholdsbolga,
svartar haegoir,
tannverkur

Brisbolga

Lifur og gall

Lifrartruflanir

Hud og undirhuo

Utbrot

Skalli, purr hud,
ofsviti, rodapot,
hudkvilli, kladi,
ofnaemishudbolga

Eitrunardreplos
hudpekju, Stevens-
Johnson heilkenni,
lyfjatitbrot med
eosinfiklafjold og
almennum
einkennum
(DRESS)
ofsabjugur,
ofsakladi

Stodkerfi og
bandvefur

Voovaverkir,
efnaskiptakvilli 1
beinum,
voovapreyta,
verkur i utlimum

Nyru og
pvagfeeri

bvagfarasyking

Almennar
aukaverkanir og
aukaverkanir a
ikomustao

breyta,
truflanir &
gongulagi

mattleysi,

Lasleiki,
kuldahrollur,
bjugur i Gtlimum

Rannsoknanidur
stoour

byngdar-
aukning

Lakkun
blodprystings,
pyngdartap,
haekkun
blodprystings,
blodnatriumlaekkun
, blodkloriolaekkun,
ostedkalsinhakkun,
leekkud
bléokornaskil,
leekkun bloédrauda,
haekkun
lifrarensima

Averkar, eitranir

Lyfjaeitrun, byltur,
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og fylgikvillar hitabruni
adgerdar

Lysing 4 voldum aukaverkunum

Augu og taugakerfi

Hja sjuklingum i samhlida medferd med karbamazepini og eslikarbazepin asetati 1 rannsoknum med
samanburdi vio lyfleysu komu eftirfarandi aukaverkanir fram: tvisyni (11,4% einstaklinga sem fengu
karbamazepin samhlida, 2,4% einstaklinga sem ekki fengu karbamazepin samhlida), 6edlileg
samhafing (6,7% samhlida karbamazepini, 2,7% an karbamazepins samhlida) og sundl (30,0%
samhlida karbamazepini, 11,5% an karbamazepins samhlida), sja kafla 4.5.

PR bil
Noktun eslikarbazepin asetats tengist lengingu 4 PR bili. Aukaverkanir tengdar lengingu PR bils (t.d.
gatta- sleglarof, yfirlid, hegslattur) geetu komid fram.

Aukaverkanir tengdar lyfjaflokki

M;jog sjaldgeefar aukaverkanir svo sem beinmergsbeling, bradaofnaemisvidbrogd, almennur hellurodi
eda alvarlegar hjartslattartruflanir komu ekki fram i rannsoknunum med samanburdi vid lyfleysu i
flogaveikiaztluninni fyrir eslikarbazepin asetat. Hins vegar hefur verid greint fra peim fyrir
oxkarbazepin. Pvi er ekki haegt ad utiloka ad paer komi fram vid medferd med eslikarbazepin asetati.

Tilkynnt hefur verid um minnkun steinefna i beinum, beinryrd, beinpynningu og brot hja sjuklingum 1
langtimamedferd med flogaveikilyfjunum karbamazepini og oxkarbazepini, sem eru
byggingafradilega skyld. Verkunarmati 4 efnaskipti beina er ekki pekktur.

Born

{ samanburdarrannséknum med lyfleysu a sjaklingum & aldrinum 2 til 18 ara med hlutaflog

(238 sjuklingar medhondladir med eslikarbazepin asetati og 189 med lyfleysu) fengu 35,7% sjuklinga
sem voru medhondladir med eslikarbazepin asetati og 19% sjuklinga sem voru medhondladir med
lyfleysu aukaverkanir. Algengustu aukaverkanirnar hja hopnum sem var medhondladur med
eslikarbazepin asetati voru tvisyni (5,0%), svefnhofgi (8,0%) og uppkost (4,6%).

Aukaverkanir af voldum eslikarbazepin asetats eru venjulega svipadar hja 6llum aldurshépum. Hja
aldurshopnum 6 til 11 ara voru algengustu aukaverkanirnar sem komu fram h;ja fleiri en tveimur
sjuklingum sem fengu eslikarbazepin asetat tvisyni (9,5%), svefnhofgi (7,4%), sundl (6,3%), krampar
(6,3%) og 6gledi (3,2%); hja aldurshopnum 12 til 18 ara voru pad svefnhofgi (7,4%), uppkdst (4,2%),
tvisyni (3,2%) og preyta (3,2%). Ekki hefur enn verid synt fram & 6ryggi Zebinix hja bérnum a
aldrinum 6 ara og yngri.

Oryggi i tengslum vid eslikarbazepin asetat reyndist venjulega svipad hja bérnum og fullordnum nema
hvad vardar esing (algengar, 1,3%) og kvidverk (algengar, 2,1%) sem voru algengari hja bérnum en
fullordnum. Sundl; svefnho6fgi; svimi; mattleysi; truflanir 4 gongulagi; skjalfti; hreyfiglop;
jafnveegistruflanir; 6skyr sjon; nidurgangur; Gtbrot og blodnatriumlakkun voru sidur algengar hja
bornum en hja fullordnum. Adeins var tilkynnt um ofneemishudbolgu (sjaldgeefar, 0,8%) hja béornum.

Gogn um langtimadryggi hja bérnum, sem fengin voru ur opinni framlengingu II1. stigs
rannsOknarinnar, voru i samraemi vid pekkt dryggissnid lyfsins og komu engar nyjar nidurstodur fram
sem voroudu oryggi.

Tilkynning aukaverkana sem grunur er um agd tengist lyfinu

Eftir ad lyf hefur fengid markadsleyfi er mikilveegt ad tilkynna aukaverkanir sem grunur er um ad
tengist pvi. Pannig er heegt ad fylgjast stodugt med sambandinu milli avinnings og ahettu af notkun
lyfsins. Heilbrigdisstarfsmenn eru hvattir til ad tilkynna allar aukaverkanir sem grunur er um ad tengist
lyfinu samkvaemt fyrirkomulagi sem gildir 1 hverju landi fyrir sig, sja Appendix V.

4.9 Ofskommtun
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Einkenni sem sést hafa eftir ofskommtun eslikarbazepin asetats eru einkum tengd einkennum fra
midtaugakerfi (t.d. hvers kyns flog, flogafar (status epilepticus)) og hjartakvillar (t.d.
hjartslattartruflanir). Ekkert sértaekt motefni er pekkt. Veita skal videigandi einkennabundna
studningsmedferd. Umbrotsefni eslikarbazepin asetats er haegt ad hreinsa med blodskilun a
arangursrikan hatt, ef naudsyn krefur (sja kafla 5.2).

5. LYFJAFRZEPILEGAR UPPLYSINGAR
5.1 Lyfhrif
Flokkun eftir verkun: Flogaveikilyf, karboxamidafleidur, ATC flokkur: NO3AF04.

Verkunarhattur

Verkunarhattur eslikarbazepin asetats er ekki pekktur nakvaemlega. Raflifedlisfraeedilegar rannsoknir in
vitro benda hins vegar til ad badi eslikarbazepin asetat og umbrotsefni pess auki stodugleika ovirkra
spennustyrdra natrium ganga, komi i veg fyrir a0 pau fari aftur i virkt astand og hindri pannig
endurtekin taugabod.

Lyfthrif

Eslikarbazepin asetat og virk umbrotsefni pess komu i veg fyrir proun floga i forkliniskum liknum til
ad spa fyrir um krampaleysandi verkun hja ménnum. Lyfjafreedileg verkun eslikarbazepin asetats hja
monnum er adallega fyrir tilstilli virka umbrotsefnisins eslikarbazepins.

Verkun

Fulloronir

Synt hefur verid fram a verkun eslikarbazepin asetats vid vidbotarmedferd i fjorum 3. stigs tviblindum
rannsoknum med samanburdi vid lyfleysu hja 1.703 slembirédudum fullordnum sjiklingum med
hlutaflog sem ekki hefur tekist ad stjorna med einu til premur flogaveikilyfjum samhlida. Samhlida
notkun oxkarbazepins og felbamats var ekki leyfo i pessum rannséknum. Eslikarbazepin asetat var
profad i skommtum sem voru 400 mg (adeins i rannséknum 301 og 302), 800 mg og 1200 mg einu
sinni 4 dag. Eslikarbazepin asetat 800 mg einu sinni 4 dag og 1200 mg einu sinni 4 dag voru marktaekt
virkari en lyfleysa vid ad laekka tioni floga 4 12 vikna vidhaldstimabili. Hlutfall einstaklinga med >
50% leekkun (1581 greindur) i tioni floga i 61lum 3. stigs rannsoknunum var 19.3% fyrir lyfleysu,
20.8% fyrir eslikarbazepin asetat 400 mg, 30.5% fyrir eslikarbazepin asetat 800 mg og 35.3% fyrir
eslikarbazepin asetat 1200 mg a dag.

Synt hefur verid fram a verkun eslikarbazepin asetats vid einlyfjamedferd i tviblindri rannsokn med
virkum samanburdi (karbamazepin med fordaverkun), sem 815 slembiradadir, fullordnir sjuklingar
med nygreind stadbundin hlutaflog toku patt i. Eslikarbazepin asetat var profad i skommtum sem voru
800 mg, 1.200 mg og 1.600 mg, einu sinni a dag. Skammtar virka samanburdarlyfsins karbamazepins
med fordaverkun voru 200 mg, 400 mg og 600 mg, tvisvar 4 dag. Ollum einstaklingum var slembirdad
4 minnstu skammta og skammtar voru adeins auknir hja peim einstaklingum sem fengu flog. Af

815 slembirodudu sjiklingunum fékk 401 sjuklingur medferd med eslikarbazepin asetati einu sinni &
dag [271 sjuklingur (67,6%) héldu afram 4 800 mg skammti, 70 sjuklingar (17,5%) héldu afram 4
1.200 mg skammti og 60 sjuklingar (15,0%) fengu medferd med 1.600 mg]. [ adalgreiningunni 4
verkun par sem peir sem haettu patttoku voru skilgreindir an svérunar voru 71,1% einstaklinga
flokkadir sem an floga 1 eslikarbazepin asetat hopnum og 75,6% 1 hopnum sem fékk karbamazepin
med fordaverkun 4 26 vikna matstimabilinu (medalmunur 4 dhattu -4,28%, 95% oryggisbil:

[-10,3; 1,74]. Ahrif medferdar sem komu fram 4 26 vikna matstimabilinu vidhéldust i 1 ars medferd
par sem 64,7% einstaklinga sem fengu ezlikarbazepin asetat og 70,3% einstaklinga sem fengu
karbamazepin med fordaverkun voru flokkadir sem an floga (medalmunur & ahettu -5,46%, 95%
oryggisbil: [-11,88; 0,97]. [ greiningunni 4 medferdarbresti (hattu 4 flogum) 4 grundvelli greiningar &
tima ad tilviki (Kaplan Meier greining og Cox adhvarf), var Kaplan-Meier mat 4 hattu 4 flogum i lok
matstimabilsins 0,06 fyrir karbamazepin og 0,12 fyrir eslikarbazepin asetat og vid lok 1 ars hafdi
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aheatta aukist i 0,11 fyrir karbamazepin og 0,19 fyrir eslikarbazepin asetat (p=0,0002).

Eftir 1 ar voru likur 4 ad einstaklingar haettu patttoku, annadhvort af voldum aukaverkana eda skorts 4
verkun, 0,26 fyrir eslikarbazepin asetat og 0,21 fyrir karbamazepin med fordaverkun.

Verkun eslikarbazepin asetats vi0 skipti yfir & einlyfjamedferd var metin i 2 tviblindum, slembudum
samanburdarrannsoknum hja 365 fullordnum sjuklingum med stadbundin hlutaflog. Eslikarbazepin
asetat var profad i skommtum sem voru 1.200 og 1.600 mg einu sinni 4 dag. Hlutfall peirra sem fengu
engin flog allt 10 vikna einlyfjamedferdartimabilid var 7,6% (1.600 mg) og 8,3% (1.200 mg) i annarri
rannsdkninni og 10,0% (1.600 mg) og 7,4% (1.200 mg) i hinni.

Aldradir

Oryggi og verkun eslikarbazepin asetats vid vidbotarmedferd gegn hlutaflogum hja 6ldrudum
sjuklingum voru metin i einni 26 vikna rannsokn, an samanburdar, hja 72 6ldrudum (> 65 ara ad aldri).
Samkvamt upplysingunum er nygengi aukaverkana hja pessu pydi (65,3%) svipud og hja almenna
pyoinu sem tok patt i tviblindu rannséknunum a flogaveiki (66,8%). Algengustu aukaverkanirnar voru
sundl (12,5% einstaklinga), svefnhofgi (9,7%), preyta, krampar og blédnatriumlaekkun (allar 8,3%),
netkoksbolga (6,9%) og syking i efri hluta ndunarvegar (5,6%). Alls luku 50 af peim

72 einstaklingum sem hofu rannsoknina 26 vikna medferdinni, sem samsvarar 69,4% af
heildarpatttoku (sja upplysingar um notkun hja 6ldrudum i kafla 4.2).

Takmarkadar upplysingar liggja fyrir um einlyfjamedferd hja 6ldudum. Adeins fair einstaklingar
(N=27) eldri en 65 ara fengu medferd med eslikarbazepin asetati i rannsokn 4 einlyfjamedferd.

Born

Oryggi og verkun eslikarbazepin asetats vid vidbotarmedferd gegn hlutaflogum hja bérnum voru
metin i einni II. stigs rannsékn hj& bérnum 4 aldrinum 6 til 16 ara (N=123) og einni III. stigs rannsokn
hj& bérnum a aldrinum 2 til 18 ara (N=304). Badar rannsoknirnar voru tviblindar og med samanburdi
vid lyfleysu med vidhaldstimabili sem st6d 8 vikur (rannsékn 208) og 12 vikur (rannsékn 305), i
pessari r60. Ennfremur var sidar beett vid rannsokn 208 tveimur opnum langtimaframlengingum (1 ar 1
hluta II og 2 ar 1 hluta III) og vid rannsékn 305 var sidar baett fjorum opnum langtimaframlengingum
(1 ar1ihluta II, IIT og IV og 2 ar i hluta V). Eslikarbazepin asetat var profad i skommtum sem namu
20 og 30 mg/kg/dag og allt ad 1.200 mg/dag ad hamarki. Markskammturinn var 30 mg/kg i

rannsokn 208 og 20 mg/kg i rannsdkn 305. Skammta matti adlaga samkvamt poli og svorun vid
medferd.

[ tviblinda hluta II. stigs rannsdknarinnar var mat 4 verkun annad markmid. Medallzekkun minnstu
kvaorata hvad vardar stadlada tioni floga fra upphafi ad vidhaldstimabili var markteekt (p<0,001) meiri
med eslikarbazepin asetati (-34,8%) en med lyfleysu (-13,8%). Fjortiu og tveir sjuklingar (50,6%) i
eslikarbazepin asetat hdpnum syndu svorun (=50% laekkun 4 stadladri tioni floga) samanborid vid

10 sjuklinga (25,0%) 1 lyfleysuhopnum og pessi munur var marktaekur (p=0,009).

{ tviblinda hluta III. stigs rannsoknarinnar var medallaekkun minnstu kvadrata hvad vardar stadlada
tioni floga med eslikarbazepin asetati (-18,1% samanborid vid grunngildi) dnnur en hvad vardar
lyfleysu (-8,6% samanborid vid grunngildi) en pad var ekki tolfreedilega marktaekt (p=0,2490). Fjortiu
og einn sjuklingur (30,6%) 1 eslikarbazepin asetat hopnum syndi svérun (=50% lekkun 4 stadladri
tidni floga) samanborid vid 40 sjuklinga (31,0%) 1 lyfleysuhopnum, sem reyndist ekki marktekur
munur (p=0,9017). Eftiragreiningar hja undirhépum III. stigs rannsdknarinnar voru gerdar a
lagskiptum aldurshopum og fyrir eldri en 6 ara og skammtasteerdum. Hja bérnum eldri en 6 ara syndu
36 sjuklingar (35,0%) svorun samanborid vid 29 sjuklinga (30,2%) i lyfleysuhépnum (p=0,4759) og
medalleekkun minnstu kvadrata hvad vardar stadlada tioni floga var meiri (p=0,0478) i eslikarbazepin
asetat hopnum i samanburdi vid lyfleysu (-24,4% samanborid vid -10,5%); munurinn var hins vegar
ekki tolfreedilega marktekur (p=0,1040). Alls voru skammtar hja 39% sjuklinga i rannsokn 305 auknir
a0 hamarksskammti (30 mg/kg/dag). Medal pessara sjuklinga, ad fratdldum sjuklingum 6 ara og yngri
syndu 14 (48,3%) sjuklingar i eslikarbazepin asetat hopnum og 11 (30,6%) sjuklingar i
lyfleysuhopnum svorun (p=0,1514). b6 areidanleiki pessara eftiragreininga sé takmarkadur, benda
gbgnin til pess ad steerdargrada ahrifanna tengist aldri og skammtastaerd.
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f 1 ars opinni framlengingu III. stigs rannsoknarinnar (hluta IT) (pydi sem etlunin var ad medhondla
(ITT), N=225) var heildarhlutfall sjuklinga sem svérudu medferd 46,7% (jokst jafnt og pétt ur 44,9%
(vikur 1-4) 1 57,5% (vikur >40)). Heildarmiogildi stadladrar flogatidni (total median standardised
seizure frequency) var 6,1 (minnkadi ur 7,0 (vikur 1-4) 1 4.0 (vikur >40), sem leiddi til pess ad
midgildi hlutfallslegrar breytingar fra gildi 4 upphafstimabilinu var -46,7%). Miogildi hlutfallslegrar
breytingar var heerra i fyrri hopnum sem fékk lyfleysu (-51,4%) en i fyrri hopnum sem fékk ESL
(-40,4%). Hlutfall sjuklinga par sem sjukdomurinn versnadi (jokst um >25%) midad vid
upphafstimabilid var 14,2%.

i 3 opnum framlengingum (pydi sem aetlunin var ad medhondla (ITT), N=148) var heildarhlutfall
sjuklinga sem svorudu medferd 26,6% borid saman vid upphafsgildi 1 hlutum III-V (p.e. sidustu

4 vikurnar i hluta II). Heildarmidgildi stadladrar flogatidni var 2,4 (sem leiddi til pess ad miogildi
hlutfallslegrar breytingar fra upphafsgildi i hlutum II-V var -22,9%). Midgildi hlutfallslegrar
minnkunar { hluta I var haerra hja sjoklingum sem fengu ESL (-25,8%) en hja sjuklingum sem fengu
lyfleysu (-16,4%). Heildarhlutfall sjuklinga par sem sjukdémurinn versnadi (jokst um >25%) midad
vi0d upphafsgildi i hlutum III-V var 25,7%.

Af peim 183 sjuklingum sem luku I. og II. hluta rannséknarinnar voru 152 sjuklingar teknir inn i
hluta III. Af peim h6fdu 65 sjuklingar fengid ESL og 87 sjuklingar fengid lyfleysu i tviblindum hluta
rannsOknarinnar. 14 sjuklingar (9,2%) luku opinni medferd med ESL 1 hluta V. Algengasta astaeda
fyrir pvi ad sjuklingar haettu patttoku i einhverjum hluta rannséknarinnar var 6sk bakhjarls
rannsoknarinnar (30 sjuklingar { hluta III [ 19,7% peirra sjuklinga sem hofu patttoku 1 hluta I11], 9 1
hluta IV [9,6% peirra sjuklinga sem hofu patttoku 1 hluta IV] og 43 1 hluta V [64,2% beirra sjuklinga
sem hofu patttoku 1 hluta V]).

A0 teknu tilliti til takmarkana ganga Gr opnum rannséknum an samanburdar hélst langtimasvorun vid
eslikarbazepin asetati obreytt 4 heildina litid 1 opnum hlutum rannsoknarinnar.

Lyfjastofnun Evropu hefur frestad krofu um ad lagdar séu fram nidurstoour Gr rannséknum a Zebinix
hja einum eda fleiri undirhépum barna vid medferd gegn flogaveiki med hlutaflogum (sja upplysingar
i kafla 4.2 um notkun handa bérnum).

5.2 Lyfjahvorf

Frésog

Eslikarbazepin asetati er ad verulegu leyti breytt i eslikarbazepin. Eftir inntoku helst péttni
eslikarbazepin asetats 1 plasma yfirleitt undir magngreiningarmdrkum. Cpax fyrir eslikarbazepin neest 2
til 3 klst. eftir inntéku (Tmax). Gera ma rad fyrir miklu adgengi vegna pess ad magn umbrotsefna sem
finnst i pvagi svarar til meira en 90% af skammti eslikarbazepin asetats.

Adgengi (AUC og Cax) eslicarbazepins er sambaerilegt hvort sem taflan er mulin og blandad vid
eplamauk og tekin inn med vatni eda taflan er tekin inn heil.

Dreifing
Proteinbinding eslikarbazepins i plasma er tiltdlulega litil (<40%) og 6had péttni. In vitro rannsoknir

hafa synt a0 warfarin, diazepam, digoxin, fenytdin og tolbutamid hofou ekki marktaek ahrif a
proteinbindingu i plasma. Navist eslikarbazepins hafoi ekki marktak ahrif 4 bindingu warfarins,
diazepams, digoxins, fenytoins og tolbutamios.

Umbrot

Eslikarbazepin asetat er umbrotid hratt og ad verulegu marki i virka adalumbrotsefnid eslikarbazepin
med vatnsrofi i fyrstu umferd um lifur. Jafnvaegispéttni i plasma er nao eftir 4 til 5 daga vio skommtun
einu sinni 4 dag, sem er i samraemi vid virkan helmingunartima 4 bilinu 20-24 klst. I rannsoknum hja
heilbrigdum einstaklingum og fullordnum sjuklingum med flogaveiki, virtist helmingunartimi
eslikarbazepin vera annars vegar 10-20 klst. og hins vegar 13-20 klst. Minnihattar umbrotsefni i
plasma eru R-likarbazepin og oxkarbazepin, sem synt var fram a a0 veeru virk og einnig eslikarbazepin
asetat, R-likarbazepin, og oxkarbazepin tengd glikurénsyru.
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Eslikarbazepin asetat hefur ekki ahrif 4 eigin umbrot eda uthreinsun.

Eslikarbazepin er veikur CYP3A4 virkir og hefur hindrandi eiginleika gagnvart CYP2C19 (eins og
kemur fram i kafla 4.5).

{ rannsoknum med eslikarbazepini i nyjum lifrarfrumum Gr ménnum kom fram vag virkjun
glukuronidtengingar fyrir tilstilli UGT1AL.

Brotthvarf

Umbrotsefni eslikarbazepin asetats eru skilin ut ur bl6drasinni adallega med tutskilnadi um nyru,
obreytt og glukironidtengd. Eslikarbazepin og glukiironid pess svara alls til yfir 90% af 6llum
umbrotsefnum sem skilin eru ut i pvagi, um tveir pridju i dbreyttu formi og einn pridji
glukuronidtengdur.

Linulegt/6linulegt samband
Lyfjahvorf eslikarbazepin asetats eru linuleg og skammtahad a bilinu 400-1200 mg bedi hja
heilbrigdum einstaklingum og sjuklingum.

Aldra0ir (eldri en 65 ara)
Lyfjahvorf eslikarbazepin asetats verda ekki fyrir ahrifum hjé 6ldrudum sjuklingum med kreatinin
uthreinsun > 60 ml/min (sja kafla 4.2).

Skert nyrnastarfsemi

Umbrotsefni eslikarbazepin asetats eru skilin ut ur bl6di adallega med tutskilnadi um nyru. Rannsokn
hja fulloronum sjuklingum med vega til alvarlega skerdingu a nyrnastarfsemi syndi a0 uthreinsun er
had nyrnastarfsemi. Skammtaadlogun er radlogd medan & medferd med Zebinix stendur hja
sjuklingum, fullordnum og bornum eldri en 6 ara, med kreatinin uthreinsun < 60 ml/min (sja

kafla 4.2).

Ekki er malt med notkun eslikarbazepin asetats handa bornum 4 aldrinum 2 til 6 4ra. A pessum aldri
hefur innri virkni brothvarfsferlisins enn ekki nad fullum proska.

Blodskilun fjarleegir umbrotsefni eslikarbazepin asetats ur plasma.

Skert lifrarstarfsemi

Lyfjahvorf og umbrot eslikarbazepin asetats voru metin hja heilbrigdum einstaklingum og sjuklingum
med midlungi mikla skerdingu 4 lifrarstarfsemi eftir endurtekna skammta til innt6ku. Midlungi mikil
skerding a lifrarstarfsemi hafoi ekki ahrif & lyfjahvorf eslikarbazepin asetats. Engin skammtaadlogun
er ra0logd hja sjuklingum med vaga til midlungi mikla skerdingu a lifrarstarfsemi (sja kafla 4.2).
Lyfjahvorf eslikarbazepin asetats hafa ekki verid metin hja sjoklingum med alvarlega skerdingu 4
lifrarstarfsemi.

Kyn
Rannsoknir hjé heilbrigdum einstaklingum og sjuklingum syndu ad kyn hefur ekki ahrif 4 lyfjahvorf
eslikarbazepins asetats.

Born

Eslikarbazepin asetat umbreytist verulega yfir i eslikarbazepin, likt og hja fulloronum. Gildi
eslikarbazepin asetats 1 blodvokva haldast venjulega nedan vid magngreiningarmork i kjolfar inntoku.
Chax gildi eslikarbazepins er nad 2 til 3 klst. eftir skdmmtun (tmax). Likamspyngd reyndist hfa ahrif a
dreifingarrammal og uthreinsun. Ekki var heldur heegt ad utiloka hlutverk aldurs 6had likamspyngd
hvad vardar uthreinsun eslikarbazepin asetats, sérstaklega hja yngsta aldurshopnum (2-6 ara).

Born 6 4ra og yngri
byoisgreiningar a lyfjahvorfum gefa til kynna ad hja undirhdpi barna 4 aldrinum 2 til 6 ara sé porf a
skdmmtum sem nema 27,5 mg/kg/dag og 40 mg/kg/dag til pess ad na utsetningu sem jafngildir
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medferdarskommtum sem nema 20 og 30 mg/kg/dag hja bérnum eldri en 6 ara.

Born eldri en 6 4ra

byodisgreiningar a lyfjahvorfum gefa til kynna ad sambeerileg ttsetning fyrir eslikarbazepini komi fram
a bilinu 20 til 30 mg/kg/dag hja bérnum sem eru eldri en 6 ara og hja fulloronum med 800 til 1200 mg
eslikarbazepin asetati einu sinni 4 dag, i pessari 160 (sja kafla 4.2).

5.3 Forkliniskar upplysingar

Aukaverkanir sem komu fram i dyrarannséknum urdu vid Gtsetningu sem var toluvert laegri en
Utsetning fyrir eslikarbazepini (virka adalumbrotsefni eslikarbazepin asetats) vid kliniska notkun.
Oryggismork byggd a4 samanburdi 4 Utsetningu liggja pvi ekki fyrir.

Visbendingar um eiturverkun a taugar kom fram i rannsoknum 4 eiturverkunum eftir endurtekna
skammta hja rottum, en kom ekki fram 1 rannséknum hja masum eda hundum og er i samrami vid
versnun sjalfvakins, langvinns, framsekins nyrnasjukddms hja pessari tegund.

Vefjaauki 1 lifrarblodum (liver centrilobular hypertrophy) kom fram 1 rannsoknum 4 eiturverkunum
vid endurtekna skammta hja musum og rottum og aukin tidni lifrarexla kom fram 1 rannsokninni &
krabbameinsvaldandi ahrifum hja masum; pessar nidurstodur eru i samraemi vid drvun ensima
lifrarfrymisagna, ahrif sem ekki hafa komid fram hja sjuklingum sem fengid hafa eslikarbazepin
asetat.

Rannsoknir 4 ungum dyrum

f rannséknum & endurteknum skémmtum hja ungum hundum reyndust eiturverkanir sambarilegar og
fram kom hja fullordnum dyrum. { rannsékn sem st6d i 10 manudi vard vart vid minnkun
steinefnaforda i beinum, beinsvadis og/eda beinpéttni i lendalidum og/eda lerlegg vid stora skammta
hja kvendyrum og vid Utsetningu sem var minni en klinisk ttsetning fyrir eslikarbazepini hja bérnum.

Rannsoknir a eiturverkunum 4 erfdaefni med eslikarbazepin asetati benda ekki til sérstakrar heettu fyrir
menn.

Vart vard vid skerta frjosemi hja kvenkyns rottum; faekkun hreidrana og lifandi fosturvisa sem kom
fram 1 frjosemisrannsokn & misum kann einnig ad gefa til kynna ahrif 4 frjosemi kvendyra, en ekki var
framkveemt mat a fjolda gulbua. Eslikarbazepin asetat olli ekki fosturskemmandi ahrifum hja rottum
e0a kaninum en olli fravikum & beinagrind hja musum. Vart vard vid seinkada beinmyndun, minnkada
fosturpyngd og aukningu minnihattar fravika i beinagrind og i0rum vid skammta sem ollu
eiturverkunum 4 modur 1 rannséknum 4 eiturverkunum a fostur hja masum, rottum og kaninum. Vart
vard vid seinkadan kynproska hja F1-kynslodinni 1 rannséknum vid og eftir fedingu hja musum og
rottum.

6. LYFJAGERPARFRZAPILEGAR UPPLYSINGAR
6.1 Hjalparefni

Povidon K 29/32

Natriumkroskarmellosi

Magnesiumsterat

6.2 Osamrymanleiki

A ekki vid.

6.3 Geymslupol

5 ar.
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6.4 Sérstakar varuodarreglur vio geymslu

Engin sérstok fyrirmali eru um geymsluadstedur lyfsins.

6.5 Gero ilats og innihald

Al /alpynnur eda PVC/alpynnur i pappadskjum sem innihalda 7, 14 eda 28 toflur.
Ekki er vist ad allar pakkningastaerdir séu markadssettar.

6.6  Sérstakar varudarradstafanir vio forgun

Farga skal 6llum lyfjaleifum og/eda urgangi i samraemi vid gildandi reglur

7. MARKADSLEYFISHAFI

BIAL - Portela & C*, SA

A Av. da Siderurgia Nacional

4745-457 S. Mamede do Coronado —Portugal

simi: +351 22 986 61 00

fax: +351 22 986 61 99

netfang: info@bial.com

8. MARKADSLEYFISNUMER

EU/1/09/514/001-006

9.  DAGSETNING FYRSTU UTGAFU MARKADSLEYFIS/ENDURNYJUNAR
MARKADSLEYFIS

Dagsetning fyrstu titgafu markadsleyfis: 21 april 2009

Nyjasta dagsetning endurnyjunar markadsleyfis: 22 januar 2014

10. DAGSETNING ENDURSKODUNAR TEXTANS

ftarlegar upplysingar um lyfid eru birtar 4 vef Lyfjastofnunar Evrépu http://www.ema.europa.eu.

Upplysingar 4 islensku eru a http://www.serlyfjaskra.is.
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1.  HEITILYFS

Zebinix 600 mg toflur

2.  INNIHALDSLYSING

Hver tafla inniheldur 600 mg af eslikarbazepin asetati.

Sja lista yfir 611 hjalparefni i kafla 6.1.

3. LYFJAFORM
Tafla.

Hyvitar ilangar toflur, merktar med ‘ESL 600’ & annarri hlidinni og med deiliskoru 4 hinni, 17,3 mm ad
lengd. T6flunni ma skipta 1 jatha skammta.

4. KLINISKAR UPPLYSINGAR
4.1 Abendingar
Zebinix er xtlad sem:

e cinlyfjamedferd vid stadbundnum hlutaflogum, med eda an sidkominna krampaalfloga hja
fullordnum med nygreinda flogaveiki,

e vidbotarmedferd hja fullordnum, unglingum og bérnum eldri en 6 ara, med stadbundin hlutaflog,
med eda &n sidkominna krampaalfloga.

4.2 Skammtar og lyfjagjof
Skammtar

Fullordnir

Zebinix ma nota sem einlyfjamedferd eda sem vidbot vid yfirstandandi medferd vid krdmpum.
Radlagdur upphafsskammtur er 400 mg einu sinni a dag, sem skal auka i 800 mg einu sinni 4 dag eftir
eina eda tvaer vikur. Skammtinn ma hakka i 1200 mg einu sinni 4 dag, i samraemi vid
einstaklingsbundna svérun. Sumir sjuklingar i einlyfjamedferd geetu notid avinnings af skammti sem
er 1.600 mg einu sinni 4 dag (sja kafla 5.1).

Sérstakir sjuklingahdpar

Aldradir (eldri en 65 ara)

Ekki er porf & adlogun skammta hja 6ldrudum ad pvi tilskildu ad nyrnastarfsemi sé ekki skert. Vegna
mjog takmarkadra upplysinga um einlyfjamedferd med 1.600 mg skammti hja 6ldrudum er pessi
skammtur ekki radlagdur fyrir pennan hop.

Skert nyrnastarfsemi

Geeta skal varudar vid medferd sjuklinga, fullordinna og barna eldri en 6 4ra, med skerta

nyrnastarfsemi og adlaga skammtinn samkvemt kreatininithreinsun (CLcRr) 4 eftirfarandi hatt:

- CLcr >60 ml/min: Skammtaadlogun er ekki naudsynleg

- CLcr 30-60 ml/min: Upphafsskammtur er 200 mg (eda 5 mg/kg hja bérnum eldri en 6 ara) einu
sinni &4 dag eda 400 mg (eda 10 mg/kg hja bérnum eldri en 6 ara) annan hvern dag i 2 vikur, fylgt
eftir med 400 mg skammti einu sinni 4 dag (eda 10 mg/kg hja bornum eldri en 6 ara). Skammta ma
hins vegar haekka, samkvaemt einstaklingsbundinni svorun

- CLcr < 30 ml/min: Notkun er ekki radlogd hja sjuklingum med alvarlega skerdingu a
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nyrnastarfsemi vegna 6fullnaegjandi gagna.

Skert lifrarstarfsemi

Engin skammtaadlogun er naudsynleg hja sjuklingum med vaga til midlungi alvarlega skerdingu a
lifrarstarfsemi. Lyfjahvorf eslikarbazepin asetats hafa ekki verid metin hja sjiklingum med alvarlega
skerdingu a lifrarstarfsemi (sja kafla 4.4 og 5.2) og notkun pvi ekki rad16g0 hja pannig sjuklingum.

Born

Born eldri en 6 ara

Raolagdur upphafsskammtur er 10 mg/kg/dag einu sinni 4 dag. Auka skal skommtun vikulega eda
tvisvar 1 viku 1 skrefum sem nema 10 mg/kg/dag upp 1 30 mg/kg/dag, byggt 4 svorun hvers
einstaklings. Hadmarks skammtur er 1.200 mg einu sinni a dag (sja kafla 5.1).

Bérn med likamspyngd sem nemur >60 kg

Bornum med likamspyngd sem nemur 60 kg eda meira skal gefa sama skammt og fullordnum.

Ekki hefur verid synt fram & dryggi og verkun eslikarbazepin asetats hja bornum 6 ara og yngri.
Fyrirliggjandi upplysingar eru tilgreindar i kafla 4.8, 5.1 og 5.2 en ekki er haegt ad radleggja akveona
skammta 4 grundvelli peirra.

Lyfjagjof

Til inntoku.

Zebinix ma taka med eda an fedu.

Fyrir sjuklinga sem ekki geta gleypt heilar toflur er haegt a0 mylja téflurnar og blanda peim vid vatn
e0a mjuka faedu, svo sem eplamauk, strax fyrir notkun og taka paer inn pannig.

Skipt um lyfjaform
Samkvamt samanburdi 4 adgengi lyfsins i toflum og dreifu er haegt ad skipta tir einu lyfjaforminu yfir
i annad fyrir sjuklinga.

4.3 Frabendingar

Ofnemi fyrir virka efninu, 60rum karboxamidafleidum (t.d. karbamazepini, oxkabazepini) eda
einhverju hjalparefnanna sem talin eru upp i kafla 6.1.

Gatta- sleglarof af annarri eda pridju gradu.
4.4 Sérstok varnadarord og varudarreglur vio notkun

Sjalfsvigshugsanir

Greint hefur veri0 fra sjalfsvigshugsunum og sjalfsvigshegdun hja sjuklingum i medferd med virkum
efnum gegn flogaveiki vegna ymissa abendinga. Safngreining a slembudum rannséknum a
flogaveikilyfjum, i samanburdi vid lyfleysu, syndi einnig 6rlitid aukna hattu & sjalfsvigshugsunum og
sjalfsvigshegdun. Ekki er vitad hvad veldur pessari hattu og fyrirliggjandi upplysingar utiloka ekki
hugsanlega aukna ahettu i tengslum vid notkun eslikarbazepin asetats. Pvi skal fylgjast med
sjuklingum m.t.t. einkenna um sjalfsvigshugsanir eda sjalfsvigshegdun og videigandi medferd ithugud.
Sjuklingum (og umonnunaradilum sjiklinga) skal radlagt ad leita rada hja leekni ef fram koma
einkenni um sjalfsvigshugsanir eda sjalfsvigshegdun.

Sjukdomar i taugakerfi
Eslikarbazepin asetat hefur verid tengt aukaverkunum & midtaugakerfi, svo sem svima og svefndrunga,
sem geeti valdio pvi a0 folk slasi sig oftar.

Onnur varnadarord og vartdarreglur
Ef heetta 4 notkun Zebinix, er radlagt ad gera pad smam saman, til ad lagmarka haettu 4 aukinni tioni
floga.
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Vidbrogd i hud

Utbrot komu fram sem aukaverkun hja 1,2% af heildarpydi sem medhondlad var med eslikarbazepin
asetati 1 kliniskum rannséknum hja sjiklingum med flogaveiki. Tilkynnt hefur verid um tilvik
ofsaklada og ofsabjugs hja sjuklingum sem taka Zebinix. Ofsabjugur i tengslum vid
ofnaemi/bradaofnemisvidbrogd asamt bjug i barkakyli getur verid lifshaettulegur. Ef einkenni ofnaemis
koma fram verdur tafarlaust ad heetta notkun Zebinix og hefja adra medfero.

Tilkynnt hefur verid um alvarleg vidbrogo i hid (SCARS), par 4 medal Stevens-Johnson heilkenni
(SJS)/eitrunardreplos htidpekju (TEN) og lyfjautbrot med eodsinfiklafjold og almennum einkennum
(DRESS) sem geta verid lifshattuleg eda banvan, eftir markadssetningu vid medferd med Zebinix.
begar 4visun er fyrirhuguo skal upplysa sjiklinga um einkennin og fylgjast vel med peim m.t.t.
vidbragda i hud. Ef einkenni sem benda til pessara aukaverkana koma fram, skal tafarlaust haetta
medferd med Zebinix og thuga adra medferd (eftir pvi sem vid 4). Ef sjuklingar hafa fengid slikar
aukaverkanir ma aldrei hefja medferd med Zebinix a ny hja pessum sjuklingum.

HLA-B*1502 samseta - hja Han Kinverjum, Teelendingum og 68rum Asiupjédum

Synt hefur verid fram 4 ad HLA-B*1502 samseta i einstaklingum fra Kina (Han Kinverjum) og
Teaelandi tengist verulega heettu a ad fa alvarleg vidbrogd i hud, pekkt sem Stevens-Johnson heilkenni,
vid medferd med karbamazepini. Efnafradileg bygging eslikarbazepin asetats er svipud byggingu
karbamazepins og hugsanlegt er ad sjuklingar sem eru jakveedir fyrir HLA-B*1502 eigi einnig & heettu
ad fa Stevens-Johnson heilkenni eftir medferd med eslikarbazepin asetati. Algengi HLA-B*1502
samsztubera er um 10% hja Han Kinverjum og Telendingum. Alltaf atti ad skima fyrir pessari
samsetu hja Han Kinverjum og Taelendingum pegar pad er mogulegt adur en medferd med
karbamazepini eda efnafreedilega skyldum virkum efnum er hafin. Ef sjuklingar af pessum uppruna
eru jakveedir fyrir HLA-B*1502 samsatu, ma ihuga notkun eslikarbazepin asetats ef avinningur er
talinn vega pyngra en ahetta.

Vegna algengi pessarar samsetu hja 6drum Asiupjodum (t.d. yfir 15% i Filippseyjum og Malasiu),
skal thuga erfoaredilegar profanir fyrir HLA-B*1502 hja dhattuhopum.

HLA-A*3101 samseeta - hj einstaklingum fra Evropu og Japonum

Einhverjar upplysingar benda til ad HLA-A*3101 tengist aukinni heettu & aukaverkunum i htio af
voldum karbamazepins, p.m.t. Stevens-Johnson heilkenni, eitrunardrep i hudpekju, DRESS (Drug rash
with eosinophilia), eda ekki eins alvarlegur bradur Gtbreiddur hidrodi med ttbrotum i formi litilla
graftarfylltra bladra (AGEP) og dréfnudoruibrot hja einstaklingum af evropskum uppruna og
Japonum.

Tioni HLA-A*3101 samsatunnar er mjog mismunandi milli kynstofna. Algengi HLA-A*3101
samseatunnar er 2 til 5% i evropskum pydum og um 10% hja Japdnum.

Ef HLA-A*3101 samsatan er til stadar getur heetta 4 vidbrogoum i htd af voldum karbamazepins
(yfirleitt ekki alvarlegum) aukist ur 5,0% 1 almennu pyoi i 26,0% hja einstaklingum sem eiga attir ad
rekja til Evropu, ef hiin er ekki til stadar getur heetta hins vegar minnkad ur 5,0% 1 3,8%.

Ekki liggja fyrir fullnaegjandi upplysingar til ad radleggja skimun fyrir HLA-A*3101 &4dur en medferd
er hafin med karbamazepini eda 6drum efnafraedilega skyldum lyfjum.

Hja sjuklingum af evrépskum eda japonskum uppruna, sem vitad er ad eru jakveedir fyrir
HLA-A*3101 samsetunni, mé thuga notkun karbamzepins eda efnafreedilegra skyldra lyfja ef
avinningur er talinn vega pyngra en ahatta.

Bléonatriumleekkun

Greint hefur verid fra blédnatriumlekkun sem aukaverkun hja 1,5% sjiklinga i medferd med Zebinix.
Bloonatriumleekkun er i flestum tilvikum einkennalaus, hins vegar geta fylgt henni klinisk einkenni
svo sem versnandi flog, rugl, skert medvitund. Tioni blodnatriumlakkunar jokst vid haekkun skammts
af eslikarbazepin asetati. Hja sjuklingum med nyrnasjukdom fyrir, sem veldur blodnatriumleekkun, eda
hja sjiklingum i samhlida medferd med lyfjum sem geta sjalf valdid blodnatriumlakkun (t.d.
pvagrasilyfjum, desmopressini, karbamazepini), &tti ad kanna péttni natriums i sermi fyrir og medan a
medferd med eslikarbazepin asetati stendur. Einnig etti ad meela péttni natriums 1 sermi ef klinisk
einkenni blodnatriumlaekkunar koma fram. Auk pessa skal mela péttni natriums vid reglubundnar
rannsoknir. Ef kliniskt mikilvaeg blodnatriumlaeekkun kemur fram skal heetta notkun eslikarbazepin
asetats.
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PR bil

Lengingar 4 PR bili hafa komid fram i kliniskum ranns6knum 4 eslikarbazepin asetati. Gaeta skal
varudar hja sjuklingum med sjukdoma (t.d. laga péttni tyroxins, leidslutruflanir i hjarta), eda vid
samhlida notkun lyfja, sem vitad er ad tengjast lengingu PR bils.

Skert nyrnastarfsemi

Geeta skal varadar vid medferd sjuklinga med skerta nyrnastarfsemi og adlaga skal skamtinn ad
kretatininathreinsun (sja kafla 4.2). Notkun er ekki radlogd hja sjuklingum med CLcr < 30 ml/min
vegna skorts 4 gégnum.

Skert lifrarstarfsemi

bar sem klinisk gogn takmarkast vio sjuklinga med veega til midlungi alvarlega skerdingu a
lifrarstarfsemi og gogn vardandi lyfjahvorf og klinisk gdgn vantar fyrir sjuklinga med alvarlega
skerdingu a lifrarstarfsemi, skal geeta varadar vid notkun eslikarbazepin asetats hja sjuklingum me0
vaega til midlungi alvarlega skerdingu a lifrarstarfsemi og htin er ekki radlogd hja sjuklingum med
alvarlega skerdingu a lifrarstarfsemi.

4.5 Milliverkanir vid onnur lyf og adrar milliverkanir
Rannsoknir a4 milliverkunum hafa eingdngu verid gerdar hja fullordnum.

Eslikarbazepin asetati er ad verulegu leyti umbreytt i eslikarbazepin, sem hverfur brott adallega med
glukuronidsamtengingu. In vitro er eslikarbazepin, vaegur virkir CYP3A4 og UDP-gluktronyl
transferasa. /n vivo syndi eslikarbazepin 6rvandi ahrif & umbrot lyfja sem adallega hverfa brott me0
umbrotum fyrir tisltilli CYP3A4 (t.d. simvastatin). Pvi geti purft ad heekka skammtinn af lyfjum sem
eru umbrotin adallega fyrir tilstilli CYP3A4, vid notkun samhlida eslikarbazepin asetati.
Eslikarbazepin geeti pvi in vivo haft 6rvandi ahrif 4 umbrot lyfja sem adallega hverfa brott med
samtengingu fyrir tilstilli UDP-glukarényl transferasa. Vid upphaf eda lok medferdar med Zebinix eda
vid breytingar 4 skommtum, getur pad tekid 2 til 3 vikur ad na hinu nyja marki ensimvirkni. Pessa to6f
parf ad hafa i huga pegar Zebinix er notad rétt fyrir eda samhlida 60rum lyfjum sem krefjast
skammtaadlogunar vid gjof samhlida Zebinix. Eslikarbazepin hefur hindrandi eiginleika gagnvart
CYP2C19. Milliverkanir geta pannig komid fram vio samhlida gjof harra skammta af eslikarbazepin
asetati og lyfja sem eru umbrotin adallega af CYP2C19 (t.d. fenytoin).

Milliverkanir vid onnur flogaveikilyf

Karbamazepin

f rannsékn hja heilbrigdum einstaklingum, leiddi samhlida gjof eslikarbazepin asetats 800 mg einu
sinni 4 dag og karbamazepins 400 mg tvisvar & dag til 32% medalleekkunar i utsetningu fyrir virka
umbrotsefninu eslikarbazepini, liklegast af voldum 6rvunar 4 samtengingu vid glikironid. Engin
breyting vard a utsetningu fyrir karbamazepini eda umbrotsefni pess, karbamazepin-epoxidi kom fram.
Skammtinn af eslikarbazepin asetati gaeti purft a0 haekka i samraemi vid einstaklingsbundna svorun ef
pad er notad samhlida kabamazepini. Nidurstoour ur rannsoknum hja sjiklingum syndu ad samhlida
medferd jok heettuna & eftirfarandi aukaverkunum: tvisyni, 6edlileg samhafing og sundl. Ekki er haegt
a0 utiloka heettu 4 aukningu annarra sértackra aukaverkana af voldum samhlida notkunar
karbamazepins og eslikarbazepin asetats.

Fenytoin

f rannsokn hja heilbrigdum einstaklingum, leiddi samhlida gjof eslikarbazepin asetats 1200 mg einu
sinni 4 dag og fenytoins til 31-33% medallaekkunar & tsetningu fyrir virka umbrotsefninu
eslikarbazepini, liklegast vegna drvunar gluktironidtengingar og 31-35% medalhakkunar 4 ttsetningu
fyrir fenytoini, liklegast vegna hindrunar CYP2C19. bvi gaeti purft ad haekka skammtinn af
eslikarbazepin asetati og laekka skammtinn af fenytdini, samkvamt einstaklingsbundinni svorun.

Lamotrigin
Glukarénidtenging er megin umbrotsferill baedi eslikarbazepins og lamotrigins og pvi meetti buast vid
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milliverkun. Rannsokn hja heilbrigdum einstaklingum med eslikarbazepin asetati 1200 mg einu sinni a
dag syndi a0 medaltali vaga lyfjahvarfamilliverkun (Gtsetning lamoétrigins laekkadi um 15%) a milli
eslikarbazepin asetats og lamotrigins og pvi er skammtaadlogun ekki naudsynleg. Vegna
einstaklingsbundins breytileika geetu ahrifin hins vegar haft kliniska pydingu hja sumum
einstaklingum.

Topiramat

{ rannsokn hja heilbrigdum einstaklingum olli samhlida gjof eslikarbazepin asetats 1200 mg einu sinni
a dag og topiramats ekki neinni marktaekri breytingu 4 ttsetningu fyrir eslikarbazepini, en 18% lakkun
a utsetningu fyrir topiramati, liklegast vegna skerts adgengis topiramats. Engin skammtaadlogun er
naudsynleg.

Valproat og levetiracetam

Greining 4 lyfjahvorfum hja fullordnum sjuklingum med flogaveiki, 1 3. stigs rannsoknum bendir til ad
samhlida gjof valproats eda levetiracetams hafi ekki ahrif & Gtsetningu fyrir eslikarbazepini, en pad
hefur ekki verid stadfest med hefdbundum rannséknum a milliverkunum.

Oxkarbazepin
Samhlioa notkun eslikarbazepin asetats og oxkarbazepins er ekki radlogo, par sem petta geeti valdio of
mikilli utsetningu fyrir virku umbrotsefnunum.

Onnur lyf
Getnadarvarnarlyf til inntoku

Vid gjof eslikarbazepin asetats 1200 mg einu sinni 4 dag hja konum sem notudu samsett
getnadarvarnarlyf til inntoku kom fram 37% medallaekkun & almennri utsetningu fyrir levonorgestrel
og 42% fyrir etinylestradioli, liklegast vegna drvunar CYP3A4. Konur 4 barneignaraldri purfa pvi ad
nota videigandi getnadarvarnir medan 4 medferd med Zebinix stendur og allt ad lokum yfirstandandi
tidahrings pegar medferd er haett (sja kafla 4.6).

Simvastatin

Rannsokn hja heilbrigdum einstaklingum syndi 50% medalleekkun 1 almennri (systemic) Utsetningu
fyrir simvastatini vio gjof samhlida eslikarbazepin asetati 800 mg einu sinni 4 dag, sennilega af
voldum 6rvunar CYP3A4. Haekka geeti purft skammtinn af simvastatini vid notkun samhlida
eslikarbazepin asetati.

Rosuvastatin

Altek utsetning minnkadi um ad medaltali 36-39% hj4 heilbrigdum einstaklingum vid gjof samhlida
eslikarbazepin asetati 1.200 mg einu sinni 4 dag. Verkunarhattur tengdur pessari leekkun er ekki
pekktur en gaeti verid vegna truflunar a virkni flutningsefna fyrir rosuvastatin eingéngu eda asamt
Orvun umbrota pess. bar sem samband & milli utsetningar og verkunar lyfsins er 6ljost er malt med
eftirliti med svorun vid medferd (t.d. péttni kolesterols).

Warfarin

Vid samhlida gjof eslikarbazepins asetats 1200 mg einu sinni & dag og warfarins kom fram litil (23%)
en tolfredilega marktek leekkun 4 utsetningu fyrir S-warfarini. Engin ahrif komu fram & lyfjahvorf
R-warfarins eda blodstorknun. Vegna einstaklingsbundins breytileika i milliverkuninni, skal hins
vegar fylgjast sérstaklega med INR & fyrstu vikunum eftir ad samhlida medferd med warfarini og
eslikarbazepin asetati er hafin, eda henni hett.

Digoxin

Engin ahrif komu fram i rannsokn hjé heilbrigdum einstaklingum, vid gjof eslikarbazepin asetats

1200 mg einu sinni a dag, a lyfjahvorf digoxins, sem bendir til pess ad eslikarbazepin asetat hafi engin
ahrif a4 P-glykoflutningsproteinid.

Monoaminoxidasa hemlar (MAO-hemlar)

Vegna byggingarlegra tengsla eslikarbazepin asetats og prihringlaga punglyndislyfja, er milliverkun a
milli eslikarbazepins og MAO-hemla fradilega hugsanleg.
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4.6 Frjésemi, medganga og brjostagjof

Medganga

Heetta tengd flogaveiki og flogaveikilyfjum almennt

Synt hefur verid fram 4 ad tidni vanskdpunar hja bérnum kvenna med flogaveiki sem nota
flogaveikilyf er tvisvar til prisvar sinnum haerri en pau um pad bil 3% sem eru til stadar i almennu
pyoi. Oftast er greint fra skardi i vor, hjartagdllum og gollum 1 taugapiplum. Allar konur &
barneignaraldri sem taka flogaveikilyf, og einkum konur sem hyggjast verda pungadar eda eru
pungadar, skulu fa leeknisfraedilega sérfraediradgjof um hugsanlega ahaettu fyrir fostur af voldum beaedi
floga og flogaveikilyfjamedferdar. Fordast skal ad haetta flogaveikilyfjamedferd skyndilega, par sem
pad getur valdio flogum sem geetu haft alvarlegar afleidingar badi fyrir konuna og 6feedda barnid.
Einlyfjame0ferd er talin akjosanlegasti kosturinn til ad medhdndla flogaveiki & medgéngu pegar
mogulegt er vegna pess ad medferd med fleiri flogaveikilyfjum geeti tengst meiri haettu 4 medfeeddum
vanskdpunum en einlyfjamedferd, sem fer eftir vidkomandi flogaveikilyfjum.

Greint hefur veri0 fra taugaproskaréskunum hja bérnum madra med flogaveiki sem nota
flogaveikilyf. Engar upplysingar liggja fyrir um eslikarbazepin asetat i tengslum vi0 pessa dhaettu.

Konur 4 barneignaraldri/getnadarvarnir

Konur 4 barneignaraldri attu ad nota érugga getnadarvorn medan a4 medferd med eslikarbazepin
asetati stendur. Eslikarbazepin asetat dregur ur verkun getnadarvarnarlyfja til inntéku. bvi skal nota
alra virka og Orugga getnadarvorn medan 4 medferd stendur og til loka yfirstandandi tidahrings pegar
medferd er heett. Konur & barneignaraldri ettu ad fa radgjof um notkun annarra druggra getnadarvarna.
Nota skal a.m k. eina 6rugga getnadarvorn (svo sem lykkjuna) eda tvaer tegundir getnadarvarna sem
auka Oryggi hvor annarrar, p.m.t. hindrandi getnadarvorn. Vid val 4 getnadarvorn skal meta adsteedur i
hverju tilviki og tryggja adkomu sjuklingsins 1 umradunni.

Hatta tengd eslikarbazepin asetati

Takmarkadar upplysingar liggja fyrir um notkun eslikarbazepin asetats 4 medgongu. Dyrarannsoknir
hafa synt eiturverkanir 4 axlun (sja Frjosemi, kafla 5.3). Ahattan hja ménnum (p.m.t. & alvarlegum
medfaeeddum vanskdpunum, taugaproskaréskunum og 6drum eiturverkunum a aexlun) er ekki pekkt.
Ekki skal nota eslikarbazepin asetat 4 medgdngu nema avinningurinn sé talinn vega pyngra en dhzaettan
eftir vandlegt mat 4 6drum hugsanlegum meodferdarurredum.

Ef konur sem f4 eslikarazepin asetat verda pungadar eda &tla ad verda pungadar skal notkun Zebinix
vandlega endurmetin. Nota @tti leegstu virku skammta og einlyfjamedferd alltaf pegar pad er hegt,
a.m.k. fyrstu prja manudi medgongunnar. Sjiklingar skulu fa radgjof vardandi hugsanlega aukna haettu
a fedingargdllum og bodin fosturskimun.

Eftirlit og forvarnir

Flogaveikilyf geta valdid folinsyruskorti, sem hugsanlega a patt i ad valda fosturskemmdum. Melt er
med toku folinsyru fyrir og & medgongu. Par sem verkun pessa fedubdtarefnis er ekki sonnud, er
einnig hegt ad bjoda konum 1 vidbotarmedferd med folinsyru sértaeka fosturgreiningu.

Hja nyburanum

Greint hefur verid fra bledingatruflunum hja nyburum af véldum flogaveikilyfja. Sem varnandi
medferd skal gefa K1 vitamin 4 sidustu vikum medgongu og sidan nyburanum.

Brjostagjof

Ekki er pekkt hvort eslikarbazepin asetat/umbrotsefni skiljast Gt 1 brjostamjolk. Eslikarbazepin hefur
reynst skiljast Gt i m6Ourmjolk 1 dyrarannséknum. Par sem ekki er haegt ad utiloka ahattu fyrir
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brjéstmylkinginn skal brjostagjof haett medan a medferd med eslikarbazepin asetati stendur.
Frjosemi

Engar upplysingar liggja fyrir um ahrif eslikarbazepin asetats a frjosemi manna. Dyrarannsoknir hafa
synt skerta frjosemi eftir medferd med eslikarazepin asetati (sja kafla 5.3).

4.7  Ahrif 4 heefni til aksturs og notkunar véla

Zebinix hefur litil eda vaeg ahrif 4 heefni til aksturs og notkunar véla. Sumir sjuklingar gaetu fundid
fyrir svima, svefndrunga eda sjontruflunum, einkum 1 upphafi medferdar. bvi skal radleggja
sjuklingum a0 su likamlega og/eda andlega faerni peirra sem naudsynleg er til ad stjorna vélum eda aka
geeti verid skert og peim radlagt ad gera ekki slikt fyrr en pad liggur fyrir ad haefni peirra til slikra
verka skerdist ekki.

4.8 Aukaverkanir

Samantekt & Sryggispattum

{ kliniskum rannsoknum (vidbétarmedferd og einlyfjamedferd) fengu 2.434 sjuklingar med stadbundin
hlutaflog medferd med eslikarbazepin asetati (1.983 fullordnir sjuklingar og 451 barn) og 51% pessara
sjuklinga fengu aukaverkanir.

Aukaverkanir voru yfirleitt veegar til midlungi alvarlegar og komu adallega fram & fyrstu vikum
medferdar med eslikarbazepin asetati.

Ahztta sem greind hefur verid i tengslum vid Zebinix er adallega skammtahadar aukaverkanir tengdar
lyfjaflokki. Algengustu aukaverkanirnar sem greint hefur verid fra i rannsoknum a vidbotarmedferd
med samanburdi vid lyfleysu, hja fullordnum sjuklingum med flogaveiki og rannsokn a
einlyfjameodferd med virkum samanburdi sem bar saman eslikarbazepin asetat og karbamazepin med
fordaverkun voru sundl, svefnhdfgi, hfudverkur og 6gledi. Meirihluti aukaverkana kom fram hja
<3% sjuklinga 1 6llum medferdarhopum.

Tilkynnt hefur verid um alvarleg vidbrogo i hid (SCARS), par 4 medal Stevens-Johnson heilkenni
(SJS)/eitrunardreplos hudpekju (TEN) og lyfjautbrot med edsinfiklafjold og almennum einkennum
(DRESS) eftir markadssetningu vid medferd med Zebinix (sja kafla 4.4).

Listi yfir aukaverkanir
Aukaverkanir eslikarbazepin asetats sem komu fram 1 kliniskum rannsoknum og vid eftirlit eftir ad
lyfid kom a markad eru taldar upp i t6flu hér a eftir.

Aukaverkanir voru flokkadar 4 eftirfarandi hatt: mjog algengar >1/10, algengar >1/100 til <1/10,
sjaldgaefar >1/1.000 til <1/100 og tidni ekki pekkt (ekki haegt ad aatla tidni Ut fra fyrirliggjandi
gbgnum). Innan tidniflokka eru alvarlegustu aukaverkanirnar taldar upp fyrst.

Tafla 1: Aukaverkanir tengdar Zebinix sem komu fram i kliniskum rannsoknum og vid eftirlit eftir
markadssetningu.

Liffzeraflokkur | Mjog Algengar Sjaldgaefar Tioni ekki pekkt
algengar
B160 og eitlar Blooleysi Blooflagnafeed,
hvitkornafzed
Onzemiskerfi Ofnemi
Innkirtlar Vanstarfsemi
skjaldkirtils
Efnaskipti og Blédnatrium- | Ojafnveegi Heilkenni sem
naring leekkun, bloosalta, ofpornun, | likist 6videigandi
minnkud blodkloridlekkun seytingu
matarlyst pvagstemmuvaka
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(inappropriate
ADH secretion
like syndrome)
med
einkennunum
svefnhofga,
ogleoi, sundli,
leekkun &
osmosupéttni i
sermi (bl6oi),
uppkostum,
héfudverk,
ruglastandi eda

60rum einkennum

fra taugakerfi.

Geodraen
vandamal

Svefnleysi

Gedsjukdomur,
sinnuleysi,
punglyndi,
taugaostyrkur,
@singur, pirringur,
athyglisbrestur/ofvi
rkni, ruglastand,
skapsveiflur, gratur,
skynhreyfihdmlun,
kvidi

Taugakerfi

Sundl,
svefnhofgi

Hofudverkur,
einbeitingartru
flanir, skjalfti,
hreyfiglop,
jafnvaegis-
truflanir

Oedlileg
samhefing,
minnisskerding,
minnisleysi,
svefnsakni, sefjun,
malstol,
tilfinningartruflun,
truflud
védvaspenna,
svefnhofgi,
lyktarglop, hnykils
heilkenni
(cerebellar
syndrome), krampi,
uttaugakvilli,
augntin, taltruflanir,
tormeeli,
svidatilfinning,
tilfinningarglop,
migreni

Augu

Tvisyni, oskyr
sjon

Sjonskerding,
sveiflusyni
(oscillopsia),
hreyfitruflun 1
badum augum,
blodaukning i auga
(ocular
hyperaemia)

Eyru og
volundarhus

Svimi

Heyrnarskerding,
eyrnasud

Hjarta

Hjartslattaronot,
haegslattur

M




Aoar

Haprystingur
(p.m.t.
haprystingskreppa),
lagprystingur,
réttstooulagprysting
ur, andlitsrodi,
kuldi i atlimum

Ondunarfzeri,
brjosthol og
miomeeti

Blodnasir,
brjoéstverkur

Meltingarfeeri

Ogleéi,
uppkost,
nidurgangur

Hagdatregda,
meltingartruflanir,
magabdlga,
kvidverkir,
munnpurrkur,
Opaegindi i kvid,
paninn kvidur,
tannholdsbolga,
svartar haegoir,
tannverkur

Brisbolga

Lifur og gall

Lifrartruflanir

Huo og
undirhuao

Utbrot

Skalli, purr hud,
ofsviti, rodapot,
hudkvilli, kladi,
ofnemishudbolga

Eitrunardreplos
hudpekju,
Stevens-Johnson
heilkenni,
lyfjatitbrot med
eosinfiklafjold og
almennum
einkennum
(DRESS)
ofsabjugur,
ofsaklaoi

Stodkerfi og
bandvefur

Voovaverkir,
efnaskiptakwvilli i
beinum,
voovapreyta,
verkur 1 Gtlimum

Nyru og
pvagferi

bvagfaerasyking

Almennar
aukaverkanir
0g
aukaverkanir a
ikomustao

breyta,
truflanir &
gongulagi,
mattleysi,

Lasleiki,
kuldahrollur,
bjugur i Gtlimum

Rannsoknaniou
rstoour

byngdar-
aukning

Lakkun
blooprystings,
pyngdartap,
haekkun
blodprystings,
bléodnatriumlackkun
, bl6dkloridlekkun,
osteokalsinhaekkun,
leekkud
blodkornaskil,
leekkun bloédrauda,
haekkun
lifrarensima
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Averkar, Lyfjaeitrun, byltur,
eitranir og hitabruni
fylgikvillar

adgerodar

Lysing 4 voldum aukaverkunum

Augu og taugakerfi

Hja sjuklingum i samhlida medferd med karbamazepini og eslikarbazepin asetati i rannséknum med
samanburdi vid lyfleysu komu eftirfarandi aukaverkanir fram: tvisyni (11,4% einstaklinga sem fengu
karbamazepin samhlida, 2,4% einstaklinga sem ekki fengu karbamazepin samhlida), 6edlileg
samhafing (6,7% samhlida karbamazepini, 2,7% an karbamazepins samhlida) og sundl (30,0%
samhlida karbamazepini, 11,5% an karbamazepins samhlida), sja kafla 4.5.

PR bil
Noktun eslikarbazepin asetats tengist lengingu 4 PR bili. Aukaverkanir tengdar lengingu PR bils (t.d.
gatta- sleglarof, yfirlid, hegslattur) geetu komid fram.

Aukaverkanir tengdar lyfjaflokki

M;jog sjaldgeefar aukaverkanir svo sem beinmergsbaling, bradaofnaemisvidbrogd, almennur hellurodi
eda alvarlegar hjartslattartruflanir komu ekki fram 1 rannsoknunum med samanburdi vid lyfleysu i
flogaveikiaztluninni fyrir eslikarbazepin asetat. Hins vegar hefur verid greint fra peim fyrir
oxkarbazepin. bvi er ekki haegt ad utiloka ad paer komi fram vid medferd meo eslikarbazepin asetati.

Tilkynnt hefur verid um minnkun steinefna i beinum, beinryrd, beinpynningu og brot hja sjuklingum i
langtimamedferd med flogaveikilyfjunum karbamazepini og oxkarbazepini, sem eru
byggingafradilega skyld. Verkunarmati 4 efnaskipti beina er ekki pekktur.

Born

[ samanburdarrannsoknum med lyfleysu 4 sjuklingum 4 aldrinum 2 til 18 4ra med hlutaflog

(238 sjuklingar medhondladir med eslikarbazepin asetati og 189 med lyfleysu) fengu 35,7% sjuklinga
sem voru medhondladir med eslikarbazepin asetati og 19% sjuklinga sem voru medhondladir med
lyfleysu aukaverkanir. Algengustu aukaverkanirnar hja hépnum sem var medhondladur med
eslikarbazepin asetati voru tvisyni (5,0%), svefnhofgi (8,0%) og uppkost (4,6%).

Aukaverkanir af voldum eslikarbazepin asetats eru venjulega svipadar hja 6llum aldurshopum. Hja
aldurshopnum 6 til 11 ara voru algengustu aukaverkanirnar sem komu fram hja fleiri en tveimur
sjuklingum sem fengu eslikarbazepin asetat tvisyni (9,5%), svefnhofgi (7,4%), sundl (6,3%), krampar
(6,3%) og 6gledi (3,2%); hja aldurshépnum 12 til 18 ara voru pad svefnhofgi (7,4%), uppkost (4,2%),
tvisyni (3,2%) og preyta (3,2%). Ekki hefur enn verid synt fram 4 6ryggi Zebinix hja bérnum a
aldrinum 6 ara og yngri.

Oryggi i tengslum vid eslikarbazepin asetat reyndist venjulega svipad hja bérnum og fullordnum nema
hvad vardar @sing (algengar, 1,3%) og kvioverk (algengar, 2,1%) sem voru algengari hja bérnum en
fullordnum. Sundl; svefnhofgi; svimi; mattleysi; truflanir & gongulagi; skjalfti; hreyfiglop;
jafnveegistruflanir; 0skyr sjon; nidurgangur; Utbrot og blodnatriumlaekkun voru sidur algengar hja
bérnum en hja fullordnum. Adeins var tilkynnt um ofneemishudbolgu (sjaldgaefar, 0,8%) hja béornum.

Gogn um langtimadryggi hja bérnum, sem fengin voru ur opinni framlengingu II1. stigs
rannsoknarinnar, voru i samrami vid pekkt 6ryggissnid lyfsins og komu engar nyjar nidurstodur fram
sem voOroudu oryggi.

Tilkynning aukaverkana sem grunur er um ad tengist lyfinu

Eftir a0 lyf hefur fengio markadsleyfi er mikilvaegt a0 tilkynna aukaverkanir sem grunur er um ad
tengist pvi. Pannig er heegt ad fylgjast stodugt med sambandinu milli avinnings og ahettu af notkun
lyfsins. Heilbrigdisstarfsmenn eru hvattir til ad tilkynna allar aukaverkanir sem grunur er um ad tengist
lyfinu samkvaemt fyrirkomulagi sem gildir i hverju landi fyrir sig, sja Appendix V.
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4.9 Ofskommtun

Einkenni sem sést hafa eftir ofskommtun eslikarbazepin asetats eru einkum tengd einkennum fra
midtaugakerfi (t.d. hvers kyns flog, flogafar (status epilepticus)) og hjartakvillar (t.d.
hjartslattartruflanir). Ekkert sértaeckt motefni er pekkt. Veita skal videigandi einkennabundna
studningsmedferd. Umbrotsefni eslikarbazepin asetats er haegt ad hreinsa med blodskilun &
arangursrikan hatt, ef naudsyn krefur (sja kafla 5.2).

5. LYFJAFRAPILEGAR UPPLYSINGAR
5.1 Lythrif
Flokkun eftir verkun: Flogaveikilyf, karboxamidafleidur, ATC flokkur: NO3AF04.

Verkunarhattur

Verkunarhattur eslikarbazepin asetats er ekki pekktur nakvaemlega. Raflifedlisfraedilegar rannsoknir in
vitro benda hins vegar til ad badi eslikarbazepin asetat og umbrotsefni pess auki stoougleika ovirkra
spennustyrdra natrium ganga, komi 1 veg fyrir ad pau fari aftur i virkt 4stand og hindri pannig
endurtekin taugaboo.

Lyfhrif

Eslikarbazepin asetat og virk umbrotsefni pess komu 1 veg fyrir proun floga i forkliniskum likénum til
a0 spa fyrir um krampaleysandi verkun hja ménnum. Lyfjafradileg verkun eslikarbazepin asetats hja
monnum er adallega fyrir tilstilli virka umbrotsefnisins eslikarbazepins.

Verkun

Fulloronir

Synt hefur verid fram a verkun eslikarbazepin asetats vid viobotarmedferd 1 fjorum 3. stigs tviblindum
rannsoknum med samanburdi vid lyfleysu hja 1.703 slembir6dudum fullordnum sjiklingum med
hlutaflog sem ekki hefur tekist ad stjorna med einu til premur flogaveikilyfjum samhlida. Samhlida
notkun oxkarbazepins og felbamats var ekki leyfo 1 pessum rannsoknum. Eslikarbazepin asetat var
profad i skommtum sem voru 400 mg (adeins i rannséknum 301 og 302), 800 mg og 1200 mg einu
sinni & dag. Eslikarbazepin asetat 800 mg einu sinni 4 dag og 1200 mg einu sinni 4 dag voru marktakt
virkari en lyfleysa vid ad laekka tioni floga 4 12 vikna vidhaldstimabili. Hlutfall einstaklinga med >
50% laekkun (1581 greindur) i tioni floga i 6llum 3. stigs rannsoknunum var 19.3% fyrir lyfleysu,
20.8% fyrir eslikarbazepin asetat 400 mg, 30.5% fyrir eslikarbazepin asetat 800 mg og 35.3% fyrir
eslikarbazepin asetat 1200 mg a dag.

Synt hefur verid fram a verkun eslikarbazepin asetats vid einlyfjamedferd i tviblindri rannsokn med
virkum samanburdi (karbamazepin med fordaverkun), sem 815 slembiradadir, fullordnir sjuklingar
med nygreind stadbundin hlutaflog toku patt 1. Eslikarbazepin asetat var profad 1 skommtum sem voru
800 mg, 1.200 mg og 1.600 mg, einu sinni a dag. Skammtar virka samanburdarlyfsins karbamazepins
med fordaverkun voru 200 mg, 400 mg og 600 mg, tvisvar 4 dag. Ollum einstaklingum var slembirdad
4 minnstu skammta og skammtar voru adeins auknir hja peim einstaklingum sem fengu flog. Af

815 slembirodudu sjuklingunum fékk 401 sjuklingur medferd med eslikarbazepin asetati einu sinni a
dag [271 sjuklingur (67,6%) héldu afram a 800 mg skammti, 70 sjuklingar (17,5%) héldu afram a
1.200 mg skammti og 60 sjuklingar (15,0%) fengu medferd med 1.600 mg]. [ adalgreiningunni 4
verkun par sem peir sem hettu patttoku voru skilgreindir 4n svorunar voru 71,1% einstaklinga
flokkaoir sem an floga i eslikarbazepin asetat hopnum og 75,6% i hopnum sem fékk karbamazepin
med fordaverkun 4 26 vikna matstimabilinu (medalmunur a ahaettu -4,28%, 95% oOryggisbil:

[-10,3; 1,74]. Ahrif medferdar sem komu fram 4 26 vikna matstimabilinu vidhéldust i 1 4rs medferd
par sem 64,7% einstaklinga sem fengu ezlikarbazepin asetat og 70,3% einstaklinga sem fengu
karbamazepin med fordaverkun voru flokkadir sem an floga (medalmunur & aheettu -5,46%, 95%
oryggisbil: [-11,88; 0,97]. | greiningunni 4 medferdarbresti (hattu 4 flogum) 4 grundvelli greiningar &
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tima ad tilviki (Kaplan Meier greining og Cox adhvarf), var Kaplan-Meier mat 4 hattu 4 flogum i lok
matstimabilsins 0,06 fyrir karbamazepin og 0,12 fyrir eslikarbazepin asetat og vid lok 1 ars hafoi
aheetta aukist 1 0,11 fyrir karbamazepin og 0,19 fyrir eslikarbazepin asetat (p=0,0002).

Eftir 1 ar voru likur & a0 einstaklingar heettu patttoku, annadhvort af voldum aukaverkana eda skorts a
verkun, 0,26 fyrir eslikarbazepin asetat og 0,21 fyrir karbamazepin med fordaverkun.

Verkun eslikarbazepin asetats vi0 skipti yfir & einlyfjamedferd var metin 1 2 tviblindum, slembudum
samanburdarrannséknum hja 365 fullordonum sjiklingum med stadbundin hlutaflog. Eslikarbazepin
asetat var profad i skommtum sem voru 1.200 og 1.600 mg einu sinni & dag. Hlutfall peirra sem fengu
engin flog allt 10 vikna einlyfjamedferdartimabilio var 7,6% (1.600 mg) og 8,3% (1.200 mg) i annarri
rannsokninni og 10,0% (1.600 mg) og 7,4% (1.200 mg) 1 hinni.

Aldradir

Oryggi og verkun eslikarbazepin asetats vid vidbotarmedferd gegn hlutaflogum hja 5ldrudum
sjuklingum voru metin i einni 26 vikna rannsokn, a&n samanburdar, hja 72 6ldrudum (> 65 ara ad aldri).
Samkvamt upplysingunum er nygengi aukaverkana hja pessu pydi (65,3%) svipud og hja almenna
pyodinu sem tok patt i tviblindu rannséknunum & flogaveiki (66,8%). Algengustu aukaverkanirnar voru
sundl (12,5% einstaklinga), svefnhofgi (9,7%), preyta, krampar og bléonatriumlekkun (allar 8,3%),
netkoksbolga (6,9%) og syking i efri hluta ndunarvegar (5,6%). Alls luku 50 af peim

72 einstaklingum sem hofu rannsoknina 26 vikna medferdinni, sem samsvarar 69,4% af
heildarpatttdku (sja upplysingar um notkun hja 6ldrudum i kafla 4.2).

Takmarkadar upplysingar liggja fyrir um einlyfjamedferd hja 6ldudum. Adeins fair einstaklingar
(N=27) eldri en 65 ara fengu medferd med eslikarbazepin asetati i rannsokn 4 einlyfjamedferd.

Born

Oryggi og verkun eslikarbazepin asetats vid vidbotarmedferd gegn hlutaflogum hja bérnum voru
metin i einni II. stigs rannsékn hjd bérnum & aldrinum 6 til 16 ara (N=123) og einni III. stigs rannsokn
hja bérnum 4 aldrinum 2 til 18 ara (N=304). Badar rannsoknirnar voru tviblindar og med samanburdi
vid lyfleysu med vidhaldstimabili sem st60 8 vikur (rannsokn 208) og 12 vikur (rannsékn 305), i
pessari r60. Ennfremur var sidar beett vid rannsokn 208 tveimur opnum langtimaframlengingum (1 ar {
hluta IT og 2 4r 1 hluta III) og vid ranns6kn 305 var sidar baett fjérum opnum langtimaframlengingum
(1 ar i hluta II, III og IV og 2 ar i hluta V). Eslikarbazepin asetat var profad i skommtum sem namu
20 og 30 mg/kg/dag og allt ad 1.200 mg/dag ad hamarki. Markskammturinn var 30 mg/kg i

rannsokn 208 og 20 mg/kg 1 rannsokn 305. Skammta matti adlaga samkvamt poli og svorun vid
medferd.

f tviblinda hluta II. stigs rannsdknarinnar var mat 4 verkun annad markmid. Medallaekkun minnstu
kvadrata hvad vardar stadlada tioni floga fra upphafi ad vidhaldstimabili var marktekt (p<0,001) meiri
med eslikarbazepin asetati (-34,8%) en me0 lyfleysu (-13,8%). Fjortiu og tveir sjuklingar (50,6%) i
eslikarbazepin asetat hopnum syndu svorun (=50% laeekkun 4 stadladri tidni floga) samanborid vid

10 sjuklinga (25,0%) 1 lyfleysuhopnum og pessi munur var marktaekur (p=0,009).

f tviblinda hluta III. stigs rannsoknarinnar var medallaekkun minnstu kvadrata hvad vardar stadlada
tidni floga med eslikarbazepin asetati (-18,1% samanborid vid grunngildi) 6nnur en hvad vardar
lyfleysu (-8,6% samanborid vid grunngildi) en pad var ekki tolfreedilega marktaekt (p=0,2490). Fjortiu
og einn sjuklingur (30,6%) i eslikarbazepin asetat hopnum syndi svérun (>50% leekkun 4 stadladri
tioni floga) samanborid vid 40 sjuklinga (31,0%) 1 lyfleysuhopnum, sem reyndist ekki marktekur
munur (p=0,9017). Eftiragreiningar hja undirhopum III. stigs rannsdknarinnar voru gerdar a
lagskiptum aldurshopum og fyrir eldri en 6 ara og skammtasteeroum. Hja bérnum eldri en 6 ara syndu
36 sjuklingar (35,0%) svorun samanborid vid 29 sjuklinga (30,2%) 1 lyfleysuhopnum (p=0,4759) og
medalleekkun minnstu kvadrata hvad vardar stadlada tioni floga var meiri (p=0,0478) i eslikarbazepin
asetat hopnum i samanburdi vio lyfleysu (-24,4% samanborid vid -10,5%); munurinn var hins vegar
ekki tolfreedilega marktaekur (p=0,1040). Alls voru skammtar hja 39% sjuklinga i rannsoékn 305 auknir
a0 hamarksskammti (30 mg/kg/dag). Medal pessara sjuklinga, ad fratdldum sjuklingum 6 ara og yngri
syndu 14 (48,3%) sjuklingar i eslikarbazepin asetat hopnum og 11 (30,6%) sjuklingar i
lyfleysuhopnum svorun (p=0,1514). b6 areidanleiki pessara eftirdgreininga sé takmarkaodur, benda
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gbgnin til pess ad steerdargrada ahrifanna tengist aldri og skammtasteerd.

f 1 ars opinni framlengingu III. stigs rannsoknarinnar (hluta IT) (pydi sem etlunin var ad medhondla
(ITT), N=225) var heildarhlutfall sjuklinga sem svérudu medferd 46,7% (jokst jafnt og pétt ur 44,9%
(vikur 1-4) 1 57,5% (vikur >40)). Heildarmiogildi stadladrar flogatidni (total median standardised
seizure frequency) var 6,1 (minnkadi ur 7,0 (vikur 1-4) i 4.0 (vikur >40), sem leiddi til pess ad
midgildi hlutfallslegrar breytingar fra gildi & upphafstimabilinu var -46,7%). Miogildi hlutfallslegrar
breytingar var heerra 1 fyrri hopnum sem fékk lyfleysu (-51,4%) en 1 fyrri hopnum sem fékk ESL
(-40,4%). Hlutfall sjuklinga par sem sjukdomurinn versnadi (jokst um >25%) midad vid
upphafstimabilid var 14,2%.

i 3 opnum framlengingum (pydi sem aetlunin var ad medhondla (ITT), N=148) var heildarhlutfall
sjuklinga sem svorudu medferd 26,6% borid saman vid upphafsgildi i hlutum III-V (p.e. sidustu

4 vikurnar i hluta II). Heildarmidgildi stadladrar flogatidni var 2,4 (sem leiddi til pess ad miogildi
hlutfallslegrar breytingar fra upphafsgildi i hlutum II-V var -22,9%). Midgildi hlutfallslegrar
minnkunar { hluta I var haerra hja sjoklingum sem fengu ESL (-25,8%) en hja sjuklingum sem fengu
lyfleysu (-16,4%). Heildarhlutfall sjiiklinga par sem sjukdémurinn versnadi (jokst um >25%) midad
vid upphafsgildi i hlutum III-V var 25,7%.

Af peim 183 sjiklingum sem luku I. og II. hluta rannséknarinnar voru 152 sjuklingar teknir inn i
hluta III. Af peim h6fdu 65 sjuklingar fengid ESL og 87 sjuklingar fengid lyfleysu i tviblindum hluta
rannsOknarinnar. 14 sjuklingar (9,2%) luku opinni medferd med ESL 1 hluta V. Algengasta astada
fyrir pvi a0 sjuklingar heaettu patttoku i einhverjum hluta rannsoéknarinnar var 6sk bakhjarls
rannsoknarinnar (30 sjuklingar 1 hluta III [ 19,7% peirra sjuklinga sem hofu patttoku 1 hluta I11], 9 1
hluta IV [9,6% peirra sjuklinga sem hofu patttoku 1 hluta IV] og 43 1 hluta V [64,2% beirra sjuklinga
sem hofu patttoku 1 hluta V]).

A0 teknu tilliti til takmarkana ganga ir opnum rannsoknum an samanburdar hélst langtimasvorun vid
eslikarbazepin asetati obreytt 4 heildina litid 1 opnum hlutum rannsoknarinnar.

Lyfjastofnun Evropu hefur frestad krofu um ad lagdar séu fram nidurstoour Gr rannséknum a Zebinix
hja einum eda fleiri undirhépum barna vid medferd gegn flogaveiki med hlutaflogum (sja upplysingar
i kafla 4.2 um notkun handa bérnum).

5.2 Lyfjahvorf

Frasog

Eslikarbazepin asetati er a0 verulegu leyti breytt i eslikarbazepin. Eftir inntoku helst péttni
eslikarbazepin asetats 1 plasma yfirleitt undir magngreiningarmdrkum. Cpax fyrir eslikarbazepin neest 2
til 3 klst. eftir inntéku (Tmax). Gera ma rad fyrir miklu adgengi vegna pess ad magn umbrotsefna sem
finnst 1 pvagi svarar til meira en 90% af skammti eslikarbazepin asetats.

Adgengi (AUC og Cax) eslicarbazepins er sambaerilegt hvort sem taflan er mulin og blandad vid
eplamauk og tekin inn med vatni eda taflan er tekin inn heil.

Dreifing
Proteinbinding eslikarbazepins i plasma er tiltdlulega litil (<40%) og 6had péttni. /n vitro rannsoknir

hafa synt ad warfarin, diazepam, digoxin, fenytdin og tolbutamid h6fou ekki marktek ahrif &
proteinbindingu i plasma. Navist eslikarbazepins hafoi ekki marktak ahrif 4 bindingu warfarins,
diazepams, digoxins, fenytoins og tolbutamios.

Umbrot

Eslikarbazepin asetat er umbrotid hratt og ad verulegu marki i virka adalumbrotsefnid eslikarbazepin
med vatnsrofi i fyrstu umferd um lifur. Jafnvaegispéttni i plasma er nao eftir 4 til 5 daga vio skommtun
einu sinni 4 dag, sem er i samraemi vid virkan helmingunartima 4 bilinu 20-24 klst. { rannsoknum hja
heilbrigdum einstaklingum og fullordnum sjuklingum med flogaveiki, virtist helmingunartimi
eslikarbazepin vera annars vegar 10-20 klst. og hins vegar 13-20 klst. Minnihattar umbrotsefni i
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plasma eru R-likarbazepin og oxkarbazepin, sem synt var fram a a0 veru virk og einnig eslikarbazepin
asetat, R-likarbazepin, og oxkarbazepin tengd glukurénsyru.

Eslikarbazepin asetat hefur ekki ahrif 4 eigin umbrot eda uthreinsun.

Eslikarbazepin er veikur CYP3A4 virkir og hefur hindrandi eiginleika gagnvart CYP2C19 (eins og
kemur fram i kafla 4.5).

f rannsoknum med eslikarbazepini i nyjum lifrarfrumum Gr ménnum kom fram vaeg virkjun
glukuronidtengingar fyrir tilstilli UGT1AL.

Brotthvarf

Umbrotsefni eslikarbazepin asetats eru skilin ut ur bl6drasinni adallega med tutskilnadi um nyru,
obreytt og glukturonidtengd. Eslikarbazepin og glukironid pess svara alls til yfir 90% af 6llum
umbrotsefnum sem skilin eru Gt i pvagi, um tveir pridju i dbreyttu formi og einn pridji
glukarénidtengdur.

Linulegt/6linulegt samband
Lyfjahvorf eslikarbazepin asetats eru linuleg og skammtahao a bilinu 400-1200 mg badi hja
heilbrigdum einstaklingum og sjuklingum.

Aldradir (eldri en 65 éra)
Lyfjahvorf eslikarbazepin asetats verda ekki fyrir ahrifum hjé 6ldrudum sjuklingum med kreatinin
uthreinsun > 60 ml/min (sja kafla 4.2).

Skert nyrnastarfsemi

Umbrotsefni eslikarbazepin asetats eru skilin ut ur blodi adallega med tutskilnadi um nyru. Rannsokn
hja fullordnum sjuklingum med vega til alvarlega skerdingu 4 nyrnastarfsemi syndi ad Gthreinsun er
had nyrnastarfsemi. Skammtaadlogun er radl6gd medan & medferd med Zebinix stendur hja
sjuklingum, fullordnum og bornum eldri en 6 ara, med kreatinin Gthreinsun < 60 ml/min (sja

kafla 4.2).

Ekki er melt med notkun eslikarbazepin asetats handa bérnum 4 aldrinum 2 til 6 ara. A pessum aldri
hefur innri virkni brothvarfsferlisins enn ekki nad fullum proska.

Blodskilun fjarleegir umbrotsefni eslikarbazepin asetats ur plasma.

Skert lifrarstarfsemi

Lyfjahvorf og umbrot eslikarbazepin asetats voru metin hja heilbrigdum einstaklingum og sjiklingum
med midlungi mikla skerdingu 4 lifrarstarfsemi eftir endurtekna skammta til inntéku. Midlungi mikil
skerding a lifrarstarfsemi hafoi ekki ahrif & lyfjahvorf eslikarbazepin asetats. Engin skammtaadlogun
er radlogd hja sjiklingum med vaega til midlungi mikla skerdingu 4 lifrarstarfsemi (sja kafla 4.2).
Lyfjahvorf eslikarbazepin asetats hafa ekki verid metin hja sjuklingum med alvarlega skerdingu a
lifrarstarfsemi.

Kyn
Rannsoknir hja heilbrigdum einstaklingum og sjaklingum syndu ad kyn hefur ekki ahrif & lyfjahvorf
eslikarbazepins asetats.

Born

Eslikarbazepin asetat umbreytist verulega yfir i eslikarbazepin, likt og hja fullordonum. Gildi
eslikarbazepin asetats 1 blodvokva haldast venjulega nedan vid magngreiningarmérk i kjolfar inntdku.
Crmax gildi eslikarbazepins er nad 2 til 3 klst. eftir skdmmtun (tmax). Likamspyngd reyndist hfa ahrif a
dreifingarrammal og uthreinsun. Ekki var heldur hagt ad utiloka hlutverk aldurs 6had likamspyngd
hvad vardar uthreinsun eslikarbazepin asetats, sérstaklega hja yngsta aldurshopnum (2-6 ara).

Born 6 ara og yneri
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byodisgreiningar a lyfjahvorfum gefa til kynna ad hja undirhopi barna 4 aldrinum 2 til 6 ara sé porf a
skdmmtum sem nema 27,5 mg/kg/dag og 40 mg/kg/dag til pess ad na utsetningu sem jafngildir
medferdarskdommtum sem nema 20 og 30 mg/kg/dag hja bérnum eldri en 6 ara.

Born eldri en 6 ara

byodisgreiningar a lyfjahvorfum gefa til kynna ad sambeerileg ttsetning fyrir eslikarbazepini komi fram
a bilinu 20 til 30 mg/kg/dag hja bérnum sem eru eldri en 6 ara og hja fullordnum med 800 til 1200 mg
eslikarbazepin asetati einu sinni 4 dag, 1 pessari 160 (sja kafla 4.2).

5.3 Forkliniskar upplysingar

Aukaverkanir sem komu fram i dyrarannséknum urdu vid utsetningu sem var téluvert lagri en
utsetning fyrir eslikarbazepini (virka adalumbrotsefni eslikarbazepin asetats) vio kliniska notkun.
Oryggismork byggd a samanburdi 4 utsetningu liggja pvi ekki fyrir.

Visbendingar um eiturverkun a taugar kom fram i rannsoknum 4 eiturverkunum eftir endurtekna
skammta hja rottum, en kom ekki fram i rannséknum hja miasum eda hundum og er i samrami vid
versnun sjalfvakins, langvinns, framsekins nyrnasjukddéms hja pessari tegund.

Vefjaauki 1 lifrarblodum (liver centrilobular hypertrophy) kom fram i rannséknum 4 eiturverkunum
vid endurtekna skammta hja musum og rottum og aukin tidni lifrarexla kom fram i rannsokninni &
krabbameinsvaldandi ahrifum hja masum; pessar nidurstodur eru i samraemi vid 6rvun ensima
lifrarfrymisagna, ahrif sem ekki hafa komid fram hja sjuklingum sem fengid hafa eslikarbazepin
asetat.

Rannsoknir 4 ungum dyrum

{ rannséknum & endurteknum skémmtum hja ungum hundum reyndust eiturverkanir sambaerilegar og
fram kom hja fullordnum dyrum. I rannsokn sem st6d i 10 manudi vard vart vid minnkun
steinefnaforda i beinum, beinsvadis og/eda beinpéttni i lendalidum og/eda lerlegg vid stora skammta
hja kvendyrum og vid utsetningu sem var minni en klinisk utsetning fyrir eslikarbazepini hja bérnum.

Rannsoknir a eiturverkunum a erfdaefni med eslikarbazepin asetati benda ekki til sérstakrar haettu fyrir
menn.

Vart vard vid skerta frjosemi hja kvenkyns rottum; faekkun hreidrana og lifandi fosturvisa sem kom
fram i frjésemisrannsokn 4 misum kann einnig ad gefa til kynna ahrif 4 frjdsemi kvendyra, en ekki var
framkveemt mat a fjolda gulbua. Eslikarbazepin asetat olli ekki fosturskemmandi ahrifum hja rottum
eda kaninum en olli fravikum 4 beinagrind hjd misum. Vart vard vio seinkada beinmyndun, minnkada
fosturpyngd og aukningu minnihattar fravika i beinagrind og idrum vid skammta sem ollu
eiturverkunum 4 modur 1 rannséknum 4 eiturverkunum a fostur hja masum, rottum og kaninum. Vart
vard vio seinkadan kynproska hja F1-kynslodinni i rannséknum vid og eftir fedingu hja misum og
rottum.

6. LYFJAGERPARFRADILEGAR UPPLYSINGAR
6.1 Hjalparefni

Povidon K 29/32

Natriumkroskarmellosi

Magnesiumsterat

6.2 Osamrymanleiki

A ekki vid.

6.3 Geymslupol
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5 ar.

6.4 Sérstakar varudarreglur vid geymslu

Engin sérstok fyrirmali eru um geymsluadstedur lyfsins.

6.5 Gerd ilats og innihald

Al /alpynnur eda PVC/alpynnur i pappadskjum sem innihalda 30 eda 60 toflur.

HDPE gl6s med polypropylen loki med barnadryggi, i pappadskjum sem innihalda 90 toflur.
Ekki er vist ad allar pakkningastaerdir séu markadssettar.

6.6  Sérstakar varudarradstafanir vio forgun

Farga skal 6llum lyfjaleifum og/eda urgangi i samraemi vid gildandi reglur

7. MARKADSLEYFISHAFI

BIAL - Portela & C*, SA

A Av. da Siderurgia Nacional

4745-457 S. Mamede do Coronado —Porttigal

simi: +351 22 986 61 00

fax: +351 22 986 61 99

netfang: info@bial.com

8. MARKADSLEYFISNUMER

EU/1/09/514/007-011

9.  DAGSETNING FYRSTU UTGAFU MARKADSLEYFIS/ENDURNYJUNAR
MARKADSLEYFIS

Dagsetning fyrstu titgafu markadsleyfis: 21 april 2009

Nyjasta dagsetning endurnyjunar markadsleyfis: 22 januar 2014

10. DAGSETNING ENDURSKODUNAR TEXTANS

ftarlegar upplysingar um lyfid eru birtar 4 vef Lyfjastofnunar Evrépu http://www.ema.europa.eu.

Upplysingar 4 islensku eru a http://www.serlyfjaskra.is.
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1. HEITI LYFS

Zebinix 800 mg toflur

2.  INNIHALDSLYSING
Hver tafla inniheldur 800 mg af eslikarbazepin asetati.

Sja lista yfir 61l hjalparefni i kafla 6.1.

3. LYFJAFORM
Tafla.

Hyvitar ilangar t6flur, merktar med ‘ESL 800’ & annarri hlidinni og med deiliskoru & hinni, 19 mm ad
lengd. T6flunni ma skipta i jafna skammta.

4. KLINISKAR UPPLYSINGAR
4.1 Abendingar
Zebinix er &tlad sem:

e cinlyfjamedferd vid stadbundnum hlutaflogum, med eda an sidkominna krampaalfloga hja
fullordnum med nygreinda flogaveiki;

e vidbdtarmedferd hja fullordnum, unglingum og bérnum eldri en 6 ara, med stadbundin hlutaflog,
med eda an sidkominna krampaalfloga.

4.2 Skammtar og lyfjagjof

Skammtar

Fullordnir

Zebinix ma nota sem einlyfjamedferd eda sem vidbot vid yfirstandandi medferd vid krompum.
Radlagdur upphafsskammtur er 400 mg einu sinni a dag, sem skal auka i 800 mg einu sinni 4 dag eftir
eina eda tvaer vikur. Skammtinn ma hakka i 1200 mg einu sinni 4 dag, i samraemi vid
einstaklingsbundna svérun. Sumir sjuklingar i einlyfjamedferd geetu notid avinnings af skammti sem
er 1.600 mg einu sinni 4 dag (sja kafla 5.1).

Sérstakir sjuklingahdpar

Aldradir (eldri en 65 ara)

Ekki er porf & adlogun skammta hja 6ldrudum ad pvi tilskildu ad nyrnastarfsemi sé ekki skert. Vegna
mjog takmarkadra upplysinga um einlyfjamedferd med 1.600 mg skammti hja 6ldrudum er pessi
skammtur ekki radlagdur fyrir pennan hop.

Skert nyrnastarfsemi

Geeta skal varudar vid medferd sjuklinga, fullordinna og barna eldri en 6 4ra, med skerta

nyrnastarfsemi og adlaga skammtinn samkvemt kreatininithreinsun (CLcRr) 4 eftirfarandi hatt:

- CLcr >60 ml/min: Skammtaadlogun er ekki naudsynleg

- CLcr 30-60 ml/min: Upphafsskammtur er 200 mg (eda 5 mg/kg hja bérnum eldri en 6 ara) einu
sinni &4 dag eda 400 mg (eda 10 mg/kg hja bérnum eldri en 6 ara) annan hvern dag i 2 vikur, fylgt
eftir med 400 mg skammti einu sinni 4 dag (eda 10 mg/kg hja bornum eldri en 6 ara). Skammta ma
hins vegar haekka, samkvaemt einstaklingsbundinni svorun

- CLcr < 30 ml/min: Notkun er ekki radlogd hja sjuklingum med alvarlega skerdingu a
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nyrnastarfsemi vegna 6fullnaegjandi gagna.

Skert lifrarstarfsemi

Engin skammtaadlogun er naudsynleg hja sjuklingum med vaga til midlungi alvarlega skerdingu a
lifrarstarfsemi. Lyfjahvorf eslikarbazepin asetats hafa ekki verid metin hja sjiklingum med alvarlega
skerdingu a lifrarstarfsemi (sja kafla 4.4 og 5.2) og notkun pvi ekki rad16g0 hja pannig sjuklingum.

Born

Born eldri en 6 ara

Raolagdur upphafsskammtur er 10 mg/kg/dag einu sinni 4 dag. Auka skal skommtun vikulega eda
tvisvar 1 viku 1 skrefum sem nema 10 mg/kg/dag upp 1 30 mg/kg/dag, byggt 4 svorun hvers
einstaklings. Hadmarks skammtur er 1.200 mg einu sinni a dag (sja kafla 5.1).

Bérn med likamspyngd sem nemur >60 kg

Bornum med likamspyngd sem nemur 60 kg eda meira skal gefa sama skammt og fullordnum.

Ekki hefur verid synt fram & dryggi og verkun eslikarbazepin asetats hja bornum 6 ara og yngri.
Fyrirliggjandi upplysingar eru tilgreindar i kafla 4.8, 5.1 og 5.2 en ekki er haegt ad radleggja akveona
skammta 4 grundvelli peirra.

Lyfjagjof

Til inntoku.

Zebinix ma taka med eda an fedu.

Fyrir sjuklinga sem ekki geta gleypt heilar toflur er haegt a0 mylja téflurnar og blanda peim vid vatn
e0a mjuka faedu, svo sem eplamauk, strax fyrir notkun og taka paer inn pannig.

Skipt um lyfjaform
Samkvamt samanburdi 4 adgengi lyfsins i toflum og dreifu er haegt ad skipta tir einu lyfjaforminu yfir
i annad fyrir sjuklinga.

4.3 Frabendingar

Ofnemi fyrir virka efninu, 60rum karboxamidafleidum (t.d. karbamazepini, oxkabazepini) eda
einhverju hjalparefnanna sem talin eru upp i kafla 6.1.

Gatta- sleglarof af annarri eda pridju gradu.
4.4 Sérstok varnadarord og varudarreglur vio notkun

Sjalfsvigshugsanir

Greint hefur veri0 fra sjalfsvigshugsunum og sjalfsvigshegdun hja sjuklingum i medferd med virkum
efnum gegn flogaveiki vegna ymissa abendinga. Safngreining a slembudum rannséknum a
flogaveikilyfjum, i samanburdi vid lyfleysu, syndi einnig 6rlitid aukna hattu & sjalfsvigshugsunum og
sjalfsvigshegdun. Ekki er vitad hvad veldur pessari hattu og fyrirliggjandi upplysingar utiloka ekki
hugsanlega aukna ahettu i tengslum vid notkun eslikarbazepin asetats. Pvi skal fylgjast med
sjuklingum m.t.t. einkenna um sjalfsvigshugsanir eda sjalfsvigshegdun og videigandi medferd ithugud.
Sjuklingum (og umonnunaradilum sjiklinga) skal radlagt ad leita rada hja leekni ef fram koma
einkenni um sjalfsvigshugsanir eda sjalfsvigshegdun.

Sjukdomar i taugakerfi
Eslikarbazepin asetat hefur verid tengt aukaverkunum & midtaugakerfi, svo sem svima og svefndrunga,
sem geeti valdio pvi a0 folk slasi sig oftar.

Onnur varnadarord og vartdarreglur
Ef heetta 4 notkun Zebinix, er radlagt ad gera pad smam saman, til ad lagmarka haettu 4 aukinni tioni
floga.
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Vidbrogd i hud

Utbrot komu fram sem aukaverkun hja 1,2% af heildarpydi sem medhondlad var med eslikarbazepin
asetati 1 kliniskum rannséknum hja sjiklingum med flogaveiki. Tilkynnt hefur verid um tilvik
ofsaklada og ofsabjugs hja sjuklingum sem taka Zebinix. Ofsabjagur i tengslum vid
ofnaemi/bradaofnemisvidbrogd asamt bjug i barkakyli getur verid lifshaettulegur. Ef einkenni ofnaemis
koma fram verdur tafarlaust ad heetta notkun Zebinix og hefja adra medfero.

Tilkynnt hefur verid um alvarleg vidbrogod i hid (SCARS), par 4 medal Stevens-Johnson heilkenni
(SJS)/eitrunardreplos hudpekju (TEN) og lyfjatutbrot med eodsinfiklafjold og almennum einkennum
(DRESS) sem geta verid lifshattuleg eda banvan, eftir markadssetningu vid medferd med Zebinix.
begar 4avisun er fyrirhuguo skal upplysa sjiklinga um einkennin og fylgjast vel med peim m.t.t.
vidbragda i hud. Ef einkenni sem benda til pessara aukaverkana koma fram, skal tafarlaust hatta
medferd med Zebinix og thuga adra medferd (eftir pvi sem vid &). Ef sjuklingar hafa fengid slikar
aukaverkanir ma aldrei hefja medferd med Zebinix 4 ny hja pessum sjuklingum.

HLA-B*1502 samseta - hja Han Kinverjum, Teelendingum og 68rum Asiupjédum

Synt hefur verid fram 4 ad HLA-B*1502 samseta i einstaklingum fra Kina (Han Kinverjum) og
Teaelandi tengist verulega heettu a ad fa alvarleg vidbrogd i hud, pekkt sem Stevens-Johnson heilkenni,
vid medferd med karbamazepini. Efnafradileg bygging eslikarbazepin asetats er svipud byggingu
karbamazepins og hugsanlegt er ad sjuklingar sem eru jakveedir fyrir HLA-B*1502 eigi einnig & heettu
ad fa Stevens-Johnson heilkenni eftir medferd med eslikarbazepin asetati. Algengi HLA-B*1502
samsztubera er um 10% hja Han Kinverjum og Telendingum. Alltaf atti ad skima fyrir pessari
samsetu hja Han Kinverjum og Taelendingum pegar pad er mogulegt adur en medferd med
karbamazepini eda efnafreedilega skyldum virkum efnum er hafin. Ef sjuklingar af pessum uppruna
eru jakveedir fyrir HLA-B*1502 samsatu, ma ihuga notkun eslikarbazepin asetats ef avinningur er
talinn vega pyngra en ahetta.

Vegna algengi pessarar samsetu hja 6drum Asiupjodum (t.d. yfir 15% i Filippseyjum og Malasiu),
skal thuga erfoaredilegar profanir fyrir HLA-B*1502 hja dhattuhopum.

HLA-A*3101 samsata - hja einstaklingum fra Evrépu og Japénum

Einhverjar upplysingar benda til ad HLA-A*3101 tengist aukinni heettu & aukaverkunum i htio af
voldum karbamazepins, p.m.t. Stevens-Johnson heilkenni, eitrunardrep i hudpekju, DRESS (Drug rash
with eosinophilia), eda ekki eins alvarlegur bradur atbreiddur hidrodi med Gtbrotum i formi litilla
graftarfylltra bladra (AGEP) og dréfnudoruibrot hja einstaklingum af evropskum uppruna og
Japonum.

Tioni HLA-A*3101 samsetunnar er mjog mismunandi milli kynstofna. Algengi HLA-A*3101
samseatunnar er 2 til 5% i evropskum pydum og um 10% hja Japdnum.

Ef HLA-A*3101 samsatan er til stadar getur heetta & vidbrogdum i hiid af voldum karbamazepins
(yfirleitt ekki alvarlegum) aukist ur 5,0% i almennu pyoi i 26,0% hja einstaklingum sem eiga ttir ad
rekja til Evropu, ef hiin er ekki til stadar getur heetta hins vegar minnkad ur 5,0% 1 3,8%.

Ekki liggja fyrir fullnaegjandi upplysingar til ad radleggja skimun fyrir HLA-A*3101 &4dur en medferd
er hafin me0 karbamazepini eda 6drum efnafradilega skyldum lyfjum.

Hja sjuklingum af evrépskum eda japonskum uppruna, sem vitad er ad eru jakveedir fyrir
HLA-A*3101 samsetunni, mé thuga notkun karbamzepins eda efnafreedilegra skyldra lyfja ef
avinningur er talinn vega pyngra en ahatta.

Bléonatriumleekkun

Greint hefur verid fra blédnatriumlekkun sem aukaverkun hja 1,5% sjiklinga i medferd med Zebinix.
Bloonatriumleekkun er i flestum tilvikum einkennalaus, hins vegar geta fylgt henni klinisk einkenni
svo sem versnandi flog, rugl, skert medvitund. Tioni blodnatriumlakkunar jokst vid haekkun skammts
af eslikarbazepin asetati. Hja sjuklingum med nyrnasjukdom fyrir, sem veldur blodnatriumleekkun, eda
hja sjiklingum i samhlida medferd med lyfjum sem geta sjalf valdid blodnatriumlakkun (t.d.
pvagrasilyfjum, desmopressini, karbamazepini), &tti ad kanna péttni natriums i sermi fyrir og medan a
medferd med eslikarbazepin asetati stendur. Einnig etti ad meela péttni natriums 1 sermi ef klinisk
einkenni blodnatriumlaekkunar koma fram. Auk pessa skal mela péttni natriums vid reglubundnar
rannsoknir. Ef kliniskt mikilvaeg blodnatriumlaeekkun kemur fram skal heetta notkun eslikarbazepin
asetats.
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PR bil

Lengingar 4 PR bili hafa komid fram i kliniskum ranns6knum 4 eslikarbazepin asetati. Gaeta skal
varudar hja sjuklingum med sjukdoma (t.d. laga péttni tyroxins, leidslutruflanir i hjarta), eda vid
samhlida notkun lyfja, sem vitad er ad tengjast lengingu PR bils.

Skert nyrnastarfsemi

Geeta skal varadar vid medferd sjuklinga med skerta nyrnastarfsemi og adlaga skal skamtinn ad
kretatininathreinsun (sja kafla 4.2). Notkun er ekki radlogd hja sjuklingum med CLcr < 30 ml/min
vegna skorts 4 gégnum.

Skert lifrarstarfsemi

bar sem klinisk gogn takmarkast vio sjuklinga med veega til midlungi alvarlega skerdingu a
lifrarstarfsemi og gogn vardandi lyfjahvorf og klinisk gdgn vantar fyrir sjuklinga med alvarlega
skerdingu a lifrarstarfsemi, skal geeta varadar vid notkun eslikarbazepin asetats hja sjuklingum me0
vaega til midlungi alvarlega skerdingu a lifrarstarfsemi og htin er ekki radlogd hja sjuklingum med
alvarlega skerdingu a lifrarstarfsemi.

4.5 Milliverkanir vid onnur lyf og adrar milliverkanir
Rannsoknir a4 milliverkunum hafa eingdngu verid gerdar hja fullordnum.

Eslikarbazepin asetati er ad verulegu leyti umbreytt i eslikarbazepin, sem hverfur brott adallega med
glukuronidsamtengingu. In vitro er eslikarbazepin, vaegur virkir CYP3A4 og UDP-gluktronyl
transferasa. /n vivo syndi eslikarbazepin 6rvandi ahrif & umbrot lyfja sem adallega hverfa brott me0
umbrotum fyrir tisltilli CYP3A4 (t.d. simvastatin). Pvi geti purft ad heekka skammtinn af lyfjum sem
eru umbrotin adallega fyrir tilstilli CYP3A4, vid notkun samhlida eslikarbazepin asetati.
Eslikarbazepin geeti pvi in vivo haft 6rvandi ahrif 4 umbrot lyfja sem adallega hverfa brott med
samtengingu fyrir tilstilli UDP-glukarényl transferasa. Vid upphaf eda lok medferdar med Zebinix eda
vid breytingar 4 skommtum, getur pad tekid 2 til 3 vikur ad na hinu nyja marki ensimvirkni. Pessa to6f
parf ad hafa i huga pegar Zebinix er notad rétt fyrir eda samhlida 60rum lyfjum sem krefjast
skammtaadlogunar vid gjof samhlida Zebinix. Eslikarbazepin hefur hindrandi eiginleika gagnvart
CYP2C19. Milliverkanir geta pannig komid fram vio samhlida gjof harra skammta af eslikarbazepin
asetati og lyfja sem eru umbrotin adallega af CYP2C19 (t.d. fenytoin).

Milliverkanir vid onnur flogaveikilyf

Karbamazepin

f rannsékn hja heilbrigdum einstaklingum, leiddi samhlida gjof eslikarbazepin asetats 800 mg einu
sinni 4 dag og karbamazepins 400 mg tvisvar & dag til 32% medalleekkunar i utsetningu fyrir virka
umbrotsefninu eslikarbazepini, liklegast af voldum 6rvunar 4 samtengingu vid glikironid. Engin
breyting vard a utsetningu fyrir karbamazepini eda umbrotsefni pess, karbamazepin-epoxidi kom fram.
Skammtinn af eslikarbazepin asetati gaeti purft a0 haekka i samraemi vid einstaklingsbundna svorun ef
pad er notad samhlida kabamazepini. Nidurstoour ur rannsoknum hja sjiklingum syndu ad samhlida
medferd jok heettuna & eftirfarandi aukaverkunum: tvisyni, 6edlileg samhafing og sundl. Ekki er haegt
a0 utiloka heettu 4 aukningu annarra sértackra aukaverkana af voldum samhlida notkunar
karbamazepins og eslikarbazepin asetats.

Fenytoin

f rannsokn hja heilbrigdum einstaklingum, leiddi samhlida gjof eslikarbazepin asetats 1200 mg einu
sinni 4 dag og fenytoins til 31-33% medallaekkunar & tsetningu fyrir virka umbrotsefninu
eslikarbazepini, liklegast vegna drvunar gluktironidtengingar og 31-35% medalhakkunar 4 ttsetningu
fyrir fenytoini, liklegast vegna hindrunar CYP2C19. bvi gaeti purft ad haekka skammtinn af
eslikarbazepin asetati og laekka skammtinn af fenytdini, samkvamt einstaklingsbundinni svorun.

Lamotrigin
Glukarénidtenging er megin umbrotsferill baedi eslikarbazepins og lamotrigins og pvi meetti buast vid
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milliverkun. Rannsokn hja heilbrigdum einstaklingum med eslikarbazepin asetati 1200 mg einu sinni a
dag syndi a0 medaltali vaga lyfjahvarfamilliverkun (Gtsetning lamoétrigins laekkadi um 15%) a milli
eslikarbazepin asetats og lamotrigins og pvi er skammtaadlogun ekki naudsynleg. Vegna
einstaklingsbundins breytileika geetu ahrifin hins vegar haft kliniska pydingu hja sumum
einstaklingum.

Topiramat

{ rannsokn hja heilbrigdum einstaklingum olli samhlida gjof eslikarbazepin asetats 1200 mg einu sinni
a dag og topiramats ekki neinni marktaekri breytingu 4 ttsetningu fyrir eslikarbazepini, en 18% lakkun
a utsetningu fyrir topiramati, liklegast vegna skerts adgengis topiramats. Engin skammtaadlogun er
naudsynleg.

Valproat og levetiracetam

Greining 4 lyfjahvorfum hja fullordnum sjuklingum med flogaveiki, 1 3. stigs rannsoknum bendir til ad
samhlida gjof valproats eda levetiracetams hafi ekki ahrif & Gtsetningu fyrir eslikarbazepini, en pad
hefur ekki verid stadfest med hefdbundum rannséknum a milliverkunum.

Oxkarbazepin
Samhlioa notkun eslikarbazepin asetats og oxkarbazepins er ekki radlogo, par sem petta geeti valdio of
mikilli utsetningu fyrir virku umbrotsefnunum.

Onnur lyf
Getnadarvarnarlyf til inntoku

Vid gjof eslikarbazepin asetats 1200 mg einu sinni 4 dag hja konum sem notudu samsett
getnadarvarnarlyf til inntoku kom fram 37% medallaekkun & almennri utsetningu fyrir levonorgestrel
og 42% fyrir etinylestradioli, liklegast vegna drvunar CYP3A4. Konur 4 barneignaraldri purfa pvi ad
nota videigandi getnadarvarnir medan 4 medferd med Zebinix stendur og allt ad lokum yfirstandandi
tidahrings pegar medferd er haett (sja kafla 4.6).

Simvastatin

Rannsokn hja heilbrigdum einstaklingum syndi 50% medalleekkun 1 almennri (systemic) Utsetningu
fyrir simvastatini vio gjof samhlida eslikarbazepin asetati 800 mg einu sinni 4 dag, sennilega af
voldum 6rvunar CYP3A4. Haekka geeti purft skammtinn af simvastatini vid notkun samhlida
eslikarbazepin asetati.

Rosuvastatin

Altek utsetning minnkadi um ad medaltali 36-39% hj4 heilbrigdum einstaklingum vid gjof samhlida
eslikarbazepin asetati 1.200 mg einu sinni 4 dag. Verkunarhattur tengdur pessari leekkun er ekki
pekktur en gaeti verid vegna truflunar a virkni flutningsefna fyrir rosuvastatin eingéngu eda asamt
Orvun umbrota pess. bar sem samband & milli utsetningar og verkunar lyfsins er 6ljost er malt med
eftirliti med svorun vid medferd (t.d. péttni kolesterols).

Warfarin

Vid samhlida gjof eslikarbazepins asetats 1200 mg einu sinni & dag og warfarins kom fram litil (23%)
en tolfredilega marktek leekkun 4 utsetningu fyrir S-warfarini. Engin ahrif komu fram & lyfjahvorf
R-warfarins eda blodstorknun. Vegna einstaklingsbundins breytileika i milliverkuninni, skal hins
vegar fylgjast sérstaklega med INR & fyrstu vikunum eftir ad samhlida medferd med warfarini og
eslikarbazepin asetati er hafin, eda henni hett.

Digoxin

Engin ahrif komu fram i rannsokn hjé heilbrigdum einstaklingum, vid gjof eslikarbazepin asetats

1200 mg einu sinni a dag, a lyfjahvorf digoxins, sem bendir til pess ad eslikarbazepin asetat hafi engin
ahrif a4 P-glykoflutningsproteinid.

Monoaminoxidasa hemlar (MAO-hemlar)

Vegna byggingarlegra tengsla eslikarbazepin asetats og prihringlaga punglyndislyfja, er milliverkun a
milli eslikarbazepins og MAO-hemla fradilega hugsanleg.
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4.6 Frjésemi, medganga og brjostagjof

Medganga

Heetta tengd flogaveiki og flogaveikilyfjum almennt

Synt hefur verid fram 4 ad tidni vanskdpunar hja bérnum kvenna med flogaveiki sem nota
flogaveikilyf er tvisvar til prisvar sinnum haerri en pau um pad bil 3% sem eru til stadar i almennu
pyoi. Oftast er greint fra skardi i vor, hjartagdllum og gollum 1 taugapiplum. Allar konur &
barneignaraldri sem taka flogaveikilyf, og einkum konur sem hyggjast verda pungadar eda eru
pungadar, skulu fa leeknisfraedilega sérfraediradgjof um hugsanlega ahaettu fyrir fostur af voldum beaedi
floga og flogaveikilyfjamedferdar. Fordast skal ad haetta flogaveikilyfjamedferd skyndilega, par sem
pad getur valdio flogum sem geetu haft alvarlegar afleidingar badi fyrir konuna og 6feedda barnid.
Einlyfjame0oferd er talin akjosanlegasti kosturinn til ad meohondla flogaveiki 4 medgdngu pegar
mogulegt er vegna pess a0 medferd med fleiri flogaveikilyfjum gaeti tengst meiri haettu 4 medfaeddum
vanskdpunum en einlyfjamedferd, sem fer eftir vidkomandi flogaveikilyfjum.

Greint hefur veri0 fra taugaproskaréskunum hja bérnum madra med flogaveiki sem nota
flogaveikilyf. Engar upplysingar liggja fyrir um eslikarbazepin asetat i tengslum vi0 pessa dhaettu.

Konur 4 barneignaraldri/getnadarvarnir

Konur 4 barneignaraldri attu ad nota érugga getnadarvorn medan a4 medferd med eslikarbazepin
asetati stendur. Eslikarbazepin asetat dregur ur verkun getnadarvarnarlyfja til inntéku. bvi skal nota
alra virka og Orugga getnadarvorn medan 4 medferd stendur og til loka yfirstandandi tidahrings pegar
medferd er heett. Konur & barneignaraldri ettu ad fa radgjof um notkun annarra druggra getnadarvarna.
Nota skal a.m k. eina 6rugga getnadarvorn (svo sem lykkjuna) eda tvaer tegundir getnadarvarna sem
auka Oryggi hvor annarrar, p.m.t. hindrandi getnadarvorn. Vid val 4 getnadarvorn skal meta adsteedur i
hverju tilviki og tryggja adkomu sjuklingsins 1 umradunni.

Hatta tengd eslikarbazepin asetati

Takmarkadar upplysingar liggja fyrir um notkun eslikarbazepin asetats 4 medgongu. Dyrarannsoknir
hafa synt eiturverkanir 4 axlun (sja Frjosemi, kafla 5.3). Ahattan hja ménnum (p.m.t. & alvarlegum
medfaeeddum vanskdpunum, taugaproskaréskunum og 6drum eiturverkunum a aexlun) er ekki pekkt.
Ekki skal nota eslikarbazepin asetat 4 medgdngu nema avinningurinn sé talinn vega pyngra en dhzaettan
eftir vandlegt mat 4 6drum hugsanlegum meodferdarurredum.

Ef konur sem f4 eslikarazepin asetat verda pungadar eda &tla ad verda pungadar skal notkun Zebinix
vandlega endurmetin. Nota @tti leegstu virku skammta og einlyfjamedferd alltaf pegar pad er hegt,
a.m.k. fyrstu prja manudi medgongunnar. Sjiklingar skulu fa radgjof vardandi hugsanlega aukna haettu
a fedingargdllum og bodin fosturskimun.

Eftirlit og forvarnir

Flogaveikilyf geta valdid folinsyruskorti, sem hugsanlega a patt i ad valda fosturskemmdum. Melt er
med toku folinsyru fyrir og & medgongu. Par sem verkun pessa fedubdtarefnis er ekki sonnud, er
einnig hegt ad bjoda konum 1 vidbotarmedferd med folinsyru sértaeka fosturgreiningu.

Hja nyburanum

Greint hefur verid fra bledingatruflunum hja nyburum af véldum flogaveikilyfja. Sem varnandi
medferd skal gefa K1 vitamin 4 sidustu vikum medgongu og sidan nyburanum.

Brjostagjof

Ekki er pekkt hvort eslikarbazepin asetat/umbrotsefni skiljast Gt 1 brjostamjolk. Eslikarbazepin hefur
reynst skiljast Gt i m6Ourmjolk 1 dyrarannséknum. Par sem ekki er haegt ad utiloka ahattu fyrir
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brjéstmylkinginn skal brjostagjof haett medan a medferd med eslikarbazepin asetati stendur.
Frjosemi

Engar upplysingar liggja fyrir um ahrif eslikarbazepin asetats a frjosemi manna. Dyrarannsoknir hafa
synt skerta frjosemi eftir medferd med eslikarazepin asetati (sja kafla 5.3).

4.7  Ahrif 4 heefni til aksturs og notkunar véla

Zebinix hefur litil eda vaeg ahrif & heefni til aksturs og notkunar véla. Sumir sjuklingar gaetu fundid
fyrir svima, svefndrunga eda sjontruflunum, einkum 1 upphafi medferdar. bvi skal radleggja
sjuklingum a0 su likamlega og/eda andlega faerni peirra sem naudsynleg er til ad stjorna vélum eda aka
geeti verid skert og peim radlagt ad gera ekki slikt fyrr en pad liggur fyrir ad haefni peirra til slikra
verka skerdist ekki.

4.8 Aukaverkanir

Samantekt & Sryggispattum

{ kliniskum rannsoknum (vidbétarmedferd og einlyfjamedferd) fengu 2.434 sjuklingar med stadbundin
hlutaflog medferd med eslikarbazepin asetati (1.983 fullordnir sjuklingar og 451 barn) og 51% pessara
sjuklinga fengu aukaverkanir.

Aukaverkanir voru yfirleitt veegar til midlungi alvarlegar og komu adallega fram & fyrstu vikum
medferdar med eslikarbazepin asetati.

Ahztta sem greind hefur verid i tengslum vid Zebinix er adallega skammtahadar aukaverkanir tengdar
lyfjaflokki. Algengustu aukaverkanirnar sem greint hefur verid fra i rannsoknum a vidbotarmedferd
med samanburdi vid lyfleysu, hja fullordnum sjuklingum med flogaveiki og rannsokn a
einlyfjamedferd med virkum samanburdi sem bar saman eslikarbazepin asetat og karbamazepin med
fordaverkun voru sundl, svefnhofgi, hfudverkur og 6gledi. Meirihluti aukaverkana kom fram hja
<3% sjuklinga 1 6llum medferdarhopum.

Tilkynnt hefur verid um alvarleg vidbrogo i hid (SCARS), par 4 medal Stevens-Johnson heilkenni
(SJS)/eitrunardreplos hudpekju (TEN) og lyfjautbrot med edsinfiklafjold og almennum einkennum
(DRESS) eftir markadssetningu vid medferd med Zebinix (sja kafla 4.4).

Listi yfir aukaverkanir
Aukaverkanir eslikarbazepin asetats sem komu fram 1 kliniskum rannsoknum og vid eftirlit eftir ad
lyfid kom a markad eru taldar upp i t6flu hér a eftir.

Aukaverkanir voru flokkadar 4 eftirfarandi hatt: mjog algengar >1/10, algengar >1/100 til <1/10,
sjaldgaefar >1/1.000 til <1/100 og tidni ekki pekkt (ekki haegt ad aatla tidni t fra fyrirliggjandi
gbgnum). Innan tidniflokka eru alvarlegustu aukaverkanirnar taldar upp fyrst.

Tafla 1: Aukaverkanir tengdar Zebinix sem komu fram i kliniskum rannséknum og vid eftirlit eftir
markadssetningu.

Liffzeraflokkur | Mjog Algengar Sjaldgaefar Tioni ekki pekkt
algengar
B160 og eitlar Blooleysi Blooflagnafeed,
hvitkornafzed
Onzemiskerfi Ofnemi
Innkirtlar Vanstarfsemi
skjaldkirtils
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Efnaskipti og Blodnatrium- | Ojafnvagi Heilkenni sem
nzring leekkun, blodsalta, ofpornun, | likist dvideigandi
minnkud blodkloridlekkun seytingu
matarlyst pvagstemmuvaka
(inappropriate
ADH secretion
like syndrome)
med
einkennunum
svefnhofga,
ogleoi, sundli,
leekkun
aosmosupéttni i
sermi (bl60i),
uppkdostum,
héfudverk,
ruglastandi eda
00rum einkennum
fra taugakerfi.
Gedrzen Svefnleysi Gedsjukdomur,
vandamal sinnuleysi,
punglyndi,
taugaostyrkur,
@singur, pirringur,
athyglisbrestur/ofvi
rkni, ruglastand,
skapsveiflur, gratur,
skynhreyfihdmlun,
kvioi
Taugakerfi Sundl, Hofudverkur, | Oedlileg
svefnhofgi | einbeitingartru | samheaefing,
flanir, skjalfti, | minnisskerding,
hreyfiglop, minnisleysi,
jafnveaegis- svefnsakni, sefjun,
truflanir malstol,
tilfinningartruflun,
truflud
védvaspenna,
svefnhofgi,
lyktarglop, hnykils
heilkenni
(cerebellar
syndrome), krampi,
uttaugakvilli,
augntin, taltruflanir,
tormeeli,
svidatilfinning,
tilfinningarglop,
migreni
Augu Tvisyni, oskyr | Sjonskerding,
sjon sveiflusyni
(oscillopsia),
hreyfitruflun i
badum augum,
bl6daukning i auga
(ocular
hyperaemia)
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Eyru og Svimi Heyrnarskerding,
volundarhis eyrnasud
Hjarta Hjartslattaronot,
hagslattur
Adar Haprystingur
(p.m.t.
haprystingskreppa),
lagprystingur,
réttstooulagprysting
ur, andlitsrodi,
kuldi i atlimum
Ondunarfzeri, Blodnasir,
brjoésthol og brjoéstverkur
miomeeti
Meltingarfeeri Ogledi, Haegdatregda, Brisbolga
uppkost, meltingartruflanir,
nidurgangur magabdlga,
kvidverkir,
munnpurrkur,
Opaegindi i kvid,
paninn kvidur,
tannholdsbolga,
svartar haegoir,
tannverkur
Lifur og gall Lifrartruflanir
Hud og Utbrot Skalli, purr hug, Eitrunardreplos
undirhao ofsviti, rodapot, hudpekju,
huokvilli, klaoi, Stevens-Johnson
ofnemishudbolga | heilkenni,
lyfjautbrot med
eosinfiklafjold og
almennum
einkennum
(DRESS)
ofsabjugur,
ofsaklaoi
Stodkerfi og Vodvaverkir,
bandvefur efnaskiptakwvilli 1
beinum,
voovapreyta,
verkur i Gtlimum
Nyru og bvagfarasyking
pvagferi
Almennar breyta, Lasleiki,
aukaverkanir truflanir 4 kuldahrollur,
og gongulagi, bjugur i Gtlimum
aukaverkanir a mattleysi,
ikomustad
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Rannséknanidu byngdar- Laekkun

rstoour aukning blodprystings,
pyngdartap,
haekkun
blodprystings,
bléonatriumlekkun
, blodkloriolaekkun,
ostedkalsinhakkun,
leekkud
blédkornaskil,
leekkun blddrauda,
hakkun
lifrarensima
Averkar, Lyfjaeitrun, byltur,
eitranir og hitabruni
fylgikvillar
adgerodar

Lysing 4 voldum aukaverkunum

Augu og taugakerfi

Hja sjuklingum i samhlida medferd med karbamazepini og eslikarbazepin asetati 1 rannsoknum med
samanburdi vid lyfleysu komu eftirfarandi aukaverkanir fram: tvisyni (11,4% einstaklinga sem fengu
karbamazepin samhlida, 2,4% einstaklinga sem ekki fengu karbamazepin samhlida), 6edlileg
samhaefing (6,7% samhlida karbamazepini, 2,7% an karbamazepins samhlida) og sundl (30,0%
samhlida karbamazepini, 11,5% an karbamazepins samhlida), sja kafla 4.5.

PR bil
Noktun eslikarbazepin asetats tengist lengingu a PR bili. Aukaverkanir tengdar lengingu PR bils (t.d.
gatta- sleglarof, yfirlio, hagslattur) gaetu komid fram.

Aukaverkanir tengdar lyfjaflokki

M;jog sjaldgeefar aukaverkanir svo sem beinmergsbaling, bradaofnaemisvidbrogd, almennur hellurodi
eda alvarlegar hjartslattartruflanir komu ekki fram 1 rannsoknunum med samanburdi vid lyfleysu i
flogaveikiaztluninni fyrir eslikarbazepin asetat. Hins vegar hefur verid greint fra peim fyrir
oxkarbazepin. bvi er ekki haegt ad utiloka ad paer komi fram vid medferd meo eslikarbazepin asetati.

Tilkynnt hefur verid um minnkun steinefna i beinum, beinryrd, beinpynningu og brot hja sjuklingum i
langtimamedferd med flogaveikilyfjunum karbamazepini og oxkarbazepini, sem eru
byggingafradilega skyld. Verkunarmati a efnaskipti beina er ekki pekktur.

Born

[ samanburdarrannsoknum med lyfleysu 4 sjuklingum 4 aldrinum 2 til 18 4ra med hlutaflog

(238 sjuklingar medhondladir med eslikarbazepin asetati og 189 med lyfleysu) fengu 35,7% sjuklinga
sem voru medhondladir med eslikarbazepin asetati og 19% sjuklinga sem voru medhondladir med
lyfleysu aukaverkanir. Algengustu aukaverkanirnar hja hépnum sem var medhondladur med
eslikarbazepin asetati voru tvisyni (5,0%), svefnhofgi (8,0%) og uppkost (4,6%).

Aukaverkanir af voldum eslikarbazepin asetats eru venjulega svipadar hja 6llum aldurshopum. Hja
aldurshopnum 6 til 11 ara voru algengustu aukaverkanirnar sem komu fram hja fleiri en tveimur
sjuklingum sem fengu eslikarbazepin asetat tvisyni (9,5%), svefnhofgi (7,4%), sundl (6,3%), krampar
(6,3%) og 6gledi (3,2%); hja aldurshépnum 12 til 18 ara voru pad svefnhofgi (7,4%), uppkost (4,2%),
tvisyni (3,2%) og preyta (3,2%). Ekki hefur enn verid synt fram & 6ryggi Zebinix hja bérnum a
aldrinum 6 ara og yngri.

Oryggi i tengslum vid eslikarbazepin asetat reyndist venjulega svipad hja bornum og fullordnum nema
hvad vardar @sing (algengar, 1,3%) og kvioverk (algengar, 2,1%) sem voru algengari hja bornum en
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fullordnum. Sundl; svefnho6fgi; svimi; mattleysi; truflanir 4 gongulagi; skjalfti; hreyfiglop;
jafnveegistruflanir; 6skyr sjon; nidurgangur; Gtbrot og blodnatriumlakkun voru sidur algengar hja
bornum en hja fullordnum. Adeins var tilkynnt um ofneemishudbolgu (sjaldgeefar, 0,8%) hja béornum.

Go6gn um langtimadryggi hja bornum, sem fengin voru ur opinni framlengingu II1. stigs
rannsoknarinnar, voru i samrami vid pekkt 6ryggissnid lyfsins og komu engar nyjar nidurstodur fram
sem voroudu oryggi.

Tilkynning aukaverkana sem grunur er um agd tengist lyfinu

Eftir ad lyf hefur fengid markadsleyfi er mikilveegt ad tilkynna aukaverkanir sem grunur er um ad
tengist pvi. Pannig er heegt ad fylgjast stodugt med sambandinu milli avinnings og ahettu af notkun
lyfsins. Heilbrigdisstarfsmenn eru hvattir til ad tilkynna allar aukaverkanir sem grunur er um ad tengist
lyfinu samkvaemt fyrirkomulagi sem gildir 1 hverju landi fyrir sig, sja Appendix V.

4.9 Ofskommtun

Einkenni sem sést hafa eftir ofskommtun eslikarbazepin asetats eru einkum tengd einkennum fra
midtaugakerfi (t.d. hvers kyns flog, flogafar (status epilepticus)) og hjartakvillar (t.d.
hjartslattartruflanir). Ekkert sértaeckt motefni er pekkt. Veita skal videigandi einkennabundna
studningsmedferd. Umbrotsefni eslikarbazepin asetats er haegt ad hreinsa med blodskilun &
arangursrikan hatt, ef naudsyn krefur (sja kafla 5.2).

5. LYFJAFRAPILEGAR UPPLYSINGAR
5.1 Lyfhrif
Flokkun eftir verkun: Flogaveikilyf, karboxamidafleidur, ATC flokkur: NO3AF04.

Verkunarhattur

Verkunarhattur eslikarbazepin asetats er ekki pekktur nakvemlega. Raflifedlisfraedilegar rannsoknir in
vitro benda hins vegar til ad badi eslikarbazepin asetat og umbrotsefni pess auki stoougleika dvirkra
spennustyrdra natrium ganga, komi i veg fyrir a0 pau fari aftur i virkt astand og hindri pannig
endurtekin taugaboo.

Lyfthrif

Eslikarbazepin asetat og virk umbrotsefni pess komu 1 veg fyrir proun floga i forkliniskum likénum til
ad spa fyrir um krampaleysandi verkun hja ménnum. Lyfjafreedileg verkun eslikarbazepin asetats hja
monnum er adallega fyrir tilstilli virka umbrotsefnisins eslikarbazepins.

Verkun

Fullordnir

Synt hefur verid fram a verkun eslikarbazepin asetats vid viobotarmedferd 1 fjorum 3. stigs tviblindum
rannsoknum med samanburdi vid lyfleysu hja 1.703 slembir6dudum fullordnum sjiklingum med
hlutaflog sem ekki hefur tekist ad stjorna med einu til premur flogaveikilyfjum samhlida. Samhlida
notkun oxkarbazepins og felbamats var ekki leyfo 1 pessum rannsoknum. Eslikarbazepin asetat var
profad i skommtum sem voru 400 mg (adeins i rannsoknum 301 og 302), 800 mg og 1200 mg einu
sinni & dag. Eslikarbazepin asetat 800 mg einu sinni a dag og 1200 mg einu sinni 4 dag voru marktaekt
virkari en lyfleysa vid ad laekka tioni floga 4 12 vikna vidhaldstimabili. Hlutfall einstaklinga med >
50% laekkun (1581 greindur) i tioni floga i 61lum 3. stigs rannsoknunum var 19.3% fyrir lyfleysu,
20.8% fyrir eslikarbazepin asetat 400 mg, 30.5% fyrir eslikarbazepin asetat 800 mg og 35.3% fyrir
eslikarbazepin asetat 1200 mg a dag.

Synt hefur verid fram a verkun eslikarbazepin asetats vid einlyfjamedferd i tviblindri rannsokn med

virkum samanburdi (karbamazepin med fordaverkun), sem 815 slembiradadir, fullordnir sjuklingar
med nygreind stadbundin hlutaflog toku patt 1. Eslikarbazepin asetat var profad i skommtum sem voru
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800 mg, 1.200 mg og 1.600 mg, ecinu sinni a dag. Skammtar virka samanburdarlyfsins karbamazepins
med fordaverkun voru 200 mg, 400 mg og 600 mg, tvisvar 4 dag. Ollum einstaklingum var slembirdad
4 minnstu skammta og skammtar voru adeins auknir hja peim einstaklingum sem fengu flog. Af

815 slembirodudu sjuklingunum fékk 401 sjuklingur medferd med eslikarbazepin asetati einu sinni 4
dag [271 sjuklingur (67,6%) héldu afram 4 800 mg skammti, 70 sjuklingar (17,5%) héldu afram 4
1.200 mg skammti og 60 sjuklingar (15,0%) fengu medferd med 1.600 mg]. I adalgreiningunni 4
verkun par sem peir sem haettu patttoku voru skilgreindir an svérunar voru 71,1% einstaklinga
flokkadir sem an floga i eslikarbazepin asetat hopnum og 75,6% i hopnum sem fékk karbamazepin
med fordaverkun 4 26 vikna matstimabilinu (medalmunur a dheettu -4,28%, 95% oOryggisbil:

[-10,3; 1,74]. Ahrif medferdar sem komu fram 4 26 vikna matstimabilinu vidhéldust i 1 ars medferd
par sem 64,7% einstaklinga sem fengu ezlikarbazepin asetat og 70,3% einstaklinga sem fengu
karbamazepin med fordaverkun voru flokkadir sem an floga (medalmunur & aheettu -5,46%, 95%
oryggisbil: [-11,88; 0,97]. { greiningunni 4 medferdarbresti (hattu 4 flogum) 4 grundvelli greiningar &
tima ad tilviki (Kaplan Meier greining og Cox adhvarf), var Kaplan-Meier mat 4 hettu 4 flogum 1 lok
matstimabilsins 0,06 fyrir karbamazepin og 0,12 fyrir eslikarbazepin asetat og vid lok 1 ars hafoi
aheetta aukist 1 0,11 fyrir karbamazepin og 0,19 fyrir eslikarbazepin asetat (p=0,0002).

Eftir 1 ar voru likur 4 ad einstaklingar heettu patttoku, annadhvort af voldum aukaverkana eda skorts &
verkun, 0,26 fyrir eslikarbazepin asetat og 0,21 fyrir karbamazepin med fordaverkun.

Verkun eslikarbazepin asetats vi0 skipti yfir & einlyfjamedferd var metin 1 2 tviblindum, slembudum
samanburdarrannsoknum hja 365 fullordnum sjuklingum med stadbundin hlutaflog. Eslikarbazepin
asetat var profad i skommtum sem voru 1.200 og 1.600 mg einu sinni & dag. Hlutfall peirra sem fengu
engin flog allt 10 vikna einlyfjamedferdartimabilid var 7,6% (1.600 mg) og 8,3% (1.200 mg) i annarri
rannsokninni og 10,0% (1.600 mg) og 7,4% (1.200 mg) 1 hinni.

Aldradir

Oryggi og verkun eslikarbazepin asetats vid vidbotarmedferd gegn hlutaflogum hja 5ldrudum
sjuklingum voru metin i einni 26 vikna rannsokn, &n samanburdar, hja 72 6ldrudum (> 65 ara ad aldri).
Samkvamt upplysingunum er nygengi aukaverkana hja pessu pydi (65,3%) svipud og hja almenna
pydinu sem tok patt i tviblindu rannsoknunum 4 flogaveiki (66,8%). Algengustu aukaverkanirnar voru
sundl (12,5% einstaklinga), svefnhofgi (9,7%), preyta, krampar og blédnatriumlekkun (allar 8,3%),
nefkoksbolga (6,9%) og syking i efri hluta ndunarvegar (5,6%). Alls luku 50 af peim

72 einstaklingum sem hofu rannsoknina 26 vikna medferdinni, sem samsvarar 69,4% af
heildarpatttoku (sja upplysingar um notkun hja 6ldrudum i kafla 4.2).

Takmarkadar upplysingar liggja fyrir um einlyfjameodferd hja 6ldudum. Adeins fair einstaklingar
(N=27) eldri en 65 ara fengu medferd med eslikarbazepin asetati i rannsokn a einlyfjamedferd.

Born

Oryggi og verkun eslikarbazepin asetats vid vidbotarmedferd gegn hlutaflogum hja bérnum voru
metin i einni II. stigs rannsokn hja bérmum a aldrinum 6 til 16 ara (N=123) og einni III. stigs rannsokn
hja bérnum 4 aldrinum 2 til 18 ara (N=304). Badar rannsoknirnar voru tviblindar og med samanburdi
vid lyfleysu med vidhaldstimabili sem st60 8 vikur (rannsokn 208) og 12 vikur (rannsékn 305), i
pessari r6d. Ennfremur var sidar baett vid rannsokn 208 tveimur opnum langtimaframlengingum (1 ar i
hluta IT og 2 4r 1 hluta III) og vid ranns6kn 305 var sidar baett fjérum opnum langtimaframlengingum
(1 ar i hluta II, III og IV og 2 ar i hluta V). Eslikarbazepin asetat var profad i skommtum sem namu
20 og 30 mg/kg/dag og allt ad 1.200 mg/dag ad hamarki. Markskammturinn var 30 mg/kg i

rannsokn 208 og 20 mg/kg 1 rannsokn 305. Skammta matti adlaga samkvamt poli og svorun vid
medferd.

f tviblinda hluta II. stigs rannsoknarinnar var mat 4 verkun annad markmid. Medallaeekkun minnstu
kvadrata hvad vardar stadlada tioni floga fra upphafi ad vidhaldstimabili var marktekt (p<0,001) meiri
med eslikarbazepin asetati (-34,8%) en med lyfleysu (-13,8%). Fjortiu og tveir sjuklingar (50,6%) i
eslikarbazepin asetat hopnum syndu svorun (=50% laeekkun 4 stadladri tidni floga) samanborid vid

10 sjuklinga (25,0%) 1 lyfleysuhopnum og pessi munur var marktaekur (p=0,009).

f tviblinda hluta III. stigs rannsoknarinnar var medallaekkun minnstu kvadrata hvad vardar stadlada
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tidni floga med eslikarbazepin asetati (-18,1% samanborid vid grunngildi) énnur en hvad vardar
lyfleysu (-8,6% samanborid vid grunngildi) en pad var ekki tolfreedilega marktekt (p=0,2490). Fjortiu
og einn sjuklingur (30,6%) 1 eslikarbazepin asetat hopnum syndi svérun (>50% laeekkun & stadladri
tioni floga) samanborid vid 40 sjuklinga (31,0%) 1 lyfleysuh6pnum, sem reyndist ekki marktekur
munur (p=0,9017). Eftiragreiningar hja undirhépum III. stigs rannsdknarinnar voru gerdar a
lagskiptum aldurshopum og fyrir eldri en 6 4ra og skammtasterdum. Hja bérnum eldri en 6 ara syndu
36 sjuklingar (35,0%) svorun samanborid vid 29 sjuklinga (30,2%) i lyfleysuh6pnum (p=0,4759) og
medalleekkun minnstu kvadrata hvad vardar stadlada tioni floga var meiri (p=0,0478) i eslikarbazepin
asetat hopnum i samanburdi vio lyfleysu (-24,4% samanborid vid -10,5%); munurinn var hins vegar
ekki tolfreedilega marktekur (p=0,1040). Alls voru skammtar hja 39% sjuklinga i rannsékn 305 auknir
a0 hamarksskammti (30 mg/kg/dag). Medal pessara sjuklinga, ad frat6ldum sjuklingum 6 ara og yngri
syndu 14 (48,3%) sjuklingar i eslikarbazepin asetat hopnum og 11 (30,6%) sjuklingar i
lyfleysuhopnum svorun (p=0,1514). P6 areidanleiki pessara eftirdgreininga sé takmarkadur, benda
gbgnin til pess a0 staerdargrada ahrifanna tengist aldri og skammtastaero.

{1 ars opinni framlengingu III. stigs rannséknarinnar (hluta IT) (bydi sem tlunin var ad medhondla
(ITT), N=225) var heildarhlutfall sjuklinga sem svorudu medferd 46,7% (jokst jafnt og pétt tr 44,9%
(vikur 1-4) 1 57,5% (vikur >40)). Heildarmiogildi stadladrar flogatidni (total median standardised
seizure frequency) var 6,1 (minnkadi ur 7,0 (vikur 1-4) 1 4.0 (vikur >40), sem leiddi til pess ad
midgildi hlutfallslegrar breytingar fr4 gildi a4 upphafstimabilinu var -46,7%). Midgildi hlutfallslegrar
breytingar var harra i fyrri hopnum sem fékk lyfleysu (-51,4%) en i fyrri hdpnum sem fékk ESL
(-40,4%). Hlutfall sjuklinga par sem sjukdomurinn versnadi (jokst um >25%) midad viod
upphafstimabilid var 14,2%.

i 3 opnum framlengingum (pydi sem atlunin var ad medhondla (ITT), N=148) var heildarhlutfall
sjuklinga sem svorudu medferd 26,6% borid saman vid upphafsgildi 1 hlutum III-V (p.e. sidustu

4 vikurnar i hluta II). Heildarmidgildi stadladrar flogatidni var 2,4 (sem leiddi til pess a0 miogildi
hlutfallslegrar breytingar fra upphafsgildi i hlutum II-V var -22,9%). Midgildi hlutfallslegrar
minnkunar { hluta I var herra hja sjiklingum sem fengu ESL (-25,8%) en hja sjuklingum sem fengu
lyfleysu (-16,4%). Heildarhlutfall sjiiklinga par sem sjukdémurinn versnadi (jokst um >25%) midad
vid upphafsgildi i hlutum III-V var 25,7%.

Af peim 183 sjuklingum sem luku I. og II. hluta rannséknarinnar voru 152 sjuklingar teknir inn 1
hluta III. Af peim h6fdu 65 sjuklingar fengid ESL og 87 sjuklingar fengid lyfleysu i tviblindum hluta
rannsoknarinnar. 14 sjuklingar (9,2%) luku opinni medferd med ESL i hluta V. Algengasta astaeda
fyrir pvi a0 sjuklingar heaettu patttéku i einhverjum hluta rannséknarinnar var 6sk bakhjarls
rannsoknarinnar (30 sjuklingar 1 hluta III [19,7% peirra sjuklinga sem hofu patttoku 1 hluta I11], 9 1
hluta IV [9,6% Deirra sjuklinga sem hofu patttoku i hluta IV] og 43 i hluta V [64,2% beirra sjuklinga
sem hofu patttoku 1 hluta V]).

A0 teknu tilliti til takmarkana ganga Gr opnum rannséknum an samanburdar hélst langtimasvorun vid
eslikarbazepin asetati obreytt 4 heildina litid 1 opnum hlutum rannséknarinnar.

Lyfjastofnun Evropu hefur frestad krofu um ad lagdar séu fram nidurstodur Gr rannséknum a Zebinix
hja einum eda fleiri undirhépum barna vid medferd gegn flogaveiki med hlutaflogum (sja upplysingar
i kafla 4.2 um notkun handa bérnum).

52  Lyfjahvorf

Frésog

Eslikarbazepin asetati er ad verulegu leyti breytt i eslikarbazepin. Eftir inntoku helst péttni
eslikarbazepin asetats 1 plasma yfirleitt undir magngreiningarmdrkum. Cpax fyrir eslikarbazepin neest 2
til 3 klst. eftir inntéku (Tmax). Gera ma rad fyrir miklu adgengi vegna pess ad magn umbrotsefna sem
finnst i pvagi svarar til meira en 90% af skammti eslikarbazepin asetats.

Adgengi (AUC og Crax) eslicarbazepins er samberilegt hvort sem taflan er mulin og blandad vid
eplamauk og tekin inn med vatni eda taflan er tekin inn heil.
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Dreifing
Proéteinbinding eslikarbazepins 1 plasma er tiltdlulega litil (<40%) og 6had péttni. /n vitro rannsoknir

hafa synt ad warfarin, diazepam, digoxin, fenytdin og tolbutamid h6fou ekki marktek ahrif &
préteinbindingu i plasma. Navist eslikarbazepins hafoi ekki marktaek ahrif & bindingu warfarins,
diazepams, digoxins, fenytoins og tolbutamios.

Umbrot

Eslikarbazepin asetat er umbrotid hratt og ad verulegu marki i virka adalumbrotsefnid eslikarbazepin
med vatnsrofi i fyrstu umferd um lifur. Jafnvaegispéttni i plasma er nad eftir 4 til 5 daga vid skdmmtun
einu sinni 4 dag, sem er i samraemi vid virkan helmingunartima 4 bilinu 20-24 klst. { rannsoknum hja
heilbrigdum einstaklingum og fulloronum sjuklingum med flogaveiki, virtist helmingunartimi
eslikarbazepin vera annars vegar 10-20 klst. og hins vegar 13-20 klst. Minnihattar umbrotsefni i
plasma eru R-likarbazepin og oxkarbazepin, sem synt var fram 4 ad veeru virk og einnig eslikarbazepin
asetat, R-likarbazepin, og oxkarbazepin tengd glukurénsyru.

Eslikarbazepin asetat hefur ekki ahrif 4 eigin umbrot eda uthreinsun.

Eslikarbazepin er veikur CYP3A4 virkir og hefur hindrandi eiginleika gagnvart CYP2C19 (eins og
kemur fram i kafla 4.5).

f rannsoknum med eslikarbazepini i nyjum lifrarfrumum Gr ménnum kom fram vaeg virkjun
glukuronidtengingar fyrir tilstilli UGT1AL.

Brotthvarf

Umbrotsefni eslikarbazepin asetats eru skilin ut ar bl6drasinni adallega med tutskilnadi um nyru,
obreytt og gluktronidtengd. Eslikarbazepin og glukironid pess svara alls til yfir 90% af 6llum
umbrotsefnum sem skilin eru ut i pvagi, um tveir pridju i dbreyttu formi og einn pridji
glukarénidtengdur.

Linulegt/6linulegt samband
Lyfjahvorf eslikarbazepin asetats eru linuleg og skammtahad a bilinu 400-1200 mg badi hja
heilbrigdum einstaklingum og sjuklingum.

Aldradir (eldri en 65 ara)
Lyfjahvorf eslikarbazepin asetats verda ekki fyrir ahrifum hja 61drudum sjuklingum med kreatinin
uthreinsun > 60 ml/min (sja kafla 4.2).

Skert nyrnastarfsemi

Umbrotsefni eslikarbazepin asetats eru skilin ut ur blodi adallega med tutskilnadi um nyru. Rannsokn
hja fullordnum sjuklingum med vega til alvarlega skerdingu 4 nyrnastarfsemi syndi ad Gthreinsun er
had nyrnastarfsemi. Skammtaadlogun er radlogd medan & medferd med Zebinix stendur hja
sjuklingum, fullordnum og bérnum eldri en 6 ara, med kreatinin Gthreinsun < 60 ml/min (sja

kafla 4.2).

Ekki er melt med notkun eslikarbazepin asetats handa bérnum 4 aldrinum 2 til 6 ara. A pessum aldri
hefur innri virkni brothvarfsferlisins enn ekki nad fullum proska.

Bloodskilun fjarleegir umbrotsefni eslikarbazepin asetats ur plasma.

Skert lifrarstarfsemi

Lyfjahvorf og umbrot eslikarbazepin asetats voru metin hja heilbrigdum einstaklingum og sjuklingum
med midlungi mikla skerdingu 4 lifrarstarfsemi eftir endurtekna skammta til inntéku. Midlungi mikil
skerding 4 lifrarstarfsemi hafdi ekki ahrif a lyfjahvorf eslikarbazepin asetats. Engin skammtaadldgun
er radlogd hja sjiklingum med vaega til midlungi mikla skerdingu 4 lifrarstarfsemi (sja kafla 4.2).
Lyfjahvorf eslikarbazepin asetats hafa ekki verid metin hja sjiklingum med alvarlega skerdingu 4
lifrarstarfsemi.
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Kyn
Rannsoknir hja heilbrigdum einstaklingum og sjaklingum syndu ad kyn hefur ekki ahrif & lyfjahvorf
eslikarbazepins asetats.

Born

Eslikarbazepin asetat umbreytist verulega yfir i eslikarbazepin, likt og hja fullordonum. Gildi
eslikarbazepin asetats 1 blodvokva haldast venjulega nedan vid magngreiningarmérk i kjolfar inntdku.
Crax gildi eslikarbazepins er nad 2 til 3 klst. eftir skdmmtun (tmax). Likamspyngd reyndist hfa ahrif a
dreifingarrammal og uthreinsun. Ekki var heldur hagt ad ttiloka hlutverk aldurs 6had likamspyngd
hvad vardar uthreinsun eslikarbazepin asetats, sérstaklega hja yngsta aldurshopnum (2-6 ara).

Born 6 ara og yneri

bydisgreiningar a lyfjahvorfum gefa til kynna ad hja undirhopi barna 4 aldrinum 2 til 6 ara sé porf &
skdmmtum sem nema 27,5 mg/kg/dag og 40 mg/kg/dag til pess ad na utsetningu sem jafngildir
meodferdarskdmmtum sem nema 20 og 30 mg/kg/dag hja bérnum eldri en 6 ara.

Born eldri en 6 4ra

bydisgreiningar a lyfjahvorfum gefa til kynna ad samberileg utsetning fyrir eslikarbazepini komi fram
a bilinu 20 til 30 mg/kg/dag hja bérnum sem eru eldri en 6 ara og hja fullordnum med 800 til 1200 mg
eslikarbazepin asetati einu sinni 4 dag, i pessari 160 (sja kafla 4.2).

5.3 Forkliniskar upplysingar

Aukaverkanir sem komu fram i dyrarannséknum urdu vid utsetningu sem var téluvert lagri en
utsetning fyrir eslikarbazepini (virka adalumbrotsefni eslikarbazepin asetats) vid kliniska notkun.
Oryggismork byggd a samanburdi 4 utsetningu liggja pvi ekki fyrir.

Visbendingar um eiturverkun a taugar kom fram 1 rannsoknum 4 eiturverkunum eftir endurtekna
skammta hja rottum, en kom ekki fram i rannséknum hja miasum eda hundum og er i samrami vid
versnun sjalfvakins, langvinns, framsakins nyrnasjukdéms hja pessari tegund.

Vefjaauki 1 lifrarblodum (liver centrilobular hypertrophy) kom fram i rannsoknum 4 eiturverkunum
vid endurtekna skammta hja musum og rottum og aukin tidni lifrarexla kom fram i rannsdkninni a
krabbameinsvaldandi ahrifum hja masum; pessar nidurstodur eru i samraemi vid 6rvun ensima
lifrarfrymisagna, ahrif sem ekki hafa komid fram hja sjuklingum sem fengid hafa eslikarbazepin
asetat.

Rannsoknir 4 ungum dyrum

{ rannséknum & endurteknum skémmtum hja ungum hundum reyndust eiturverkanir sambaerilegar og
fram kom hja fullordnum dyrum. { rannsékn sem st6d i 10 manudi vard vart vid minnkun
steinefnaforda i beinum, beinsvadis og/eda beinpéttni i lendalidum og/eda lerlegg vid stora skammta
hja kvendyrum og vid utsetningu sem var minni en klinisk utsetning fyrir eslikarbazepini hja bérnum.

Rannsoknir a eiturverkunum a erfdaefni med eslikarbazepin asetati benda ekki til sérstakrar haettu fyrir
menn.

Vart vard vid skerta frjosemi hja kvenkyns rottum; faekkun hreidrana og lifandi fosturvisa sem kom
fram 1 frjosemisrannsokn & misum kann einnig ad gefa til kynna ahrif & frjosemi kvendyra, en ekki var
framkvemt mat 4 fjolda gulbua. Eslikarbazepin asetat olli ekki fosturskemmandi ahrifum hja rottum
eda kaninum en olli fravikum 4 beinagrind hjd misum. Vart vard vio seinkada beinmyndun, minnkada
fosturpyngd og aukningu minnihattar fravika i beinagrind og idrum vid skammta sem ollu
eiturverkunum & médur i rannsoknum & eiturverkunum a fostur hja masum, rottum og kaninum. Vart
vard vid seinkadan kynproska hja F1-kynslodinni i rannséknum vid og eftir fedingu hja misum og
rottum.
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6. LYFJAGERPARFRADILEGAR UPPLYSINGAR
6.1 Hjalparefni

Povidon K 29/32

Natriumkroskarmellosi

Magnesiumsterat

6.2 Osamrymanleiki

A ekki vid.

6.3 Geymslupol

5 ar.

6.4 Sérstakar varudarreglur vido geymslu

Engin sérstok fyrirmeli eru um geymsluadstaedur lyfsins.

6.5 Gerd ilats og innihald

AValpynnur eda PVC/alpynnur i pappadskjum sem innihalda 20, 30, 60 eda 90 toflur og

fjdlpakkningum sem innihalda 180 (2 6skjur med 90) toflur.

HDPE gl6s med polypropylen loki med barnadryggi, i pappadskjum sem innihalda 90 toflur.

Ekki er vist ad allar pakkningastaerdir séu markadssettar.

6.6  Sérstakar varudarradstafanir vio forgun

Farga skal 6llum lyfjaleifum og/eda urgangi i samraemi vid gildandi reglur

7. MARKADSLEYFISHAFI

BIAL - Portela & C*, SA

A Av. da Siderurgia Nacional

4745-457 S. Mamede do Coronado —Portugal
simi: +351 22 986 61 00

fax: +351 22 986 61 99

netfang: info@bial.com

8. MARKADPSLEYFISNUMER
EU/1/09/514/012-020

EU/1/09/514/025-026

9. DAGSETNING FYRSTU UTGAFU MARKADSLEYFIS/ENDURNYJUNAR

MARKADSLEYFIS

Dagsetning fyrstu utgafu markadsleyfis: 21 april 2009

Nyjasta dagsetning endurnyjunar markadsleyfis: 22 januar 2014
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10. DAGSETNING ENDURSKODUNAR TEXTANS

ftarlegar upplysingar um lyfid eru birtar & vef Lyfjastofnunar Evropu http://www.ema.curopa.eu.

Upplysingar 4 islensku eru a http://www.serlyfjaskra.is.
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1. HEITI LYFS

Zebinix 50 mg/ml mixtara, dreifa.

2.  INNIHALDSLYSING

Hver ml af mixtdru, dreifu inniheldur 50 mg af eslikarbazepin asetati.

Hjalparefni med pekkta verkun:

Hver ml af mixttru, dreifu inniheldur 2,0 mg af metylparahydroxybensodati (E218) og u.p.b.
0,00001 mg af salfitum.

Sja lista yfir 61l hjalparefni i kafla 6.1.

3. LYFJAFORM

Mixtura, dreifa.
Beinhvit eda hvit dreifa.

4. KLINISKAR UPPLYSINGAR
4.1 Abendingar
Zebinix er ®tlad sem:

e cinlyfjamedferd vid stadbundnum hlutaflogum, med eda an sidkominna krampaalfloga hja
fullordnum med nygreinda flogaveiki,

e vidbotarmedferd hja fullordnum, unglingum og bérnum eldri en 6 ara, meo stadbundin hlutaflog,
med eda an sidkominna krampaalfloga.

4.2 Skammtar og lyfjagjof

Skammtar

Fulloronir

Zebinix ma nota sem einlyfjamedferd eda sem vidbot vid yfirstandandi medferd vid krompum.
Radlagdur upphafsskammtur er 400 mg einu sinni a dag, sem skal auka i 800 mg einu sinni 4 dag eftir
eina eda tvaer vikur. Skammtinn ma heekka 1 1200 mg einu sinni 4 dag, 1 samreemi vid
einstaklingsbundna svérun. Sumir sjuklingar i einlyfjamedferd geetu notid avinnings af skammti sem
er 1.600 mg einu sinni 4 dag (sja kafla 5.1).

Sérstakir sjuklingahdpar

Aldradir (eldri en 65 ara)

Ekki er porf & adlogun skammta hjé dldrudum ad pvi tilskildu ad nyrnastarfsemi sé ekki skert. Vegna
mjog takmarkadra upplysinga um einlyfjamedferd med 1.600 mg skammti hja 6ldrudum er pessi
skammtur ekki radlagdur fyrir pennan hop.

Skert nyrnastarfsemi

Geeta skal varadar vid meodferd sjuklinga, fullordinna og barna eldri en 6 ara, med skerta

nyrnastarfsemi og adlaga skammtinn samkvemt kreatininathreinsun (CLcRr) 4 eftirfarandi hatt:

- CLcr >60 ml/min: Skammtaadlogun er ekki naudsynleg

- CLcr 30-60 ml/min: Upphafsskammtur er 200 mg (eda 5 mg/kg hja bérnum eldri en 6 ara) einu
sinni &4 dag eda 400 mg (eda 10 mg/kg hja bérnum eldri en 6 ara) annan hvern dag i 2 vikur, fylgt
eftir med 400 mg skammti einu sinni 4 dag (eda 10 mg/kg hja bornum eldri en 6 ara). Skammta ma
hins vegar haekka, samkvamt einstaklingsbundinni svérun
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- CLcr < 30 ml/min: Notkun er ekki radlogd hja sjuklingum med alvarlega skerdingu a
nyrnastarfsemi vegna 6fullnaegjandi gagna.

Skert lifrarstarfsemi

Engin skammtaadlogun er naudsynleg hja sjiklingum med vega til midlungi alvarlega skerdingu a
lifrarstarfsemi. Lyfjahvorf eslikarbazepin asetats hafa ekki verid metin hja sjiklingum med alvarlega
skerdingu a lifrarstarfsemi (sja kafla 4.4 og 5.2) og notkun pvi ekki radl6go hja pannig sjuklingum.

Born

Born eldri en 6 ara

Raolagour upphafsskammtur er 10 mg/kg/dag einu sinni &4 dag. Auka skal skommtun vikulega eda
tvisvar i viku i skrefum sem nema 10 mg/kg/dag upp i 30 mg/kg/dag, byggt 4 svorun hvers
einstaklings. Hadmarks skammtur er 1.200 mg einu sinni a4 dag (sja kafla 5.1).

Bérn med likamspyngd sem nemur >60 kg

Bornum med likamspyngd sem nemur 60 kg eda meira skal gefa sama skammt og fullordnum.

Ekki hefur verid synt fram 4 dryggi og verkun eslikarbazepin asetats hja bdrnum 6 ara og yngri.
Fyrirliggjandi upplysingar eru tilgreindar i kafla 4.8, 5.1 og 5.2 en ekki er haegt ad radleggja akveona
skammta & grundvelli peirra.

Lyfjagjof

Til inntdku.
Zebinix ma taka med eda an faedu.

Skipt um lyfjaform
Samkvamt samanburdi 4 adgengi lyfsins i toflum og dreifu er haegt ad skipta tr einu lyfjaforminu yfir
i annad fyrir sjuklinga.

4.3 Frabendingar

Ofnemi fyrir virka efninu, 60rum karboxamidafleidum (t.d. karbamazepini, oxkabazepini) eda
einhverju hjalparefnanna sem talin eru upp i kafla 6.1.

Gatta- sleglarof af annarri eda pridju gradu.
4.4 Sérstok varnadarord og varudarreglur vio notkun

Sjalfsvigshugsanir

Greint hefur verid fra sjalfsvigshugsunum og sjalfsvigshegdun hja sjuklingum i medferd med virkum
efnum gegn flogaveiki vegna ymissa abendinga. Safngreining a slembudum rannsoknum a
flogaveikilyfjum, i samanburdi vid lyfleysu, syndi einnig 6rlitid aukna hattu & sjalfsvigshugsunum og
sjalfsvigshegdun. Ekki er vitad hvad veldur pessari heettu og fyrirliggjandi upplysingar ttiloka ekki
hugsanlega aukna ahettu i tengslum vid notkun eslikarbazepin asetats. Pvi skal fylgjast med
sjuklingum m.t.t. einkenna um sjalfsvigshugsanir eda sjalfsvigshegdun og vioeigandi medferd ihugud.
Sjuklingum (og umoénnunaradilum sjiklinga) skal radlagt ad leita rada hja leekni ef fram koma
einkenni um sjalfsvigshugsanir eda sjalfsvigshegoun.

Sjukdomar i taugakerfi
Eslikarbazepin asetat hefur verid tengt aukaverkunum a midtaugakerfi, svo sem svima og svefndrunga,
sem geeti valdio pvi a0 folk slasi sig oftar.

Onnur varnadarord og vartdarreglur
Ef heetta 4 notkun Zebinix, er radlagt ad gera pad smam saman, til ad lagmarka haettu 4 aukinni tioni
floga.
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Vidbrogd i hud

Utbrot komu fram sem aukaverkun hja 1,2% af heildarpydi sem medhondlad var med eslikarbazepin
asetati 1 kliniskum rannséknum hja sjiklingum med flogaveiki. Tilkynnt hefur verid um tilvik
ofsaklada og ofsabjuigs hja sjuklingum sem taka Zebinix. Ofsabjugur i tengslum vid
ofnaemi/bradaofnemisvidbrogd asamt bjug i barkakyli getur verid lifshaettulegur. Ef einkenni ofnaemis
koma fram verOur tafarlaust a0 hatta notkun Zebinix og hefja adra medferd.

Tilkynnt hefur verid um alvarleg vidbrogd 1 htid (SCARS), par 4 medal Stevens-Johnson heilkenni
(SJS)/eitrunardreplos htidpekju (TEN) og lyfjautbrot med eodsinfiklafjold og almennum einkennum
(DRESS) sem geta veri0 lifshettuleg eda banvan, eftir markadssetningu vid medferd med Zebinix.
begar 4visun er fyrirhuguo skal upplysa sjiklinga um einkennin og fylgjast vel med peim m.t.t.
vidbragda 1 hud. Ef einkenni sem benda til pessara aukaverkana koma fram, skal tafarlaust haetta
medferd med Zebinix og ihuga adra meodferd (eftir pvi sem vid &). Ef sjuklingar hafa fengid slikar
aukaverkanir ma aldrei hefja medferd med Zebinix 4 ny hja pessum sjuklingum.

HLA-B*1502 samseta - hja Han Kinverjum, Teelendingum og 68rum Asiupjédum

Synt hefur verid fram a4 a0 HLA-B*1502 samseta i einstaklingum fra Kina (Han Kinverjum) og
Teelandi tengist verulega heaettu 4 ad fa alvarleg viobrogd 1 hud, pekkt sem Stevens-Johnson heilkenni,
vid medferd med karbamazepini. Efnafraedileg bygging eslikarbazepin asetats er svipud byggingu
karbamazepins og hugsanlegt er ad sjuklingar sem eru jakvaeoir fyrir HLA-B*1502 eigi einnig a hattu
a0 fa Stevens-Johnson heilkenni eftir medferd med eslikarbazepin asetati. Algengi HLA-B*1502
samsatubera er um 10% hja Han Kinverjum og Telendingum. Alltaf atti ad skima fyrir pessari
samsatu hja Han Kinverjum og Taelendingum pegar pad er mégulegt 40ur en medferd med
karbamazepini eda efnafreedilega skyldum virkum efnum er hafin. Ef sjuklingar af pessum uppruna
eru jakveedir fyrir HLA-B*1502 samsatu, ma thuga notkun eslikarbazepin asetats ef avinningur er
talinn vega pyngra en ahetta.

Vegna algengi pessarar samsatu hja 60rum Asiupjoéoum (t.d. yfir 15% i Filippseyjum og Malasiu),
skal thuga erfdaredilegar profanir fyrir HLA-B*1502 hja dhattuhopum.

HLA-A*3101 samseeta - hja einstaklingum fra Evropu og Japdnum

Einhverjar upplysingar benda til ad HLA-A*3101 tengist aukinni heettu & aukaverkunum i htio af
voldum karbamazepins, p.m.t. Stevens-Johnson heilkenni, eitrunardrep 1 hidpekju, DRESS (Drug rash
with eosinophilia), eda ekki eins alvarlegur bradur tGtbreiddur hidrodi med ttbrotum i formi litilla
graftarfylltra bladra (AGEP) og drofnuddruubrot hja einstaklingum af evrépskum uppruna og
Japonum.

Tioni HLA-A*3101 samsatunnar er mjog mismunandi milli kynstofna. Algengi HLA-A*3101
samsatunnar er 2 til 5% 1 evropskum pydum og um 10% hja Japonum.

Ef HLA-A*3101 samsaetan er til stadar getur heetta 4 vidbrogoum i htd af voldum karbamazepins
(yfirleitt ekki alvarlegum) aukist ur 5,0% 1 almennu pydi 1 26,0% hja einstaklingum sem eiga ettir ad
rekja til Evropu, ef hun er ekki til stadar getur hetta hins vegar minnkad ar 5,0% i 3,8%.

Ekki liggja fyrir fullnaegjandi upplysingar til ad radleggja skimun fyrir HLA-A*3101 &4dur en medferd
er hafin med karbamazepini eda 6drum efnafraedilega skyldum lyfjum.

Hja sjuklingum af evrépskum eda japonskum uppruna, sem vitad er ad eru jakveedir fyrir
HLA-A*3101 samsetunni, ma ihuga notkun karbamzepins eda efnafraedilegra skyldra lyfja ef
avinningur er talinn vega pyngra en dhztta.

Bloodnatriumlaekkun

Greint hefur verid fra blédnatriumlekkun sem aukaverkun hja 1,5% sjiklinga i medferd med Zebinix.
Bloodnatriumlakkun er 1 flestum tilvikum einkennalaus, hins vegar geta fylgt henni klinisk einkenni
svo sem versnandi flog, rugl, skert medvitund. Tidni blodnatriumlakkunar jokst vid haekkun skammts
af eslikarbazepin asetati. Hja sjuklingum med nyrnasjukdom fyrir, sem veldur blodnatriumleekkun, eda
hja sjuklingum 1 samhlida medferd med lyfjum sem geta sjalf valdid blodnatriumlaekkun (t.d.
pvagrasilyfjum, desmopressini, karbamazepini), etti ad kanna péttni natriums i sermi fyrir og medan a
medferd med eslikarbazepin asetati stendur. Einnig aetti ad maela péttni natriums i sermi ef klinisk
einkenni blodnatriumlaekkunar koma fram. Auk pessa skal mela péttni natriums vid reglubundnar
rannsoknir. Ef kliniskt mikilvaeg blodnatriumlaekkun kemur fram skal heetta notkun eslikarbazepin
asetats.
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PR bil

Lengingar a4 PR bili hafa komid fram i kliniskum rannséknum & eslikarbazepin asetati. Gaeta skal
varudar hja sjuklingum med sjukdoma (t.d. laga péttni tyroxins, leidslutruflanir i hjarta), eda vid
samhlida notkun lyfja, sem vitad er ad tengjast lengingu PR bils.

Skert nyrnastarfsemi

Geeta skal varudar vid meodferd sjuklinga med skerta nyrnastarfsemi og adlaga skal skamtinn ad
kretatininathreinsun (sja kafla 4.2). Notkun er ekki radlogd hja sjuklingum med CLcr < 30 ml/min
vegna skorts 4 gognum.

Skert lifrarstarfsemi

Par sem klinisk gdgn takmarkast vid sjuklinga med vaga til midlungi alvarlega skerdingu a
lifrarstarfsemi og gogn vardandi lyfjahvorf og klinisk gbgn vantar fyrir sjuklinga med alvarlega
skerdingu a lifrarstarfsemi, skal gaeta varadar vid notkun eslikarbazepin asetats hja sjuklingum med
vaega til midlungi alvarlega skerdingu a lifrarstarfsemi og htin er ekki radlogd hja sjuklingum med
alvarlega skerdingu a lifrarstarfsemi.

Zebinix mixtara, dreifa inniheldur metylparahydroxybensoat (E218) sem getur valdid
ofnaemisvidbrogdum (hugsanlega sidkomnum) og stlfit sem getur i mjog sjaldgaefum tilfellum valdid
alvarlegum ofnamisvidbrogdum og berkjukrampa.

4.5 Milliverkanir vid onnur lyf og adrar milliverkanir
Rannsoknir 4 milliverkunum hafa eingdngu verid gerdar hja fullordnum.

Eslikarbazepin asetati er a0 verulegu leyti umbreytt i eslikarbazepin, sem hverfur brott adallega med
glukuronidsamtengingu. In vitro er eslikarbazepin, vaegur virkir CYP3A4 og UDP-gluktronyl
transferasa. In vivo syndi eslikarbazepin orvandi dhrif 4 umbrot lyfja sem adallega hverfa brott med
umbrotum fyrir tisltilli CYP3A4 (t.d. simvastatin). Pvi geti purft ad heekka skammtinn af lyfjum sem
eru umbrotin adallega fyrir tilstilli CYP3A4, vid notkun samhlida eslikarbazepin asetati.
Eslikarbazepin geaeti pvi in vivo haft 6rvandi ahrif 4 umbrot lyfja sem adallega hverfa brott med
samtengingu fyrir tilstilli UDP-glukarényl transferasa. Vid upphaf eda lok medferdar med Zebinix eda
vi0 breytingar 4 skommtum, getur pad tekid 2 til 3 vikur ad na hinu nyja marki ensimvirkni. Pessa tof
parf ad hafa i huga pegar Zebinix er notad rétt fyrir eda samhlida 60rum lyfjum sem krefjast
skammtaadlogunar vid gjof samhlida Zebinix. Eslikarbazepin hefur hindrandi eiginleika gagnvart
CYP2C19. Milliverkanir geta pannig komid fram vio samhlida gjof harra skammta af eslikarbazepin
asetati og lyfja sem eru umbrotin adallega af CYP2C19 (t.d. fenytdin).

Milliverkanir vid onnur flogaveikilyf

Karbamazepin

f rannsékn hja heilbrigdum einstaklingum, leiddi samhlida gjof eslikarbazepin asetats 800 mg einu
sinni 4 dag og karbamazepins 400 mg tvisvar 4 dag til 32% medallaekkunar i utsetningu fyrir virka
umbrotsefninu eslikarbazepini, liklegast af voldum Srvunar 4 samtengingu vid glikurénid. Engin
breyting vard a utsetningu fyrir karbamazepini eda umbrotsefni pess, karbamazepin-epoxidi kom fram.
Skammtinn af eslikarbazepin asetati gaeti purft a0 haekka i samraemi vid einstaklingsbundna svorun ef
pad er notad samhlida kabamazepini. Nidurstoour ur rannsoknum hja sjiklingum syndu ad samhlida
medferd jok hattuna 4 eftirfarandi aukaverkunum: tvisyni, 6edlileg samhafing og sundl. Ekki er haegt
a0 utiloka heettu 4 aukningu annarra sértackra aukaverkana af voldum samhlida notkunar
karbamazepins og eslikarbazepin asetats.

Fenytoin

f rannsokn hja heilbrigdum einstaklingum, leiddi samhlida gjof eslikarbazepin asetats 1200 mg einu
sinni 4 dag og fenytoins til 31-33% medallaekkunar & tsetningu fyrir virka umbrotsefninu
eslikarbazepini, liklegast vegna drvunar gluktironidtengingar og 31-35% medalhakkunar 4 ttsetningu
fyrir fenytoini, liklegast vegna hindrunar CYP2C19. bvi gaeti purft ad haekka skammtinn af
eslikarbazepin asetati og laekka skammtinn af fenytdini, samkvamt einstaklingsbundinni svorun.
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Lamotrigin

Glukarénidtenging er megin umbrotsferill baedi eslikarbazepins og lamotrigins og pvi meetti buast vid
milliverkun. Rannsokn hja heilbrigdum einstaklingum med eslikarbazepin asetati 1200 mg einu sinni a
dag syndi a0 medaltali vaga lyfjahvarfamilliverkun (Gtsetning lamoétrigins laekkadi um 15%) a milli
eslikarbazepin asetats og lamotrigins og pvi er skammtaadlogun ekki naudsynleg. Vegna
einstaklingsbundins breytileika gaetu ahrifin hins vegar haft kliniska pydingu hja sumum
einstaklingum.

Topiramat

f rannsokn hja heilbrigdum einstaklingum olli samhlida gjof eslikarbazepin asetats 1200 mg einu sinni
a dag og topiramats ekki neinni marktaekri breytingu 4 ttsetningu fyrir eslikarbazepini, en 18% lakkun
a utsetningu fyrir topiramati, liklegast vegna skerts adgengis topiramats. Engin skammtaadlégun er
naudsynleg.

Valproat og levetiracetam

Greining 4 lyfjahvorfum hja fullordnum sjuklingum med flogaveiki, 1 3. stigs rannsoknum bendir til ad
samhlida gjof valproats eda levetiracetams hafi ekki ahrif & Gtsetningu fyrir eslikarbazepini, en pad
hefur ekki verid stadfest med hefdbundum rannséknum a milliverkunum.

Oxkarbazepin
Samhlioa notkun eslikarbazepin asetats og oxkarbazepins er ekki radlogo, par sem petta gaeti valdio of
mikilli utsetningu fyrir virku umbrotsefnunum.

Onnur lyf
Getnadarvarnarlyf til inntéku

Vid gjof eslikarbazepin asetats 1200 mg einu sinni 4 dag hja konum sem notudu samsett
getnadarvarnarlyf til inntoku kom fram 37% medalleekkun & almennri atsetningu fyrir levonorgestrel
og 42% fyrir etinylestradioli, liklegast vegna drvunar CYP3A4. Konur 4 barneignaraldri purfa pvi ad
nota videigandi getnadarvarnir medan 4 medferd med Zebinix stendur og allt ad lokum yfirstandandi
tidahrings pegar medferd er haett (sja kafla 4.6).

Simvastatin

Rannsokn hja heilbrigdum einstaklingum syndi 50% medalleekkun 1 almennri (systemic) Utsetningu
fyrir simvastatini vid gjof samhlida eslikarbazepin asetati 800 mg einu sinni 4 dag, sennilega af
voldum 6rvunar CYP3A4. Haekka gaeti purft skammtinn af simvastatini vid notkun samhlida
eslikarbazepin asetati.

Rosuvastatin

Altek utsetning minnkadi um ad medaltali 36-39% hj4 heilbrigdum einstaklingum vid gjof samhlida
eslikarbazepin asetati 1.200 mg einu sinni 4 dag. Verkunarhattur tengdur pessari leekkun er ekki
pekktur en gaeti verid vegna truflunar a virkni flutningsefna fyrir rosuvastatin eingéngu eda asamt
Orvun umbrota pess. bar sem samband & milli utsetningar og verkunar lyfsins er 61j6st er malt med
eftirliti med svorun vid medferd (t.d. péttni kolesterols).

Warfarin

Vid samhlida gjof eslikarbazepins asetats 1200 mg einu sinni & dag og warfarins kom fram litil (23%)
en tolfreedilega marktaek laekkun a utsetningu fyrir S-warfarini. Engin ahrif komu fram 4 lyfjahvorf
R-warfarins eda blodstorknun. Vegna einstaklingsbundins breytileika i milliverkuninni, skal hins
vegar fylgjast sérstaklega med INR & fyrstu vikunum eftir ad samhlida medferd med warfarini og
eslikarbazepin asetati er hafin, eda henni hett.

Digoxin

Engin ahrif komu fram i rannsokn hjé heilbrigdum einstaklingum, vid gjof eslikarbazepin asetats

1200 mg einu sinni a dag, a lyfjahvorf digoxins, sem bendir til pess ad eslikarbazepin asetat hafi engin
ahrif &4 P-glykoflutningsproteinid.
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Monoaminoxidasa hemlar (MAO-hemlar)

Vegna byggingarlegra tengsla eslikarbazepin asetats og prihringlaga punglyndislyfja, er milliverkun a
milli eslikarbazepins og MAO-hemla fradilega hugsanleg.

4.6 Frjésemi, medganga og brjostagjof

Medganga

Heetta tengd flogaveiki og flogaveikilyfjum almennt

Synt hefur verid fram 4 ad tioni vanskdpunar hja bérnum kvenna med flogaveiki sem nota
flogaveikilyf er tvisvar til prisvar sinnum haerri en pau um pad bil 3% sem eru til stadar i almennu
pyoi. Oftast er greint frd skardi i vor, hjartagdllum og gollum 1 taugapiplum. Allar konur &
barneignaraldri sem taka flogaveikilyf, og einkum konur sem hyggjast verda pungadar eda eru
pungadar, skulu fa leeknisfraedilega sérfraediradgjof um hugsanlega ahaettu fyrir fostur af voldum beaedi
floga og flogaveikilyfjamedferdar. Fordast skal ad hatta flogaveikilyfjameodferd skyndilega, par sem
pad getur valdio flogum sem geetu haft alvarlegar afleidingar badi fyrir konuna og 6feedda barnid.
Einlyfjame0ferd er talin akjosanlegasti kosturinn til ad medhdndla flogaveiki & medgéngu pegar
mogulegt er vegna pess ad medferd med fleiri flogaveikilyfjum geeti tengst meiri haettu 4 medfeeddum
vanskdpunum en einlyfjamedferd, sem fer eftir vidkomandi flogaveikilyfjum.

Greint hefur verio fra taugaproskaréskunum hja bérnum madra med flogaveiki sem nota
flogaveikilyf. Engar upplysingar liggja fyrir um eslikarbazepin asetat i tengslum vi0 pessa dhaettu.

Konur 4 barneignaraldri/getnadarvarnir

Konur 4 barneignaraldri attu ad nota érugga getnadarvorn medan a4 medferd med eslikarbazepin
asetati stendur. Eslikarbazepin asetat dregur ur verkun getnadarvarnarlyfja til inntoku. Pvi skal nota
alra virka og Orugga getnadarvorn medan 4 medferd stendur og til loka yfirstandandi tidahrings pegar
medferd er heett. Konur & barneignaraldri ettu ad fa radgjof um notkun annarra druggra getnadarvarna.
Nota skal a.m k. eina 6rugga getnadarvorn (svo sem lykkjuna) eda tvaer tegundir getnadarvarna sem
auka Oryggi hvor annarrar, p.m.t. hindrandi getnadarvorn. Vid val 4 getnadarvorn skal meta adsteeOur i
hverju tilviki og tryggja adkomu sjuklingsins i umradunni.

Haetta tengd eslikarbazepin asetati

Takmarkadar upplysingar liggja fyrir um notkun eslikarbazepin asetats 4 medgongu. Dyrarannsoknir
hafa synt eiturverkanir 4 @xlun (sja Frjosemi, kafla 5.3). Ahzttan hja ménnum (p.m.t. 4 alvarlegum
medfaeeddum vanskdpunum, taugaproskaréskunum og 68rum eiturverkunum a axlun) er ekki pekkt.
Ekki skal nota eslikarbazepin asetat 4 medgdngu nema avinningurinn s¢ talinn vega pyngra en dhaettan
eftir vandlegt mat 4 6drum hugsanlegum meodferdarurreedum.

Ef konur sem fa eslikarazepin asetat ver0a pungadar eda atla ad verda pungadar skal notkun Zebinix
vandlega endurmetin. Nota @tti leegstu virku skammta og einlyfjamedferd alltaf pegar pad er hegt,
a.m.k. fyrstu prja manudi medgdngunnar. Sjiklingar skulu fa radgjof vardandi hugsanlega aukna haettu
a fedingargdllum og bodin fosturskimun.

Eftirlit og forvarnir

Flogaveikilyf geta valdid folinsyruskorti, sem hugsanlega a patt i ad valda fosturskemmdum. Malt er
med toku folinsyru fyrir og 4 medgongu. Par sem verkun pessa fedubdtarefnis er ekki sonnud, er
einnig hegt ad bjoda konum 1 vidbotarmedferd med folinsyru sértaeka fosturgreiningu.

Hja nyburanum

Greint hefur verid fra bledingatruflunum hja nyburum af véldum flogaveikilyfja. Sem varnandi
meodferd skal gefa K1 vitamin 4 sidustu vikum medgongu og sidan nyburanum.

Brjostagjof
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Ekki er pekkt hvort eslikarbazepin asetat/umbrotsefni skiljast at 1 brjostamjolk. Eslikarbazepin hefur
reynst skiljast Gt i m6durmjolk 1 dyrarannséknum. Par sem ekki er haegt ad utiloka ahattu fyrir
brjostmylkinginn skal brjostagjof hett medan 4 medferd med eslikarbazepin asetati stendur.

Frj6semi

Engar upplysingar liggja fyrir um ahrif eslikarbazepin asetats a frjosemi manna. Dyrarannsoknir hafa
synt skerta frjosemi eftir medferd med eslikarazepin asetati (sja kafla 5.3).

4.7  Ahrif 4 heefni til aksturs og notkunar véla

Zebinix hefur litil eda vaeg ahrif & heefni til aksturs og notkunar véla. Sumir sjuklingar gaetu fundid
fyrir svima, svefndrunga eda sjontruflunum, einkum 1 upphafi medferdar. bvi skal radleggja
sjuklingum a0 su likamlega og/eda andlega faerni peirra sem naudsynleg er til ad stjorna vélum eda aka
geeti veri0 skert og peim radlagt ad gera ekki slikt fyrr en pad liggur fyrir ad haefni peirra til slikra
verka skeroist ekki.

4.8 Aukaverkanir

Samantekt 4 oryggispattum

[ kliniskum rannsoknum (vidbotarmedferd og einlyfjamedferd) fengu 2.434 sjuklingar med
stadbundin hlutaflog medferd med eslikarbazepin asetati (1.983 fullordnir sjuklingar og 451 barn) og
51% pessara sjuklinga fengu aukaverkanir.

Aukaverkanir voru yfirleitt vaegar til midlungi alvarlegar og komu adallega fram 4 fyrstu vikum
medferdar med eslikarbazepin asetati.

Ahztta sem greind hefur verid i tengslum vid Zebinix er adallega skammtahadar aukaverkanir tengdar
lyfjaflokki. Algengustu aukaverkanirnar sem greint hefur verid fra i rannsoknum a vidbotarmedferd
med samanburdi vid lyfleysu, hja fullordnum sjuklingum med flogaveiki og rannsokn a
einlyfjamedferd med virkum samanburdi sem bar saman eslikarbazepin asetat og karbamazepin med
fordaverkun, voru sundl, svefnho6fgi, hofudverkur og 6gledi. Meirihluti aukaverkana kom fram hja
<3% sjuklinga i 6llum medferdarhopum.

Tilkynnt hefur verid um alvarleg vidbrogo i hid (SCARS), par 4 medal Stevens-Johnson heilkenni
(SJS)/eitrunardreplos htdpekju (TEN) og lyfjautbrot med eodsinfiklafjold og almennum einkennum
(DRESS) eftir markadssetningu vid medferd med Zebinix (sja kafla 4.4).

Listi yfir aukaverkanir
Aukaverkanir eslikarbazepin asetats sem komu fram 1 kliniskum rannsoknum og vid eftirlit eftir ad
lyfid kom & markad eru taldar upp 1 toflu hér 4 eftir.

Aukaverkanir voru flokkadar 4 eftirfarandi hatt: mjog algengar >1/10, algengar >1/100 til <1/10,
sjaldgaefar >1/1.000 til <1/100 og tidni ekki pekkt (ekki haegt ad detla tidni Ut fra fyrirliggjandi
gbgnum). Innan tidniflokka eru alvarlegustu aukaverkanirnar taldar upp fyrst.

Tafla 1: Aukaverkanir tengdar Zebinix sem komu fram 1 kliniskum rannsoknum og vid eftirlit eftir
markadssetningu.

Liffeeraflokkur Mjog Algengar Sjaldgzefar Tioni ekki pekkt
algengar
BI160 og eitlar Blooleysi Blooflagnafaed,
hvitkornafzed
Onzmiskerfi Ofnami
Innkirtlar Vanstarfsemi
skjaldkirtils
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Efnaskipti og
naering

Bloonatrium-
laekkun,
minnkud
matarlyst

Ojafnvagi
blodsalta, ofpornun,
bl6okloridlaekkun

Heilkenni sem likist
ovideigandi seytingu
pvagstemmuvaka
(inappropriate ADH
secretion like
syndrome) med
einkennunum
svefnhdfga, ogledi,
sundli, leekkun a
osmosupéttni 1 sermi
(bl60oi), uppkostum,
hofudverk, ruglastandi
eda 00rum einkennum
fra taugakerfi.

Georaen
vandamal

Svefnleysi

Gedsjukdomur,
sinnuleysi,
punglyndi,
taugaostyrkur,
@singur, pirringur,
athyglisbrestur/ofvi
rkni, ruglastand,
skapsveiflur, gratur,
skynhreyfihdmlun,
kvidi

Taugakerfi

Sundl,
svefnhofgi

Hoéfudverkur,
einbeitingartr
uflanir,
skjalfti,
hreyfiglop,
jafnveegis-
truflanir

Oedlileg
samhefing,
minnisskerding,
minnisleysi,
svefnsakni, sefjun,
malstol,
tilfinningartruflun,
truflud
vOdvaspenna,
svefnhofgi,
lyktarglop, hnykils
heilkenni
(cerebellar
syndrome), krampi,
uttaugakvilli,
augntin, taltruflanir,
tormeeli,
svidatilfinning,
tilfinningarglop,
migreni

Augu

Tvisyni,
oskyr sjon

Sjonskerding,
sveiflusyni
(oscillopsia),
hreyfitruflun 1
badum augum,
blodaukning i auga
(ocular
hyperaemia)

Eyru og
volundarhus

Svimi

Heyrnarskerding,
eyrnasud

Hjarta

Hjartslattaronot,
haegslattur

74




Adar Haprystingur
(p.m.t.
haprystingskreppa),
lagprystingur,
réttstooulagprysting
ur, andlitsrodi,
kuldi i atlimum

Ondunarfzeri, Blodnasir,
brjoésthol og brjoéstverkur
miomeeti

Meltingarfeeri Ogledi, Hagdatregda, Brisbolga
uppkost, meltingartruflanir,
nidurgangur | magabdlga,
kvidverkir,
munnpurrkur,
opegindi i kvid,
paninn kvidur,
tannholdsbolga,
svartar haegoir,
tannverkur

Lifur og gall Lifrartruflanir

Hud og undirhuo Utbrot Skalli, purr hud, Eitrunardreplos
ofsviti, rodapot, hudpekju, Stevens-
huokvilli, klaoi, Johnson heilkenni,
ofnaemishudbolga lyfjautbrot med
eosinfiklafjold og
almennum einkennum
(DRESS) ofsabjugur,
ofsaklaoi

Stodkerfi og Voovaverkir,
bandvefur efnaskiptakwvilli 1
beinum,
voovapreyta,
verkur i Gtlimum

Nyru og bvagfeerasyking
pvagferi

Almennar breyta, Lasleiki,
aukaverkanir og truflanir & kuldahrollur,
aukaverkanir a gongulagi, bjugur i Gtlimum
ikomustad mattleysi,

Rannsoknaniour byngdar- Laekkun

stoour aukning blodprystings,
pyngdartap,
hakkun
blodprystings,
blodnatriumlaekkun
, blodkloriolaekkun,
ostedkalsinhakkun,
leekkud
bléokornaskil,
leekkun bloédrauda,
hakkun
lifrarensima

Averkar, eitranir Lyfjaeitrun, byltur,
og fylgikvillar hitabruni
adgerdar

75




Lysing 4 voldum aukaverkunum

Augu og taugakerfi

Hja sjuklingum i samhlida medferd med karbamazepini og eslikarbazepin asetati 1 rannsoknum med
samanburdi vid lyfleysu komu eftirfarandi aukaverkanir fram: tvisyni (11,4% einstaklinga sem fengu
karbamazepin samhlida, 2,4% einstaklinga sem ekki fengu karbamazepin samhlida), 6edlileg
samhaefing (6,7% samhlida karbamazepini, 2,7% an karbamazepins samhlida) og sundl (30,0%
samhlida karbamazepini, 11,5% an karbamazepins samhlida), sja kafla 4.5.

PR bil
Noktun eslikarbazepin asetats tengist lengingu 4 PR bili. Aukaverkanir tengdar lengingu PR bils (t.d.
gatta- sleglarof, yfirlio, hagslattur) gaetu komid fram.

Aukaverkanir tengdar lyfjaflokki

M;jog sjaldgeefar aukaverkanir svo sem beinmergsbaling, bradaofnaemisvidbrogd, almennur hellurodi
eda alvarlegar hjartslattartruflanir komu ekki fram i rannsoknunum med samanburdi vid lyfleysu i
flogaveikiaztluninni fyrir eslikarbazepin asetat. Hins vegar hefur verid greint fra peim fyrir
oxkarbazepin. bvi er ekki haegt ad utiloka ad paer komi fram vid medferd meo eslikarbazepin asetati.

Tilkynnt hefur verid um minnkun steinefna i beinum, beinryrd, beinpynningu og brot hja sjuklingum i
langtimamedferd med flogaveikilyfjunum karbamazepini og oxkarbazepini, sem eru
byggingafradilega skyld. Verkunarmati a efnaskipti beina er ekki pekktur.

Born

[ samanburdarrannsoknum med lyfleysu 4 sjuklingum 4 aldrinum 2 til 18 4ra med hlutaflog

(238 sjuklingar medhondladir med eslikarbazepin asetati og 189 med lyfleysu) fengu 35,7% sjuklinga
sem voru medhondladir med eslikarbazepin asetati og 19% sjuklinga sem voru medhondladir med
lyfleysu aukaverkanir. Algengustu aukaverkanirnar hja hépnum sem var medhondladur med
eslikarbazepin asetati voru tvisyni (5,0%), svefnhofgi (8,0%) og uppkost (4,6%).

Aukaverkanir af voldum eslikarbazepin asetats eru venjulega svipadar hja 6llum aldurshopum. Hja
aldurshopnum 6 til 11 ara voru algengustu aukaverkanirnar sem komu fram hja fleiri en tveimur
sjuklingum sem fengu eslikarbazepin asetat tvisyni (9,5%), svefnhofgi (7,4%), sundl (6,3%), krampar
(6,3%) og 6gledi (3,2%); hja aldurshépnum 12 til 18 ara voru pad svefnhofgi (7,4%), uppkost (4,2%),
tvisyni (3,2%) og preyta (3,2%). Ekki hefur enn verid synt fram & 6ryggi Zebinix hja bérnum a
aldrinum 6 ara og yngri.

Oryggi i tengslum vid eslikarbazepin asetat reyndist venjulega svipad hja bornum og fullordnum nema
hvad vardar @sing (algengar, 1,3%) og kvioverk (algengar, 2,1%) sem voru algengari hja bérnum en
fullordnum. Sundl; svefnho6fgi; svimi; mattleysi; truflanir 4 gongulagi; skjalfti; hreyfiglop;
jafnveegistruflanir; 0skyr sjon; nidurgangur; Utbrot og blodnatriumlaekkun voru sidur algengar hja
bornum en hja fullordnum. Adeins var tilkynnt um ofneemishudbolgu (sjaldgeefar, 0,8%) hja bornum.

Gogn um langtimadryggi hja bérnum, sem fengin voru ur opinni framlengingu II1. stigs
rannsOknarinnar, voru i samraemi vid pekkt dryggissnid lyfsins og komu engar nyjar nidurstodur fram
sem voroudu oryggi.

Tilkynning aukaverkana sem grunur er um ad tengist lyfinu

Eftir ad lyf hefur fengid markadsleyfi er mikilveegt ad tilkynna aukaverkanir sem grunur er um ad
tengist pvi. Pannig er haegt ad fylgjast stodugt med sambandinu milli avinnings og ahzattu af notkun
lyfsins. Heilbrigdisstarfsmenn eru hvattir til ad tilkynna allar aukaverkanir sem grunur er um ad tengist
lyfinu samkvaemt fyrirkomulagi sem gildir 1 hverju landi fyrir sig, sja Appendix V.

4.9 Ofskommtun

Einkenni sem sést hafa eftir ofskommtun eslikarbazepin asetats eru einkum tengd einkennum fra
midtaugakerfi (t.d. hvers kyns flog, flogafar (status epilepticus)) og hjartakvillar (t.d.
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hjartslattartruflanir). Ekkert sértaekt motefni er pekkt. Veita skal videigandi einkennabundna
studningsmedferd. Umbrotsefni eslikarbazepin asetats er haegt ad hreinsa med blodskilun a
arangursrikan hatt, ef naudsyn krefur (sja kafla 5.2).

5.  LYFJAFRAPILEGAR UPPLYSINGAR
5.1 Lyfhrif
Flokkun eftir verkun: Flogaveikilyf, karboxamidafleidur, ATC flokkur: NO3AF04.

Verkunarhattur

Verkunarhattur eslikarbazepin asetats er ekki pekktur nakvemlega. Raflifedlisfraedilegar rannsoknir in
vitro benda hins vegar til ad badi eslikarbazepin asetat og umbrotsefni pess auki stodugleika ovirkra
spennustyrdra natrium ganga, komi i veg fyrir a0 pau fari aftur i virkt astand og hindripannig
endurtekintaugabod.

Lyfthrif

Eslikarbazepin asetat og virk umbrotsefni pess komu i veg fyrir proun floga i forkliniskum likénum til
ad spa fyrir um krampaleysandi verkun hja ménnum. Lyfjafreedileg verkun eslikarbazepin asetats hja
monnum er adallega fyrir tilstilli virka umbrotsefnisins eslikarbazepins.

Verkun

Fullordnir

Synt hefur verid fram a verkun eslikarbazepin asetats vid vidbotarmedferd i fjorum 3. stigs tviblindum
rannsoknum med samanburdi vid lyfleysu hja 1.703 slembirddudum fullordnum sjiklingum med
hlutaflog sem ekki hefur tekist ad stjorna med einu til premur flogaveikilyfjum samhlida. Samhlida
notkun oxkarbazepins og felbamats var ekki leyfo i pessum rannséknum. Eslikarbazepin asetat var
profad i skommtum sem voru 400 mg (adeins i rannsoknum 301 og 302), 800 mg og 1200 mg einu
sinni 4 dag. Eslikarbazepin asetat 800 mg einu sinni 4 dag og 1200 mg einu sinni &4 dag voru marktaekt
virkari en lyfleysa vid ad laekka tioni floga 4 12 vikna vidhaldstimabili. Hlutfall einstaklinga med >
50% laekkun (1581 greindur) i tioni floga i 61lum 3. stigs rannsoknunum var 19.3% fyrir lyfleysu,
20.8% fyrir eslikarbazepin asetat 400 mg, 30.5% fyrir eslikarbazepin asetat 800 mg og 35.3% fyrir
eslikarbazepin asetat 1200 mg a dag.

Synt hefur verid fram a verkun eslikarbazepin asetats vid einlyfjamedferd i tviblindri rannsokn meo
virkum samanburdi (karbamazepin med fordaverkun), sem 815 slembiradadir, fullordnir sjuklingar
med nygreind stadbundin hlutaflog toku patt i. Eslikarbazepin asetat var profad i skommtum sem voru
800 mg, 1.200 mg og 1.600 mg, einu sinni 4 dag. Skammtar virka samanburdarlyfsins karbamazepins
med fordaverkun voru 200 mg, 400 mg og 600 mg, tvisvar 4 dag. Ollum einstaklingum var slembirdad
4 minnstu skammta og skammtar voru adeins auknir hja peim einstaklingum sem fengu flog. Af

815 slembirodudu sjiklingunum fékk 401 sjuklingur medferd med eslikarbazepin asetati einu sinni 4
dag [271 sjuklingur (67,6%) héldu afram 4 800 mg skammti, 70 sjuklingar (17,5%) héldu afram 4
1.200 mg skammti og 60 sjuklingar (15,0%) fengu medferd med 1.600 mg]. I adalgreiningunni &
verkun par sem peir sem haettu patttoku voru skilgreindir an svérunar voru 71,1% einstaklinga
flokkadir sem an floga 1 eslikarbazepin asetat hopnum og 75,6% 1 hopnum sem fékk karbamazepin
med fordaverkun 4 26 vikna matstimabilinu (medalmunur 4 dhattu -4,28%, 95% oOryggisbil:

[-10,3; 1,74]. Ahrif medferdar sem komu fram 4 26 vikna matstimabilinu vidhéldust i 1 ars medferd
par sem 64,7% einstaklinga sem fengu ezlikarbazepin asetat og 70,3% einstaklinga sem fengu
karbamazepin med fordaverkun voru flokkadir sem an floga (medalmunur & ahettu -5,46%, 95%
oryggisbil: [-11,88; 0,97]. I greiningunni 4 medferdarbresti (hattu 4 flogum) 4 grundvelli greiningar &
tima ad tilviki (Kaplan Meier greining og Cox adhvarf), var Kaplan-Meier mat 4 hattu 4 flogum i lok
matstimabilsins 0,06 fyrir karbamazepin og 0,12 fyrir eslikarbazepin asetat og vid lok 1 ars hafdi
dhatta aukist 1 0,11 fyrir karbamazepin og 0,19 fyrir eslikarbazepin asetat (p=0,0002).

Eftir 1 &r voru likur 4 ad einstaklingar heettu patttoku, annadhvort af voldum aukaverkana eda skorts a
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verkun, 0,26 fyrir eslikarbazepin asetat og 0,21 fyrir karbamazepin med fordaverkun.

Verkun eslikarbazepin asetats vi0 skipti yfir 4 einlyfjamedferd var metin i 2 tviblindum, slembudum
samanburdarrannsoknum hja 365 fullordnum sjuklingum med stadbundin hlutaflog. Eslikarbazepin
asetat var profad i skommtum sem voru 1.200 og 1.600 mg einu sinni 4 dag. Hlutfall peirra sem fengu
engin flog allt 10 vikna einlyfjamedferdartimabilid var 7,6% (1.600 mg) og 8,3% (1.200 mg) i annarri
rannsokninni og 10,0% (1.600 mg) og 7,4% (1.200 mg) i hinni.

Aldradir

Oryggi og verkun eslikarbazepin asetats vid vidbotarmedferd gegn hlutaflogum hja 6ldrudum
sjuklingum voru metin i einni 26 vikna rannsokn, an samanburdar, hja 72 6ldrudum (> 65 ara ad aldri).
Samkvamt upplysingunum er nygengi aukaverkana hja pessu pydi (65,3%) svipud og hja almenna
pyoinu sem tok patt i tviblindu rannsoknunum 4 flogaveiki (66,8%). Algengustu aukaverkanirnar voru
sundl (12,5% einstaklinga), svefnhofgi (9,7%), preyta, krampar og blédnatriumlekkun (allar 8,3%),
nefkoksbolga (6,9%) og syking i efri hluta 6ndunarvegar (5,6%). Alls luku 50 af peim

72 einstaklingum sem hofu rannsoknina 26 vikna medferdinni, sem samsvarar 69,4% af
heildarpatttoku (sja upplysingar um notkun hja 6ldrudum i kafla 4.2).

Takmarkadar upplysingar liggja fyrir um einlyfjamedferd hja 6ldudum. Adeins fair einstaklingar
(N=27) eldri en 65 ara fengu medferd med eslikarbazepin asetati i rannsokn a einlyfjamedferd.

Born

Oryggi og verkun eslikarbazepin asetats vid vidbotarmedferd gegn hlutaflogum hja bérnum voru
metin i einni II. stigs rannsokn hja bérmum a aldrinum 6 til 16 ara (N=123) og einni III. stigs rannsokn
hj& bérnum a aldrinum 2 til 18 ara (N=304). Badar rannsoknirnar voru tviblindar og med samanburdi
vid lyfleysu med vidhaldstimabili sem st6d 8 vikur (rannsékn 208) og 12 vikur (rannsékn 305), i
pessari r6d. Ennfremur var sidar batt vid rannsékn 208 tveimur opnum langtimaframlengingum (1 &r i
hluta Il og 2 ar 1 hluta III) og vid rannsékn 305 var sidar baett fjorum opnum langtimaframlengingum
(1 ar1ihluta II, IIT og IV og 2 ar i hluta V). Eslikarbazepin asetat var profad i skommtum sem namu
20 og 30 mg/kg/dag og allt ad 1.200 mg/dag ad hamarki. Markskammturinn var 30 mg/kg i

rannsokn 208 og 20 mg/kg i rannsdkn 305. Skammta matti adlaga samkvamt poli og svorun vid
medferd.

[ tviblinda hluta II. stigs rannsdknarinnar var mat 4 verkun annad markmid. Medallzekkun minnstu
kvaorata hvad vardar stadlada tioni floga fra upphafi ad vidhaldstimabili var marktaekt (p<0,001) meiri
med eslikarbazepin asetati (-34,8%) en med lyfleysu (-13,8%). Fjortiu og tveir sjuklingar (50,6%) i
eslikarbazepin asetat hdpnum syndu svorun (=50% laekkun 4 stadladri tioni floga) samanborid vid

10 sjuklinga (25,0%) 1 lyfleysuhopnum og pessi munur var marktaekur (p=0,009).

{ tviblinda hluta III. stigs rannsoknarinnar var medallaekkun minnstu kvadrata hvad vardar stadlada
tioni floga med eslikarbazepin asetati (-18,1% samanborid vid grunngildi) dnnur en hvad vardar
lyfleysu (-8,6% samanborid vio grunngildi) en pad var ekki tolfreedilega marktekt (p=0,2490). Fjortiu
og einn sjuklingur (30,6%) 1 eslikarbazepin asetat hopnum syndi svérun (=50% lekkun 4 stadladri
tioni floga) samanborid vid 40 sjuklinga (31,0%) i lyfleysuhopnum, sem reyndist ekki marktekur
munur (p=0,9017). Eftiragreiningar hja undirhdépum III. stigs rannsdknarinnar voru gerdar a
lagskiptum aldurshopum og fyrir eldri en 6 ara og skammtasteerdum. Hja bérnum eldri en 6 ara syndu
36 sjuklingar (35,0%) svorun samanborid vid 29 sjuklinga (30,2%) i lyfleysuhépnum (p=0,4759) og
medalleekkun minnstu kvadrata hvad vardar stadlada tioni floga var meiri (p=0,0478) i eslikarbazepin
asetat hopnum i samanburdi vid lyfleysu (-24,4% samanborid vid -10,5%); munurinn var hins vegar
ekki tolfreedilega marktekur (p=0,1040). Alls voru skammtar hja 39% sjuklinga i rannsokn 305 auknir
a0 hamarksskammti (30 mg/kg/dag). Medal pessara sjuklinga, ad fratéldum sjuklingum 6 ara og yngri
syndu 14 (48,3%) sjuklingar i eslikarbazepin asetat hopnum og 11 (30,6%) sjuklingar i
lyfleysuhopnum svorun (p=0,1514). b6 areidanleiki pessara eftiragreininga sé takmarkadur, benda
gbgnin til pess a0 sterdargrada ahrifanna tengist aldri og skammtastaerd.

{1 ars opinni framlengingu III. stigs rannséknarinnar (hluta IT) (bydi sem tlunin var ad medhondla
(ITT), N=225) var heildarhlutfall sjuklinga sem svorudu medferd 46,7% (jokst jafnt og pétt tr 44,9%
(vikur 1-4) 1 57,5% (vikur >40)). Heildarmiogildi stadladrar flogatidni (total median standardised
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seizure frequency) var 6,1 (minnkadi ur 7,0 (vikur 1-4) i 4.0 (vikur >40), sem leiddi til pess ad
midgildi hlutfallslegrar breytingar fra gildi 4 upphafstimabilinu var -46,7%). Miogildi hlutfallslegrar
breytingar var heerra 1 fyrri hopnum sem fékk lyfleysu (-51,4%) en 1 fyrri hopnum sem fékk ESL
(-40,4%). Hlutfall sjuklinga par sem sjukdomurinn versnadi (jokst um >25%) midad viod
upphafstimabilid var 14,2%.

{ 3 opnum framlengingum (pydi sem tlunin var ad medhondla (ITT), N=148) var heildarhlutfall
sjuklinga sem svorudu medferd 26,6% borid saman vid upphafsgildi i hlutum III-V (p.e. sidustu

4 vikurnar i hluta IT). Heildarmidgildi stadladrar flogatidni var 2,4 (sem leiddi til pess ad miodgildi
hlutfallslegrar breytingar fra upphafsgildi i hlutum II-V var -22,9%). Midgildi hlutfallslegrar
minnkunar i hluta I var haerra hja sjiklingum sem fengu ESL (-25,8%) en hja sjuklingum sem fengu
lyfleysu (-16,4%). Heildarhlutfall sjuklinga par sem sjukdémurinn versnadi (jokst um >25%) midad
vid upphafsgildi i hlutum III-V var 25,7%.

Af peim 183 sjiklingum sem luku I. og II. hluta rannséknarinnar voru 152 sjuklingar teknir inn i
hluta III. Af peim hofdu 65 sjuklingar fengid ESL og 87 sjuklingar fengid lyfleysu i tviblindum hluta
rannsOknarinnar. 14 sjuklingar (9,2%) luku opinni medferd med ESL 1 hluta V. Algengasta astaeda
fyrir pvi a0 sjuklingar heaettu patttoku i einhverjum hluta rannsoéknarinnar var 6sk bakhjarls
rannsoknarinnar (30 sjuklingar {1 hluta III [19,7% peirra sjuklinga sem hofu patttoku 1 hluta I11], 9 1
hluta IV [9,6% peirra sjuklinga sem hofu patttoku 1 hluta IV] og 43 1 hluta V [64,2% beirra sjuklinga
sem hofu patttoku 1 hluta V]).

A0 teknu tilliti til takmarkana ganga ir opnum rannsoknum an samanburdar hélst langtimasvorun vid
eslikarbazepin asetati obreytt 4 heildina litid 1 opnum hlutum rannséknarinnar.

Lyfjastofnun Evropu hefur frestad krofu um ad lagdar séu fram nidurstodur Gr rannséknum a Zebinix
hja einum eda fleiri undirhépum barna vid medferd gegn flogaveiki med hlutaflogum (sja upplysingar
i kafla 4.2 um notkun handa bérnum).

5.2 Lyfjahvorf

Frasog

Eslikarbazepin asetati er ad verulegu leyti breytt i eslikarbazepin. Eftir inntoku helst péttni
eslikarbazepin asetats 1 plasma yfirleitt undir magngreiningarmdrkum. Cpax fyrir eslikarbazepin neest 2
til 3 klst. eftir inntéku (Tmax). Gera ma rad fyrir miklu adgengi vegna pess ad magn umbrotsefna sem
finnst 1 pvagi svarar til meira en 90% af skammti eslikarbazepin asetats.

Dreifing
Proteinbinding eslikarbazepins i plasma er tiltdlulega litil (<40%) og 6had péttni. /n vitro rannsoknir

hafa synt ad warfarin, diazepam, digoxin, fenytdin og tolbutamid h6fou ekki marktek ahrif &
préteinbindingu i plasma. Navist eslikarbazepins hafoi ekki marktaek ahrif & bindingu warfarins,
diazepams, digoxins, fenytoins og tolbutamios.

Umbrot

Eslikarbazepin asetat er umbrotid hratt og ad verulegu marki i virka adalumbrotsefnid eslikarbazepin
med vatnsrofi i fyrstu umferd um lifur. Jafnvaegispéttni i plasma er nao eftir 4 til 5 daga vio skommtun
einu sinni 4 dag, sem er i samraemi vid virkan helmingunartima 4 bilinu 20-24 klst. { rannsoknum hja
heilbrigdum einstaklingum og fulloronum sjuklingum med flogaveiki, virtist helmingunartimi
eslikarbazepin vera annars vegar 10-20 klst. og hins vegar 13-20 klst. Minnihattar umbrotsefni i
plasma eru R-likarbazepin og oxkarbazepin, sem synt var fram 4 ad veeru virk og einnig eslikarbazepin
asetat, R-likarbazepin, og oxkarbazepin tengd glikuronsyru.

Eslikarbazepin asetat hefur ekki ahrif 4 eigin umbrot eda uthreinsun.

Eslikarbazepin er veikur CYP3A4 virkir og hefur hindrandi eiginleika gagnvart CYP2C19 (eins og
kemur fram i kafla 4.5).
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f rannséknum med eslikarbazepini i nyjum lifrarfrumum ar ménnum kom fram vaeg virkjun
glukaroénidtengingar fyrir tilstilli UGT1AL.

Brotthvarf

Umbrotsefni eslikarbazepin asetats eru skilin ut ar blodrasinni adallega med tutskilnadi um nyru,
obreytt og glukironidtengd. Eslikarbazepin og gluktironid pess svara alls til yfir 90% af 6llum
umbrotsefnum sem skilin eru ut i pvagi, um tveir pridju i dbreyttu formi og einn pridji
glukarénidtengdur.

Linulegt/6linulegt samband
Lyfjahvorf eslikarbazepin asetats eru linuleg og skammtahad a bilinu 400-1200 mg bedi hja
heilbrigdum einstaklingum og sjuklingum.

Aldradir (eldri en 65 ara)
Lyfjahvorf eslikarbazepin asetats verda ekki fyrir dhrifum hja 61drudum sjuklingum med kreatinin
uthreinsun > 60 ml/min (sja kafla 4.2).

Skert nyrnastarfsemi

Umbrotsefni eslikarbazepin asetats eru skilin ut ar bl6di adallega med tutskilnadi um nyru. Rannsokn
hja fullordnum sjuklingum med vega til alvarlega skerdingu 4 nyrnastarfsemi syndi ad Gthreinsun er
had nyrnastarfsemi. Skammtaadlogun er radlogd medan & medferd med Zebinix stendur hja
sjuklingum, fullordnum og bérnum eldri en 6 ara, med kreatinin Gthreinsun < 60 ml/min (sja

kafla 4.2).

Ekki er malt med notkun eslikarbazepin asetats handa bornum 4 aldrinum 2 til 6 4ra. A pessum aldri
hefur innri virkni brothvarfsferlisins enn ekki nad fullum proska.

Bloodskilun fjarleegir umbrotsefni eslikarbazepin asetats ur plasma.

Skert lifrarstarfsemi

Lyfjahvorf og umbrot eslikarbazepin asetats voru metin hja heilbrigdum einstaklingum og sjuklingum
med midlungi mikla skerdingu 4 lifrarstarfsemi eftir endurtekna skammta til innt6ku. Midlungi mikil
skerding 4 lifrarstarfsemi hafdi ekki ahrif a lyfjahvorf eslikarbazepin asetats. Engin skammtaadlégun
er ra0logd hja sjuklingum med vaga til midlungi mikla skerdingu & lifrarstarfsemi (sja kafla 4.2).
Lyfjahvorf eslikarbazepin asetats hafa ekki verid metin hja sjoklingum med alvarlega skerdingu 4
lifrarstarfsemi.

Kyn
Rannsoknir hjé heilbrigdum einstaklingum og sjuklingum syndu ad kyn hefur ekki ahrif 4 lyfjahvorf
eslikarbazepins asetats.

Born

Eslikarbazepin asetat umbreytist verulega yfir i eslikarbazepin, likt og hja fullordnum. Gildi
eslikarbazepin asetats 1 blodvokva haldast venjulega nedan vid magngreiningarmork i kjolfar inntoku.
Chax gildi eslikarbazepins er nad 2 til 3 klst. eftir skdmmtun (tmax). Likamspyngd reyndist hfa ahrif a
dreifingarrammal og uthreinsun. Ekki var heldur hagt ad ttiloka hlutverk aldurs 6had likamspyngd
hvad vardar uthreinsun eslikarbazepin asetats, sérstaklega hja yngsta aldurshopnum (2-6 ara).

Born 6 ara og yneri

byodisgreiningar a lyfjahvorfum gefa til kynna ad hja undirhopi barna 4 aldrinum 2 til 6 ara sé porf a
skommtum sem nema 27,5 mg/kg/dag og 40 mg/kg/dag til pess ad na ttsetningu sem jafngildir
medferdarskdmmtum sem nema 20 og 30 mg/kg/dag hja bérnum eldri en 6 ara.

Born eldri en 6 4ra

byodisgreiningar a lyfjahvorfum gefa til kynna ad sambeerileg ttsetning fyrir eslikarbazepini komi fram
a bilinu 20 til 30 mg/kg/dag hja bérnum sem eru eldri en 6 ara og hja fulloronum med 800 til 1200 mg
eslikarbazepin asetati einu sinni 4 dag, i pessari 160 (sja kafla 4.2).
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5.3 Forkliniskar upplysingar

Aukaverkanir sem komu fram i dyrarannséknum urdu vid utsetningu sem var toluvert lagri en
utsetning fyrir eslikarbazepini (virka adalumbrotsefni eslikarbazepin asetats) vio kliniska notkun.
Oryggismork byggd a samanburdi 4 utsetningu liggja pvi ekki fyrir.

Visbendingar um eiturverkun a taugar kom fram i rannsoknum 4 eiturverkunum eftir endurtekna
skammta hja rottum, en kom ekki fram i rannséknum hja miasum eda hundum og er i samrami vid
versnun sjalfvakins, langvinns, framsekins nyrnasjukddms hja pessari tegund.

Vefjaauki i lifrarblodum (liver centrilobular hypertrophy) kom fram i rannsdéknum 4 eiturverkunum
vid endurtekna skammta hja musum og rottum og aukin tidni lifrareexla kom fram i rannsokninni &
krabbameinsvaldandi ahrifum hja masum; pessar nidurstodur eru i samraemi vid 6rvun ensima
lifrarfrymisagna, ahrif sem ekki hafa komid fram hja sjuklingum sem fengid hafa eslikarbazepin
asetat.

Rannsoéknir 4 ungum dyrum

{ rannsoknum 4 endurteknum skommtum hja ungum hundum reyndust eiturverkanir sambzrilegar og
fram kom hja fullordnum dyrum. { rannsokn sem st6d i 10 manudi vard vart vid minnkun
steinefnaforda i beinum, beinsvadis og/eda beinpéttni i lendalidum og/eda lerlegg vid stora skammta
hja kvendyrum og vid utsetningu sem var minni en klinisk utsetning fyrir eslikarbazepini hja bérnum.

Rannsoknir a eiturverkunum a erfdaefni med eslikarbazepin asetati benda ekki til sérstakrar haettu fyrir
menn.

Vart vard vid skerta frjosemi hja kvenkyns rottum; faekkun hreidrana og lifandi fosturvisa sem kom
fram i frjésemisrannsokn 4 masum kann einnig ad gefa til kynna ahrif 4 frjdsemi kvendyra, en ekki var
framkveemt mat a fjolda gulbua. Eslikarbazepin asetat olli ekki fosturskemmandi ahrifum hja rottum
eda kaninum en olli fravikum 4 beinagrind hjd misum. Vart vard vio seinkada beinmyndun, minnkada
fosturpyngd og aukningu minnihattar fravika i beinagrind og idrum vid skammta sem ollu
eiturverkunum 4 modur 1 rannséknum 4 eiturverkunum a fostur hja masum, rottum og kaninum. Vart
vard vio seinkadan kynproska hja F1-kynsl6dinni i rannséknum vid og eftir faedingu hja misum og
rottum.

6. LYFJAGERPARFRZAPILEGAR UPPLYSINGAR
6.1 Hjalparefni

Xantangimmi (E415)

Makrogol-100 sterat

Metylparahydroxybensodat (E218)

Sakkarin natrium (E954)

Tilbuid tutti-frutti bragdefni (inniheldur maltdédextrin, propylen glykol, natturuleg og tilbuiin bragdefni
og arabiskt gammi (E414)

Bragdeydandi bragdefni (inniheldur propylen glykol, vatn og nattiruleg og tilbuin bragdefni)
Hreinsad vatn

6.2 Osamrymanleiki
A ekki vid.
6.3 Geymslupol

3 ar.
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Eftir a0 pakkning lyfsins hefur verid rofin: 2 manudir

6.4 Sérstakar varudarreglur vid geymslu

Engin sérstok fyrirmali eru um geymsluadstedur lyfsins.

6.5 Gerd ilats og innihald

Rafgul glos ur gleri med HDPE loki med barnadryggi sem innihalda 200 ml af mixtaru, dreifu, i
pappadskjum. Hver pappaaskja inniheldur kvardada 10 ml sprautu ur polyetyleni med og tengi ur
samfjollidu sem prysta mé inn 1 glasio.

6.6 Sérstakar varudarradstafanir vio forgun

Farga skal 6llum lyfjaleifum og/eda urgangi i samraemi vid gildandi reglur

7. MARKADSLEYFISHAFI

BIAL - Portela & C*, SA

A Av. da Siderurgia Nacional

4745-457 S. Mamede do Coronado —Porttigal

simi: +351 22 986 61 00

fax: +351 22 986 61 99

netfang: info@bial.com

8. MARKADSLEYFISNUMER

EU/1/09/514/024

9.  DAGSETNING FYRSTU UTGAFU MARKADSLEYFIS/ENDURNYJUNAR
MARKADSLEYFIS

Dagsetning fyrstu uitgafu markadsleyfis: 21 april 2009

Nyjasta dagsetning endurnyjunar markadsleyfis: 22 januar 2014

10. DAGSETNING ENDURSKODUNAR TEXTANS

ftarlegar upplysingar um lyfid eru birtar 4 vef Lyfjastofnunar Evrépu http://www.ema.europa.eu.

Upplysingar 4 islensku eru a http://www.serlyfjaskra.is.
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VIDAUKI 11
FRAMLEIPENDUR SEM ERU ABYRGIR FYRIR LOKASAMPYKKT

FORSENDUR FYRIR, EPA TAKMARKANIR A, AFGREIPSLU OG
NOTKUN

ADRAR FORSENDUR OG SKILYRDI MARKADSLEYFIS

FORSENDUR EPA TAKMARKANIR ER VARPA ORYGGI OG VERKUN
VID NOTKUN LYFSINS
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A. FRAMLEIPENDUR SEM ERU ABYRGIR FYRIR LOKASAMPYKKT

Heiti og heimilisfang framleidenda sem eru abyreir fyrir lokasampykkt

BIAL - Portela & C?, S.A.

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

B. FORSENDUR FYRIR, EDA TAKMARKANIR A, AFGREIPSLU OG NOTKUN

Lyfi0 er lyfsedilsskylt.

C. ADRAR FORSENDUR OG SKILYRDI MARKADSLEYFIS
. Samantektir um oryggi lyfsins (PSUR)

Skilyrdi um hvernig leggja skal fram samantektir um 6ryggi lyfsins koma fram 1 lista yfir
vidmidunardagsetningar Evropusambandsins (EURD lista) sem gerd er krafa um i grein 107¢(7)
tilskipun 2001/83/EB og er birtur i vefgatt fyrir evropsk lyf 6llum sidari uppfaerslum sem birtar eru i
evropsku lyfjavefgattinni.

D. FORSENDUR EPA TAKMARKANIR ER VARPA ORYGGI OG VERKUN VID
NOTKUN LYFSINS

. Azetlun um ahzettustjérnun

Markadsleyfishafi skal sinna lyfjagataradgeroum sem krafist er, sem og 6drum radstofunum eins og
fram kemur 1 deetlun um ahattustjérnun i kafla 1.8.2 1 markadsleyfinu og 6llum uppfaerslum a aatlun
um ahattustjornun sem akvednar veroda.

Leggja skal fram uppfaerda aeetlun um ahettustjornun:
¢ A0 beioni Lyfjastofnunar Evropu.
* Dbegar ahattustjornunarkerfinu er breytt, sérstaklega ef pad gerist i kjolfar pess ad nyjar
upplysingar berast sem geta leitt til mikilvaegra breytinga a hlutfalli avinnings/aheettu eda
vegna pessad mikilvaegur afangi (tengdur lyfjagat eda lagmorkun aheettu) neest.
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VIDAUKI IIT

ALETRANIR OG FYLGISEPILL
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A. ALETRANIR

86



UPPLYSINGAR SEM EIGA AD KOMA FRAM A YTRI UMBUDUM

Askja med 20 eda 60 toflum

1.  HEITILYFS

Zebinix 200 mg toflur
Eslikarbazepin asetat

| 2.  VIRK(T) EFNI

Hver tafla inniheldur 200 mg af eslikarbazepin asetati.

| 3.  HJALPAREFNI

| 4. LYFJAFORM OG INNIHALD

20 toflur
60 toflur

[5. ADPFERD VIP LYFJAGJOF OG IKOMULEID(IR)

Lesid fylgisedilinn fyrir notkun.

Til inntdku.

6. SERSTOK VARNADARORD UM AD LYFID SKULI GEYMT PAR SEM BORN
HVORKI NA TIL NE SJA

Geymid par sem born hvorki na til né sja.

[7. ONNUR SERSTOK VARNADARORD, EF MED PARF

| 8. FYRNINGARDAGSETNING

[9.  SERSTOK GEYMSLUSKILYRDI

10. S’ERSTAKAR VARUPARRADSTAFANIR Vib FORGUN LYFJALEIFA EDA
URGANGS VEGNA LYFSINS PAR SEM VID A
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| 11. NAFN OG HEIMILISFANG MARKADSLEYFISHAFA

BIAL - Portela & C?, SA

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

[12. MARKADSLEYFISNUMER

EU/1/09/514/021 20 téflur - PVC/AL pynna
EU/1/09/514/022 60 toflur - PVC/AL pynna

| 13. LOTUNUMER

Lot

[14.  AFGREIPSLUTILHOGUN

| 15. NOTKUNARLEIDBEININGAR

| 16. UPPLYSINGAR MED BLINDRALETRI

zebinix 200 mg

| 17. EINKVAMT AUPKENNI — TVIVITT STRIKAMERKI

A pakkningunni er tvivitt strikamerki med einkvamu audkenni.
(adeins fyrir ytri umbudir)

| 18. EINKVAEMT AUDPKENNI — UPPLYSINGAR SEM FOLK GETUR LESID

PC:
SN:
NN:
(adeins fyrir ytri umbudir)
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LAGMARKS UPPLYSINGAR SEM SKULU KOMA FRAM A PYNNUM

PVC/AL pynna

| 1.  HEITILYFS

Zebinix 200 mg toflur
Eslikarbazepin asetat

| 2. NAFN MARKADSLEYFISHAFA

BIAL

| 3. FYRNINGARDAGSETNING

EXP

| 4. LOTUNUMER

Lot

5.  ANNAD
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UPPLYSINGAR SEM EIGA AD KOMA FRAM A YTRI UMBUDUM OG INNRI UMBUPUM

Askja fyrir HDPE glos og HDPE glos med 60 toflum

1.  HEITILYFS

Zebinix 200 mg toflur
Eslikarbazepin asetat

| 2.  VIRK(T) EFNI

Hver tafla inniheldur 200 mg af eslikarbazepin asetati.

| 3.  HJALPAREFNI

| 4. LYFJAFORM OG INNIHALD

60 toflur

5. ADPFERD VIDP LYFJAGJOF OG IKOMULEID(IR)

Lesid fylgisedilinn fyrir notkun.

Til inntdku.

6. SERSTOK VARNADARORD UM AD LYFID SKULI GEYMT PAR SEM BORN
HVORKI NA TIL NE SJA

Geymid par sem born hvorki na til né sja.

[7. ONNUR SERSTOK VARNAPARORD, EF MEDP PARF

| 8. FYRNINGARDAGSETNING

[9.  SERSTOK GEYMSLUSKILYRPI

10. S’]:ZRSTAKAR VARUDPARRADSTAFANIR ViIb FORGUN LYFJALEIFA EDA
URGANGS VEGNA LYFSINS PAR SEM VID A
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| 11. NAFN OG HEIMILISFANG MARKADSLEYFISHAFA

BIAL - Portela & C?, SA

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

[12. MARKADSLEYFISNUMER

EU/1/09/514/023

| 13. LOTUNUMER

Lot

[14. AFGREIPSLUTILHOGUN

|15. NOTKUNARLEIDBEININGAR

| 16. UPPLYSINGAR MED BLINDRALETRI

zebinix 200 mg

(adeins ytri umbuoir)

| 17.  EINKVAMT AUPKENNI — TVIVITT STRIKAMERKI

A pakkningunni er tvivitt strikamerki med einkvamu audkenni.
(adeins fyrir ytri umbudir)

| 18. EINKVAMT AUPKENNI — UPPLYSINGAR SEM FOLK GETUR LESIP

PC:
SN:
NN:
(adeins fyrir ytri umbudir)
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UPPLYSINGAR SEM EIGA AD KOMA FRAM A YTRI UMBUDUM

Askja med 7, 14 eda 28 to6flum

1.  HEITILYFS

Zebinix 400 mg toflur
Eslikarbazepin asetat

| 2.  VIRK(T) EFNI

Hver tafla inniheldur 400 mg af eslikarbazepin asetati.

| 3.  HJALPAREFNI

| 4. LYFJAFORM OG INNIHALD

7 toflur
14 t6flur
28 toflur

(5. ADFERD VIP LYFJAGJOF OG IKOMULEID(IR)

Lesio fylgisedilinn fyrir notkun.

Til innt6ku.

6. SERSTOK VARNADARORD UM AD LYFID SKULI GEYMT PAR SEM BORN
HVORKI NA TIL NE SJA

Geymid par sem born hvorki na til né sja.

(7. ONNUR SERSTOK VARNADARORD, EF MED PARF

| 8. FYRNINGARDAGSETNING

[9.  SERSTOK GEYMSLUSKILYRDI

10. S}?RSTAKAR VARUPARRADSTAFANIR VIb FORGUN LYFJALEIFA EDA
URGANGS VEGNA LYFSINS PAR SEM VID A
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11. NAFN OG HEIMILISFANG MARKADSLEYFISHAFA

BIAL - Portela & C*, SA

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

12. MARKAPSLEYFISNUMER

EU/1/09/514/001 7 toflur - AL/AL pynna
EU/1/09/514/002 14 toflur - AL/AL pynna
EU/1/09/514/003 28 toflur - AL/AL pynna
EU/1/09/514/004 7 téflur - PVC/AL pynna
EU/1/09/514/005 14 toflur - PVC/AL pynna
EU/1/09/514/006 28 toflur - PVC/AL pynna

13. LOTUNUMER

Lot

[14.  AFGREIPSLUTILHOGUN

| 15. NOTKUNARLEIPBEININGAR

| 16. UPPLYSINGAR MED BLINDRALETRI

zebinix 400 mg

| 17. EINKVAMT AUPKENNI — TVIVITT STRIKAMERKI

A pakkningunni er tvivitt strikamerki med einkvamu audkenni.
(adeins fyrir ytri umbudir)

| 18. EINKVAMT AUPKENNI — UPPLYSINGAR SEM FOLK GETUR LESID

PC:
SN:
NN:
(adeins fyrir ytri umbudir)
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LAGMARKS UPPLYSINGAR SEM SKULU KOMA FRAM A PYNNUM

AL/AL pynna
PVC/AL pynna

| 1.  HEITILYFS

Zebinix 400 mg toflur
Eslikarbazepin asetat

| 2. NAFN MARKADSLEYFISHAFA

BIAL

| 3. FYRNINGARDAGSETNING

EXP

| 4.  LOTUNUMER

Lot

|5. ANNAD
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UPPLYSINGAR SEM EIGA AD KOMA FRAM A YTRI UMBUDUM

Askja med 30 eda 60 toflum

1.  HEITILYFS

Zebinix 600 mg toflur
Eslikarbazepin asetat

| 2.  VIRK(T) EFNI

Hver tafla inniheldur 600 mg af eslikarbazepin asetati.

| 3.  HJALPAREFNI

| 4. LYFJAFORM OG INNIHALD

30 toflur
60 toflur

[5. ADPFERD VIP LYFJAGJOF OG IKOMULEID(IR)

Lesid fylgisedilinn fyrir notkun.

Til inntdku.

6. SERSTOK VARNADARORD UM AD LYFID SKULI GEYMT PAR SEM BORN
HVORKI NA TIL NE SJA

Geymid par sem born hvorki na til né sja.

[7. ONNUR SERSTOK VARNAPARORD, EF MEDP PARF

| 8. FYRNINGARDAGSETNING

EXP

[9.  SERSTOK GEYMSLUSKILYRPI

10. S’]:ZRSTAKAR VARUDPARRADSTAFANIR ViIb FORGUN LYFJALEIFA EDA
URGANGS VEGNA LYFSINS PAR SEM VID A
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11. NAFN OG HEIMILISFANG MARKADSLEYFISHAFA

BIAL - Portela & C*, SA

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

12. MARKAPSLEYFISNUMER

EU/1/09/514/007 30 toflur - AL/AL pynna
EU/1/09/514/008 60 toflur - AL/AL pynna
EU/1/09/514/009 30 toflur - PVC/AL pynna
EU/1/09/514/010 60 toflur - PVC/AL pynna

13. LOTUNUMER

Lot

[14. AFGREIPSLUTILHOGUN

|15. NOTKUNARLEIDBEININGAR

| 16. UPPLYSINGAR MED BLINDRALETRI

zebinix 600 mg

| 17.  EINKVAMT AUDPKENNI — TVIVITT STRIKAMERKI

A pakkningunni er tvivitt strikamerki med einkvaemu audkenni.
(adeins fyrir ytri umbudir)

| 18. EINKVAEMT AUPKENNI — UPPLYSINGAR SEM FOLK GETUR LESID

PC:
SN:
NN:
(adeins fyrir ytri umbudir)
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LAGMARKS UPPLYSINGAR SEM SKULU KOMA FRAM A PYNNUM

AL/AL pynna
PVC/AL pynna

| 1.  HEITILYFS

Zebinix 600 mg toflur
Eslikarbazepin asetat

| 2. NAFN MARKADSLEYFISHAFA

BIAL

| 3. FYRNINGARDAGSETNING

EXP

| 4.  LOTUNUMER

Lot

|5. ANNAD
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UPPLYSINGAR SEM EIGA AD KOMA FRAM A YTRI UMBUDUM OG INNRI UMBUPUM

Askja fyrir HDPE glos og HDPE glos med 90 toflum

1.  HEITILYFS

Zebinix 600 mg toflur
Eslikarbazepin asetat

| 2.  VIRK(T) EFNI

Hver tafla inniheldur 600 mg af eslikarbazepin asetati.

| 3.  HJALPAREFNI

| 4. LYFJAFORM OG INNIHALD

90 toflur

5. ADPFERD VIDP LYFJAGJOF OG IKOMULEID(IR)

Lesid fylgisedilinn fyrir notkun.

Til inntdku.

6. SERSTOK VARNADARORD UM AD LYFID SKULI GEYMT PAR SEM BORN
HVORKI NA TIL NE SJA

Geymid par sem born hvorki na til né sja.

[7. ONNUR SERSTOK VARNAPARORD, EF MEDP PARF

| 8. FYRNINGARDAGSETNING

[9.  SERSTOK GEYMSLUSKILYRPI

10. S’]:ZRSTAKAR VARUDPARRADSTAFANIR ViIb FORGUN LYFJALEIFA EDA
URGANGS VEGNA LYFSINS PAR SEM VID A
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| 11. NAFN OG HEIMILISFANG MARKADSLEYFISHAFA

BIAL - Portela & C*, SA

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

[12. MARKADSLEYFISNUMER

EU/1/09/514/011

| 13. LOTUNUMER

Lot

[14. AFGREIPSLUTILHOGUN

|15. NOTKUNARLEIDBEININGAR

| 16. UPPLYSINGAR MED BLINDRALETRI

zebinix 600 mg

(adeins ytri umbuoir)

| 17.  EINKVAMT AUPKENNI — TVIVITT STRIKAMERKI

A pakkningunni er tvivitt strikamerki med einkvamu audkenni.
(adeins fyrir ytri umbudir)

| 18. EINKVAMT AUPKENNI — UPPLYSINGAR SEM FOLK GETUR LESIP

PC:
SN:
NN:
(adeins fyrir ytri umbudir)
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UPPLYSINGAR SEM EIGA AD KOMA FRAM A YTRI UMBUDUM

Askja med 20, 30 60 eda 90 toflum

1.  HEITILYFS

Zebinix 800 mg toflur
Eslikarbazepin asetat

| 2.  VIRK(T) EFNI

Hver tafla inniheldur 800 mg af eslikarbazepin asetati.

| 3.  HJALPAREFNI

| 4. LYFJAFORM OG INNIHALD

20 toflur
30 toflur
60 toflur
90 t6flur

5. ADFERD VIDP LYFJAGJOF OG IKOMULEID(IR)

Lesio fylgisedilinn fyrir notkun.

Til inntdku.

HVORKI NA TIL NE SJA

6. SERSTOK VARNAPARORD UM AP LYFIP SKULI GEYMT PAR SEM BORN

Geymid par sem born hvorki na til né sja.

[7. ONNUR SERSTOK VARNAPARORD, EF MEDP PARF

| 8. FYRNINGARDAGSETNING

EXP

[9.  SERSTOK GEYMSLUSKILYRPI

URGANGS VEGNA LYFSINS PAR SEM VID A

10. SERSTAKAR VARUPARRADSTAFANIR VID FORGUN LYFJALEIFA EPA

100



11. NAFN OG HEIMILISFANG MARKADSLEYFISHAFA

BIAL - Portela & C*, SA

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

12. MARKAPSLEYFISNUMER

EU/1/09/514/012 20 toflur - AL/AL pynna
EU/1/09/514/013 30 toflur - AL/AL pynna
EU/1/09/514/014 60 toflur - AL/AL pynna
EU/1/09/514/015 90 toflur - AL/AL pynna
EU/1/09/514/016 20 toflur - PVC/AL pynna
EU/1/09/514/017 30 toflur - PVC/AL pynna
EU/1/09/514/018 60 toflur - PVC/AL pynna
EU/1/09/514/019 90 toflur - PVC/AL pynna

13. LOTUNUMER

Lot

[14.  AFGREIPSLUTILHOGUN

|15. NOTKUNARLEIDBEININGAR

| 16. UPPLYSINGAR MED BLINDRALETRI

zebinix 800 mg

| 17. EINKVAMT AUPKENNI — TVIVITT STRIKAMERKI

A pakkningunni er tvivitt strikamerki med einkvamu audkenni.
(adeins fyrir ytri umbudir)

| 18. EINKVAEMT AUDPKENNI — UPPLYSINGAR SEM FOLK GETUR LESID

PC:
SN:
NN:
(adeins fyrir ytri umbudir)
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LAGMARKS UPPLYSINGAR SEM SKULU KOMA FRAM A PYNNUM

AL/AL pynna
PVC/AL pynna

| 1.  HEITILYFS

Zebinix 800 mg toflur
Eslikarbazepin asetat

| 2. NAFN MARKADSLEYFISHAFA

BIAL

| 3. FYRNINGARDAGSETNING

EXP

| 4.  LOTUNUMER

Lot

|5. ANNAD
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UPPLYSINGAR SEM EIGA AD KOMA FRAM A YTRI UMBUDUM OG INNRI UMBUPUM

Askja fyrir HDPE glos og HDPE glos med 90 toflum

1.  HEITILYFS

Zebinix 800 mg toflur
Eslikarbazepin asetat

| 2.  VIRK(T) EFNI

Hver tafla inniheldur 800 mg af eslikarbazepin asetati.

| 3.  HJALPAREFNI

| 4. LYFJAFORM OG INNIHALD

90 toflur

5. ADPFERD VIDP LYFJAGJOF OG IKOMULEID(IR)

Lesid fylgisedilinn fyrir notkun.

Til inntdku.

6. SERSTOK VARNADARORD UM AD LYFID SKULI GEYMT PAR SEM BORN
HVORKI NA TIL NE SJA

Geymid par sem born hvorki na til né sja.

[7. ONNUR SERSTOK VARNADARORD, EF MED PARF

| 8. FYRNINGARDAGSETNING

[9.  SERSTOK GEYMSLUSKILYRDI

10. S,]:ZRSTAKAR VARUDPARRADSTAFANIR VID FORGUN LYFJALEIFA EDA
URGANGS VEGNA LYFSINS PAR SEM VID A
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| 11. NAFN OG HEIMILISFANG MARKADSLEYFISHAFA

BIAL - Portela & C*, SA

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

[12. MARKADSLEYFISNUMER

EU/1/09/514/020

| 13. LOTUNUMER

Lot

[14. AFGREIPSLUTILHOGUN

|15. NOTKUNARLEIDBEININGAR

| 16. UPPLYSINGAR MED BLINDRALETRI

zebinix 800 mg

(adeins ytri umbuoir)

| 17.  EINKVAMT AUPKENNI — TVIVITT STRIKAMERKI

A pakkningunni er tvivitt strikamerki med einkvamu audkenni.
(adeins fyrir ytri umbudir)

| 18. EINKVAMT AUPKENNI — UPPLYSINGAR SEM FOLK GETUR LESIP

PC:
SN:
NN:
(adeins fyrir ytri umbudir)
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UPPLYSINGAR SEM EIGA AD KOMA FRAM A YTRI UMBUDUM

Ytri askja fyrir fjolpakkningar (med ,,blue box*)

1.  HEITILYFS

Zebinix 800 mg toflur
Eslikarbazepin asetat

| 2.  VIRK(T) EFNI

Hver tafla inniheldur 800 mg af eslikarbazepin asetati.

| 3.  HJALPAREFNI

| 4. LYFJAFORM OG INNIHALD

Fjolpakkning: 180 (2 dskjur sem hvor inniheldur 90) tflur.

5. ADFERD VIDP LYFJAGJOF OG IKOMULEID(IR)

Lesio fylgisedilinn fyrir notkun.

Til innt6ku.

HVORKI NA TIL NE SJA

6. SERSTOK VARNAPARORD UM AP LYFIP SKULI GEYMT PAR SEM BORN

Geymid par sem born hvorki na til né sja.

[7. ONNUR SERSTOK VARNADARORD, EF MED PARF

| 8. FYRNINGARDAGSETNING

[9.  SERSTOK GEYMSLUSKILYRDI

URGANGS VEGNA LYFSINS PAR SEM VID A

10. SERSTAKAR VARUDPARRADSTAFANIR VID FORGUN LYFJALEIFA EPA
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| 11. NAFN OG HEIMILISFANG MARKADSLEYFISHAFA

BIAL - Portela & C*, SA

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

[12. MARKADSLEYFISNUMER

EU/1/09/514/025-026

| 13. LOTUNUMER

Lot

[14.  AFGREIPSLUTILHOGUN

| 15. NOTKUNARLEIPBEININGAR

| 16.  UPPLYSINGAR MED BLINDRALETRI

zebinix 800 mg

| 17.  EINKVAEMT AUDPKENNI - TVIVITT STRIKAMERKI

A pakkningunni er tvivitt strikamerki med einkvaemu audkenni.
(adeins fyrir ytri umbudir)

| 18. EINKVAEMT AUPKENNI — UPPLYSINGAR SEM FOLK GETUR LESID

PC:
SN:
NN:
(adeins fyrir ytri umbudir)
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UPPLYSINGAR SEM EIGA AD KOMA FRAM A YTRI UMBUDUM

Innri askja fjolpakkninga (4n ,,blue box*)

1.  HEITILYFS

Zebinix 800 mg toflur
Eslikarbazepin asetat

| 2.  VIRK(T) EFNI

Hver tafla inniheldur 800 mg af eslikarbazepin asetati.

| 3.  HJALPAREFNI

| 4. LYFJAFORM OG INNIHALD

90 toflur. Hluti af fjdlpakkningu sem ekki ma selja stakan.

5. ADPFERD VIDP LYFJAGJOF OG IKOMULEID(IR)

Lesid fylgisedilinn fyrir notkun.

Til inntdku.

6. SERSTOK VARNADARORD UM AD LYFID SKULI GEYMT PAR SEM BORN
HVORKI NA TIL NE SJA

Geymid par sem born hvorki na til né sja.

[7. ONNUR SERSTOK VARNAPARORD, EF MEDP PARF

| 8. FYRNINGARDAGSETNING

[9.  SERSTOK GEYMSLUSKILYRPI

10. S’]:ZRSTAKAR VARUDPARRADSTAFANIR ViIb FORGUN LYFJALEIFA EDA
URGANGS VEGNA LYFSINS PAR SEM VID A
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| 11. NAFN OG HEIMILISFANG MARKADSLEYFISHAFA

BIAL - Portela & C*, SA

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

[12. MARKADSLEYFISNUMER

EU/1/09/514/025-026

| 13. LOTUNUMER

Lot

[14. AFGREIPSLUTILHOGUN

|15. NOTKUNARLEIDBEININGAR

| 16. UPPLYSINGAR MED BLINDRALETRI

zebinix 800 mg

| 17. EINKVAMT AUPKENNI — TVIVITT STRIKAMERKI

A pakkningunni er tvivitt strikamerki med einkvamu audkenni.
(adeins fyrir ytri umbudir)

| 18. EINKVAEMT AUDPKENNI — UPPLYSINGAR SEM FOLK GETUR LESID

PC:
SN:
NN:
(adeins fyrir ytri umbudir)
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UPPLYSINGAR SEM EIGA AD KOMA FRAM A YTRI UMBUDUM OG INNRI UMBUPUM

Ytri askja/glas

1.  HEITILYFS

Zebinix 50 mg/ml mixtara, dreifa
Eslikarbazepin asetat

| 2.  VIRK(T) EFNI

Hver ml af mixtdru, dreifu inniheldur 50 mg af eslikarbazepin asetati.

3.  HJALPAREFNI

Inniheldur metylparahydroxibensoat (E218) og sulfit
Sja frekar upplysingar i fylgiseoli

| 4. LYFJAFORM OG INNIHALD

Mixtura, dreifa

200 ml glas
Munngjafarsprauta (10 ml) (adeins ytri umbudir)

(5. ADFERD VIP LYFJAGJOF OG IKOMULEID(IR)

Lesiod fylgisedilinn fyrir notkun.
Til inntoku.
Hristid vel fyrir notkun.

6. SERSTOK VARNADARORD UM AD LYFID SKULI GEYMT PAR SEM BORN
HVORKI NA TIL NE SJA

Geymid par sem born hvorki na til né sja.

(7. ONNUR SERSTOK VARNADARORD, EF MED PARF

| 8. FYRNINGARDAGSETNING

EXP
Eftir a0 pakkning lyfsins hefur verid rofin ma nota mixtaru, dreifu i allt ad 2 manudi
Dagsetning opnunar: ---/---/---

[9.  SERSTOK GEYMSLUSKILYRDI
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10. S,ERSTAKAR VARUPARRADSTAFANIR VID,F(")RGUN LYFJALEIFA EDA
URGANGS VEGNA LYFSINS PAR SEM VID A

| 11. NAFN OG HEIMILISFANG MARKADSLEYFISHAFA

BIAL - Portela & C?, SA

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

[12.  MARKADSLEYFISNUMER

EU/1/09/514/024

| 13. LOTUNUMER

Lot

[14.  AFGREIPSLUTILHOGUN

|15. NOTKUNARLEIDBEININGAR

| 16. UPPLYSINGAR MED BLINDRALETRI

zebinix 50 mg/ml

(adeins ytri umbuoir)

| 17.  EINKVAMT AUPKENNI — TVIVITT STRIKAMERKI

A pakkningunni er tvivitt strikamerki med einkvamu audkenni.
(adeins fyrir ytri umbudir)

| 18. EINKVAMT AUDPKENNI — UPPLYSINGAR SEM FOLK GETUR LESIP

PC:
SN:
NN:
(adeins fyrir ytri umbudir)
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B. FYLGISEDILL
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Fylgiseoill: Upplysingar fyrir notanda lyfsins

Zebinix 200 mg toflur
Eslikarbazepin asetat

Lesio allan fylgisedilinn vandlega adur en b eda barnid byrjid ad taka lyfid. i honum eru

mikilvaegar upplysingar.

- Geymid fylgisedilinn. Naudsynlegt getur verid ad lesa hann sidar.

- Leitid til leeknisins eda lyfjafreedings ef porf er 4 frekari upplysingum.

- Pessu lyfi hefur verio &visad til personulegra nota. Ekki ma gefa pad 60rum. bad getur valdid peim
skada, jafnvel pott um sému sjukdomseinkenni sé ad reda.

- Latid lekninn eda lyfjafreding vita um allar aukaverkanir. Petta gildir einnig um aukaverkanir sem
ekki er minnst 4 1 pessum fylgisedli. Sja kafla 4.

I fylgisedlinum eru eftirfarandi kaflar

Upplysingar um Zebinix og vid hverju pad er notad
Adur en byrjad er ad nota Zebinix

Hvernig nota a Zebinix

Hugsanlegar aukaverkanir

Hvernig geyma 4 Zebinix

Pakkningar og adrar upplysingar

A S

1. Upplysingar um Zebinix og vid hverju pad er notad

Zebinix inniheldur virka efnid eslikarbazepin asetat.
Zebinix tilheyrir flokki lyfja sem kallast flogaveikilyf og eru notud til medferdar vid flogaveiki,
sjukdémi sem veldur pvi ad vidkomandi faer endurtekin flog eda krampakdst.

Zebinix er notad:

o eitt sér (einlyfjamedferd) hja fullordnum sjuklingum med nygreinda flogaveiki

o med 6drum flogaveikilyfjum (vidbdtarmedferd) hja fullordnum sjuklingum, unglingum og
bérnum eldri en 6 ara sem fa flog sem hafa ahrif i hluta heilans (hlutaflog). Pessum flogum geta
fylgt flog sem hafa ahrif i 6llum heilanum (krampaalflog).

Leaeknirinn hefur gefid pér Zebinix til ad feekka flogum.

2. Adur en byrjad er ad nota Zebinix

Ekki m4 nota Zebinix ef:

° um er ad reda ofnaemi fyrir eslikarbazepin asetati, eda 60rum karboxamid afleidum (t.d.
karbamazepini eda oxkarbazepini, lyf notud vid flogaveiki) eda einhverju 6dru innihaldsefni
lyfsins (talin upp i kafla 6).

° um er ad reda akvedna tegund hjartslattartruflana (gatta- sleglarof af annarri eda pridju gradu).

Varnaoaroro og varadarreglur
Leitid rada hja leekninum eda lyfjafreedingi 4dur en Zebinix er notad.

Hafdu strax samband vid leekninn:

o ef pt ert med blodrumyndun eda flognun i hid og/eda slimhud, ttbrot, kyngingar- eda
ondunardrdugleika, prota { vorum, andliti, augnlokum, halsi eda tungu. betta geetu verio
einkenni ofn@misvidbragda.

o ef pu finnur fyrir rugli, versnandi flogum eda skertri medvitund, sem gaetu verid einkenni lagrar
péttni salta i blooi.
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Lattu laekninn vita:

. ef pu ert med nyrnavandamal. Laeknirinn gaeti purft ad adlaga skammtinn. Notkun Zebinix er
ekki radlogo hja sjuklingum med alvarlega nyrnasjukdoma.

. ef pt ert med lifrarvandamal. Notkun Zebinix er ekki radl6gd hja sjuklingum med alvarleg
lifrarvandamal.

. ef pu tekur einhver lyf sem geta valdid fravikum a hjartarafriti sem kallast lengt PR bil. Ef pu ert
ekki viss um hvort lyfin sem pt tekur geti haft pessi ahrif skalt pti reeda vid leekninn.

. ef pt ert med hjartasjikdom svo sem hjartabilun eda hjartaafall, eda ert med hjartslattartruflanir.

. ef pt faerd flog sem byrja med dreifori rafspennulosun sem badar hlidar heilans verda fyrir.

Faeinir einstaklingar sem hafa fengid medferd med flogaveikilyfjum hafa fengio hugmyndir um a0
skada sjalfa sig eda fremja sjalfsvig. Ef slikar hugsanir leita einhvern tima 4 pig, medan pu tekur
Zebinix, skalt pt strax hafa samband vid leekninn.

Zebinix geeti valdio sundli og/eda syfju hja pér, einkum i upphafi medferdar. Geettu pess sérstaklega ad
varast slys svo sem byltur pegar pu tekur Zebinix.

Geta skal sérstakrar vartidar vid notkun Zebinix:

Tilkynnt hefur verid um alvarleg og hugsanlega lifshattuleg hiovidbrogo, par & medal Stevens-
Johnson heilkenni/eitrunardreplos hidpekju og lyfjattbrot med edsinfiklafjold og almennum
einkennum (DRESS), eftir markadssetningu hja sjuklingum sem fengu Zebinix.

Ef pu feerd alvarleg utbrot eda onnur einkenni 1 hud (sja kafla 4) skaltu heetta ad taka Zebinix og hafou
tafarlaust samband vid leekninn eda leitadu laeknishjalpar.

Hja Han-Kinverjum eda Talendingum er haegt ad spa fyrir um hettuna 4 alvarlegum vidbrogoum i
huo 1 tengslum vid karbamazepin eda efnafraedilega skyld lyf, med pvi ad rannsaka blodsyni ur
pessum sjuklingum. Laknirinn & ad geta gefid radleggingar um hvort blodprufa sé naudsynleg 4dur en
Zebinix er notad.

Born
Ekki skal gefa bornum a aldrinum 6 ara og yngri Zebinix.

Notkun annarra lyfja samhlida Zebinix

Latid leekninn eda lyfjafraeding vita um 611 onnur lyf sem eru notud, hafa nylega verid notud eda kynnu
ad verda notud. betta er ef ske kynni ad einhver peirra hafi ahrif & verkun Zebinix, eda Zebinix hafi
ahrif & verkun peirra.

Lattu leekninn vita ef pu tekur:

. fenytdin (lyf notad vid flogaveiki) par sem adlaga geeti purft skammtinn.

. karbamazepin (lyf notad vid flogaveiki) par sem adlaga gati purft skammtinn og eftirtaldar
aukaverkanir Zebinix geetu komid fyrir 1 heerri tidni: tvisyni, 6edlileg samhaefing og sundl.

. hormonagetnadarvarnarlyf (svo sem getnadarvarnarpillan) par sem Zebinix getur dregid ar
verkun peirra.

. simvastatin (lyf notad til ad leekka péttni kolesterols) par sem adlaga geeti purft skammtinn.

. rosuvastatin, lyf notad til ad laekka péttni kolesterdls.

. blodpynningarlyfid — warfarin.

. moéndaminoxidasa hemlar (MAO-hemlar), punglyndislyf.

. ekki taka oxkarbazepin (lyf notad vid flogaveiki) med Zebinix, par sem ekki er vitad hvort pad
er oruggt ad taka pessi lyf saman.

Sja kaflann ,,Medganga og brjostagjof vardandi radleggingar um getnadarvarnir.
Medganga og brjostagjof

Ekki er radlagt ad taka Zebinix ef pu ert pungud, vegna pess ad ahrif Zebinix 4 medgdngu og ofztt
barn eru ekki pekkt.
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Ef bt hyggst verda pungud skaltu reeda vid lekninn adur en pu heettir 4 getnadarvorn og adur en pu
verdur pungud. Leaeknirinn geeti akvedid ad breyta medferd pinni.

Takmarkadar upplysingar liggja fyrir um notkun eslikarbazepins asetats 4 medgongu. Rannsoknir hafa
synt aukna tioni faedingargalla og vandamal med taugaproska (proska heilans) hja bornum kvenna sem
taka flogaveikilyf, einkum ef fleiri en eitt flogaveikilyf eru tekin 4 sama tima.

Lattu leekninn strax vita ef pu ert pungud eda telur ad pu geetir verio pungud. bu ettir ekki ad hatta ad
taka lyfio fyrr en pt hefur raett pad vio lekninn. Ef pt haettir ad taka lyfid an samrads vid lekninn gaeti
pad valdid flogum, sem geetu verid hettuleg fyrir pig og o6feett barn pitt. Leeknirinn geeti akvedid ad
breyta medferd pinni.

Ef pu ert kona 4 barneignaraldri og hefur ekki 1 hyggju ad verda pungud @ttirdu ad nota drugga
getnadarvorn medan & medferd med Zebinix stendur. Zebinix getur haft dhrif 4 hvernig
hormoénagetnadarvarnir eins og getnadarvarnarpillan virka og gert paer 66ruggari sem getnadarvorn.
bvi er pér radlagt ad nota virka og 6rugga getnadarvorn af annarri gerd. Radfaerdu pig viod lekninn,
sem mun rada vid pig um hvada getnadarvorn er hentugust ad nota 4 medan pu tekur Zebinix. Ef
medferd med Zebinix er haett skaltu halda afram ad nota 6rugga getnadarvorn par til yfirstandandi
tidahring lykur.

Ef pu tekur Zebinix 4 medgdngu er barnid pitt einnig i haettu a ad fa blaedingarvandamal strax eftir
feedingu. Leeknirinn gaeti gefid pér og barninu pinu lyf til ad koma i veg fyrir petta.

Ekki hafa barn a brjosti & medan pu notar Zebinix. Ekki er vitad hvort pad berst i brjostamjolk.

Akstur og notkun véla
Zebinix getur valdid svima, syfju og dhrifum 4 sjonina hja pér, einkum i upphafi medferdar. Ef pu
finnur fyrir pessu, ekki aka eda nota taki eda vélar.

3. Hvernig nota 4 Zebinix

Notid lyfio alltaf eins og leeknirinn hefur sagt til um. Ef ekki er 1jost hvernig nota a lyfid skal leita
upplysinga hja lekninum eda lyfjafraedingi.

Fullordnir

Skommtun pegar medferd er hafin
400 mg einu sinni 4 dag i eina eda tveer vikur, a0ur en haekkad er i vidhaldsskammt. Laeknirinn mun
akveda hvort pu feerd pennan skammt i eina eda tvaer vikur.

Viohaldsskammtur

Venjulegur vidhaldsskammtur er 800 mg einu sinni 4 dag.

Skammtinn ma hakka i 1200 mg 4 dag i samraemi vid svorun hja pér. Ef pu tekur Zebinix eitt sér gaeti
leeknirinn talid avinning af notkun 1.600 mg skammts einu sinni 4 dag.

Sjuklingar med nyrnavandamal

Ef bt ert med nyrnavandamal verdur pér yfirleitt gefinn leegri skammtur af Zebinix. Laeknirinn mun
finna at rétta skammtinn fyrir pig. Notkun Zebinix er ekki radlogd ef pu ert med alvarleg
nyrnavandamal.

Aldradir (eldri en 65 ara)
Ef pt ert aldradur/61drud og tekur Zebinix eitt sér er 1.600 mg skammtur ekki hentugur fyrir pig.

Born eldri en 6 ara

Skommtun pegar medferd er hafin
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Upphafsskammtur er 10 mg 4 kg likamspyngdar, tekinn einu sinni 4 dag i eina eda tver vikur, adur en
haekkad er i vidhaldsskammt.

Vidhaldsskammtur

Byggt 4 svorun pinni gagnvart Zebinix er hugsanlegt ad skammturinn verdi aukinn um 10 mg a kg
likamspyngdar med einnar eda tveggja vikna millibili, allt ad 30 mg & kg likamspyngdar. Hadmarks
skammtur er 1.200 mg einu sinni & dag.

Born sem eru >60 kg
Born med likamspyngd sem nemur 60 kg eda meira skulu taka sama skammt og fullordnir.

Onnur lyfjaform, svo sem mixtura, dreifa, kunna ad henta bérnum betur. Spyrdu laekninn eda
lyfjafreeding.

Lyfjagjof og ikomuleid

Zebinix er til inntdoku. Kyngid téflunni med glasi af vatni.

Zebinix toflur ma taka med eda an faedu.

Ef pu att erfitt med ad gleypa tofluna heila getur ptt mulid hana og blandad henni vid 1itid rammal af
vatni eda eplamauki og tekid skammtinn inn pannig tafarlaust.

Toflunni ma skipta 1 jafna skammta.

Ef tekinn er steerri skammtur en meelt er fyrir um

Ef pu fyrir slysni tekur meira af Zebinix en pa @ttir ad gera gaetir pu att 4 heettu ad fa fleiri flog eda
fundid fyrir 6reglulegum eda hradari hjartsleetti. Hafou strax samband vid leekni eda fardu 4 sjukrahus
ef pa finnur fyrir einhverjum ofantalinna einkenna. Taktu lyfjaumbuadirnar med pér til pess ad
leeknirinn viti hvad pu hefur tekio.

Ef gleymist a0 taka Zebinix
Ef bt gleymir a0 taka t6flu, taktu hana um leid og pii manst eftir henni og haltu afram eins og
venjulega. Ekki 4 ad tvofalda skammt til ad baeta upp skammt sem gleymst hefur ad taka.

Ef haett er ad nota Zebinix

Ekki heetta skyndilega ad taka toflurnar. Ef pu gerir pad att p a4 hattu a0 fa fleiri flog. Lacknirinn mun
akveda hve lengi pt att a0 taka Zebinix. Ef leeknirinn dkvedur ad hatta medferdinni med Zebinix
verdur skammturinn venjulega lekkadur smam saman. bad er mikilvaegt ad pu ljukir medferdinni
samkvaemt radleggingum laeknisins annars gaetu einkenni pin versnad.

Leitio til leeknisins eda lyfjafreedings ef porf er a frekari upplysingum um notkun lyfsins.

4. Hugsanlegar aukaverkanir
Eins og vid 4 um 061l lyf getur petta lyf valdid aukaverkunum en pad gerist p6 ekki hja dllum.

Eftirfarandi aukaverkanir geta verid mjog alvarlegar. Ef pu faerd peer skalt pu hatta ad taka Zebinix og

lata laekninn vita eda fara strax a sjukrahus par sem pu geetir purft 4 braori laeknishjalp ad halda:

. blodrumyndun eda flognun 4 hud og/eda slimhud, utbrot, kyngingar- eda dndunardrougleikar,
proti & vorum, andliti, augnlokum, halsi eda tungu. betta gaetu verid visbendingar um alvarleg
ofnamisvidbrogo.

Mjog algengar aukaverkanir (geta komid fyrir hja fleirum en 1 af hverjum 10 einstaklingum) eru:
. svimi eda syfja.

Algengar aukaverkanir (geta komid fyrir hja allt ad 1 af hverjum 10 einstaklingum) eru:
. ostodugleiki eda finnast allt hringsnutiast eda fljota

. ogledi eda uppkost

. hoéfudverkur

115



. nidurgangur
. a0 sja allt tvofalt eda dskyrt

. einbeitingarerfidleikar

. orkuleysi eda preyta

. skjalfti

. utbrot & htod

. blodrannsoknir syna ad pt hafir laga péttni natriums 1 blodi
. minnkud matarlyst

. svefnvandamal

. erfidleikar vid ad samraema hreyfingar

. byngdaraukning.

Sjaldgeefar aukaverkanir (geta komid fyrir hja allt ad 1 af hverjum 100 einstaklingum) eru:

. klaufagangur

. ofnami

. hagdatregda

. flog

. vanstarfsemi skjaldkirtils. Einkenni eru m.a. laekkud péttni skjaldkirtilshormona (kemur fram i
blodprufum), 6pol fyrir kulda, stor tunga, punnar og vidkvemar neglur eda har og lagur
likamshiti.

. lifrarvandamal (svo sem aukin lifrarensim)

. har bl6oprystingur eda alvarleg hakkun blodprystings

. lagur blodprystingur eda blodprystingsfall pegar stadiod er a faetur

. blodprof syna ad pu hafir laga péttni salta (p.m.t. klérids) i bl6odi eda feekkun raudra blodfrumna
. ofpornun

. breytingar 4 augnhreyfingum, 6skyr sjon eda raud augu
. byltur

. hitabruni

. lélegt minni eda gleymska

. gratur, finna fyrir punglyndi, taugadstyrk eda rugli, ahugaleysi eda tilfinningaleysi
. skortur & haefni til ad tala eda skrifa eda skilja talad eda ritad mal

. asingur

. athyglisbrestur med ofvirkni

. pirringur

. skapbreytingar eda ofskynjanir

. talvandamal

. blodnasir

. brjostverkur

. naladofi og/eda dodi i einhverjum hluta likamans
. migreni

. svidatilfinning

. oedlilegt snertiskyn

. truflanir & lyktarskyni

. eyrnasud

. heyrnarvandamal

. proti 1 fot- eda handleggjum

. brjostsvidi, magavandamal, kvidverkir, paninn kvidur og vanlidan eda munnpurrkur
. dokkar heegdir

. bolga i tannholdi eda tannverkur

. svitamyndun eda purr hid

. klaoi

. breytingar 4 hud (t.d. raud hud)

. harmissir

. pvagferasyking

. mattleysi, vanlidan eda kuldahrollur

. pyngdartap
. vodvaverkir, verkur 1 utlimum, védvapreyta
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. efnaskiptakvilli i beinum

. aukning beinproétina

. andlitsrodi, kaldir atlimir

. haegari eda oreglulegur hjartslattur

. mikil syfja

. sleving

. taugafraedileg hreyfitruflun, par sem vodvarnir dragast saman og valda vindingu eda
endurteknum hreyfingum eda 6edlilegri likamsstéou. Einkennin eru m.a. skjalfti, verkir,
krampar

. eiturverkanir lyfja

. kvidi.

Aukaverkanir par sem tidni er ekki pekkt (ekki haegt ad aztla tioni ut fra fyrirliggjandi gognum):

o feekkun blodflagna asamt aukinni heettu 4 bleedingum eda mari

o alvarlegur verkur i baki og maga (vegna brisbdlgu)

. feekkun hvitra blodfrumna sem eykur likur 4 sykingum

o raudleitir, kringlottir (likjast skotskifu) blettir eda hringlaga skellur 4 bolnum, oft med

blodrumyndun 1 midju, hudflognun, sar i munni, halsi, nefi, kynferum og augum, raud og
bolgin augu og pessu getur fylgt hiti og/eda flensulik einkenni (Stevens-Johnson
heilkenni/eitrunardreplos hudpekju)

o flensulik einkenni i upphafi, utbrot i andliti og sidan ttbreidd utbrot, har likamshiti, heekkun
lifrarensima, afbrigdileiki i blooi (edsinfiklafjold), stekkadir eitlar og ahrif & 6nnur liffeeri
(lyfjautbrot med eosinfiklafjold og almennum einkennum sem einnig er pekkt sem DRESS eda
lyfjaofneemisheilkenni)

o alvarleg ofneemisviobrogd sem valda bolgu i andliti, halsi, hondum, fotum, 6kklum eda nedri
hluta fotleggja

o ofsaklaoi (hudutbrot med klada)

o svefnhofgi, ruglastand, voovakippir eda veruleg versnun krampa (hugsanleg einkenni lags

natriums i bl6di vegna truflunar 4 seytingu pvagstemmuvaka).

Notkun Zebinix tengist fravikum 4 hjartalinuriti sem kallast lengt PR bil. Aukaverkanir tengdar pessu
fraviki 1 hjartalinuritinu (t.d. yfirlid og haegari hjartslattur) getu komid fyrir.

Tilkynnt hefur verid um kvilla i beinum, p.m.t. beinryrod, beinpynningu og brot vid notkun a
flogaveikilyfjunum karbamazepini og oxkarbazepini, sem eru byggingafradilega skyld. Leitadu til
leeknisins eda lyfjafreedings ef pi ert i langtimamedferd med flogaveikilyfjum, hefur sogu um
beinpynningu eda tekur stera.

Tilkynning aukaverkana

Latid lekninn eda lyfjafreeding vita um allar aukaverkanir. Petta gildir einnig um aukaverkanir sem
ekki er minnst 4 i pessum fylgisedli. Einnig er heegt ad tilkynna aukaverkanir beint samkvamt
fyrirkomulagi sem gildir i hverju landi fyrir sig, sja Appendix V. Med pvi ad tilkynna aukaverkanir er
haegt ad hjalpa til vid ad auka upplysingar um 6ryggi lyfsins.

5. Hvernig geyma a Zebinix

Geymid lyfid par sem born hvorki na til né sja.

Ekki skal nota 1yfid eftir fyrningardagsetningu sem tilgreind er & pynnunni, glasinu og 6skjunni 4 eftir
,»EXP*“. Fyrningardagsetning er sidasti dagur manadarins sem par kemur fram.

Engin sérstok fyrirmeli eru um geymsluadsteedur lyfsins.

Ekki m4 skola lyfjum nidur i frarennslislagnir eda fleygja peim med heimilissorpi. Leitid rdda i
apoteki um hvernig heppilegast er ad farga lyfjum sem heett er ad nota. Markmidio er ad vernda
umhverfiod.
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6. Pakkningar og adrar upplysingar

Zebinix inniheldur

. Virka innihaldsefnid er eslikarbazepin asetat. Hver tafla inniheldur 200 mg af eslikarbazepin
asetati.
. Onnur innihaldsefni eru povidon K29/32, natriumkroskarmellési og magnesiumsterat.

Lysing 4 qtliti Zebinix og pakkningastzerdir
Zebinix 200 mg toflur eru hvitar og ilangar. Téflurnar eru merktar med ‘ESL 200’ & annarri hlidinni
og med deiliskoru 4 hinni, 11 mm ad lengd. Toflunni ma skipta i jafna skammta.

Toflunum er pakkad 1 pynnur i pappadskjum sem innihalda 20 eda 60 t6flur og i HDPE glos med loki
med barnadryggi i 6skjum sem innihalda 60 t6flur.

Ekki er vist ad allar pakkningastaerdir séu markadssettar.
Markadsleyfishafi og framleidandi

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

Porttigal

simi: +351 22 986 61 00
fax: +351 22 986 61 99

netfang: info@bial.com

Hafid samband vid fulltria markadsleyfishafa 4 hverjum stad ef 6skad er upplysinga um lyfio:

Belgié/Belgique/Belgien
BIAL-Portela & C*., S.A.
Tél/Tel: + 351 22 986 61 00
(Portugal)

Bbbarapus
BIAL-Portela & C*,, S.A.
Ten.: +351 22 986 61 00
(ITopryranusi)

Ceska republika
BIAL-Portela & C*., S.A.
Tel: + 35122 986 61 00
(Portogallo)

Danmark
Nordicinfu Care AB
TIf: +45 (0) 70 28 10 24

Deutschland
BIAL-Portela & C*., S.A.
Tel: + 35122 986 61 00
(Portugal)

Luxembourg/Luxemburg
BIAL-Portela & C*., S.A.
Tel/Tel: + 351 22 986 61 00
(Portugal)

Magyarorszag
BIAL-Portela & C*., S.A.
Tel.: + 35122986 61 00
(Portugalia)

Malta

BIAL-Portela & C*., S.A.
Tel: +351 22 986 61 00
(I1-Portugall)

Nederland

BIAL-Portela & C*., S.A.
Tél/Tel: + 351 22 986 61 00
(Portugal)

Norge
Nordicinfu Care AB
TIf: +47 (0) 22 20 60 00



Eesti

BIAL-Portela & C?, S.A.
Tel: +351 22 986 61 00
(Portugal)

E\rada

APPIANI OAPMAKEYTIKH A.E.

TnA: + 30210 668 3000

Espaiia
Laboratorios BIAL, S.A.
Tel: +34 91 562 41 96

France

BIAL-Portela & C*,, S.A.
Tél: + 351 22 986 61 00
(Portugal)

Hrvatska
BIAL-Portela & C?, S.A.
Tel: + 351 22 986 61 00
(Portugal)

Ireland

BIAL-Portela & C*,, S.A.
Tel: + 351 22 986 61 00
(Portugal)

sland
Nordicinfu Care AB
Simi: +46 (0) 8 601 24 40

Italia

BIAL-Portela & C*,, S.A.
Tel: + 351 22 986 61 00
(Portogallo)

Kvmpog

BIAL-Portela & C?, S.A.
TnA: +351 22 986 61 00
(IToptoyahio)

Latvija

BIAL-Portela & C?, S.A.
Tel: + 351 22 986 61 00
(Portugale)

Lietuva

BIAL-Portela & C?, S.A.
Tel: + 351 22 986 61 00
(Portugalija)

Osterreich
BIAL-Portela & C*., S.A.
Tel: + 35122 986 61 00
(Portugal)

Polska

BIAL-Portela & C?, S.A.
Tel.: +351 22 986 61 00
(Portugalia)

Portugal
BIAL-Portela & C*., S.A.
Tel.: + 35122986 61 00

Romaénia

BIAL-Portela & C?, S.A.
Tel: +351 22 986 61 00
(Portugalia)

Slovenija

BIAL-Portela & C?, S.A.
Tel: +351 22986 61 00
(Portugalska)

Slovenska republika
BIAL-Portela & C*., S.A.
Tel: +351 22 986 61 00
(Portugalsko)

Suomi/Finland
Nordicinfu Care AB
Puh/Tel: +358 (0) 207 348 760

Sverige
Nordicinfu Care AB
Tel: +46 (0) 8 601 24 40

United Kingdom
BIAL-Portela & C*, S.A.
Tel: + 351 22 986 61 00
(Portugal)

Pessi fylgisedill var sidast uppfeerdur {MM/AAAA}.



Upplysingar a islensku eru a http://www.serlyfjaskra.is.

bessi fylgisedill er birtur 4 vef Lyfjastofnunar Evropu 4 tungumalum allra rikja Evropska
efnahagssvedisins.
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Fylgiseoill: Upplysingar fyrir notanda lyfsins

Zebinix 400 mg toflur
Eslikarbazepin asetat

Lesid allan fylgisedilinn vandlega 4dur en pui eda barnid byrjid ad taka lyfid. i honum eru

mikilveegar upplysingar.

- Geymid fylgisedilinn. Naudsynlegt getur verid ad lesa hann sidar.

- Leitid til leeknisins eda lyfjafredings ef porf er 4 frekari upplysingum.

- Pessu lyfi hefur verio &visad til personulegra nota. Ekki ma gefa pad 60rum. bad getur valdid peim
skada, jafnvel pott um sému sjukdomseinkenni sé ad reda.

- LAati0 lekninn eda lyfjafreding vita um allar aukaverkanir. Petta gildir einnig um aukaverkanir sem
ekki er minnst 4 1 pessum fylgisedli. Sja kafla 4.

I fylgisedlinum eru eftirfarandi kaflar

Upplysingar um Zebinix og vid hverju pad er notad
Adur en byrjad er ad nota Zebinix

Hvernig nota a Zebinix

Hugsanlegar aukaverkanir

Hvernig geyma 4 Zebinix

Pakkningar og adrar upplysingar

AR

1. Upplysingar um Zebinix og vid hverju pad er notad

Zebinix inniheldur virka efnid eslikarbazepin asetat.
Zebinix tilheyrir flokki lyfja sem kallast flogaveikilyf og eru notud til medferdar vid flogaveiki,
sjukdémi sem veldur pvi ad vidkomandi faer endurtekin flog eda krampakdst.

Zebinix er notad:

o eitt sér (einlyfjameodferd) hja fullordnum sjuklingum med nygreinda flogaveiki

o med 60rum flogaveikilyfjum (vidbdtarmedferd) hja fullordnum sjuklingum, unglingum og
bornum eldri en 6 ara sem fa flog sem hafa ahrif i hluta heilans (hlutaflog). Pessum flogum geta
fylgt flog sem hafa ahrif i 6llum heilanum (krampaalflog).

Laeknirinn hefur gefid pér Zebinix til ad feekka flogum.

2. Adur en byrjad er ad nota Zebinix

EKKi ma nota Zebinix ef:

. um er ad reda ofneemi fyrir eslikarbazepin asetati, eda 60rum karboxamid afleidum (t.d.
karbamazepini eda oxkarbazepini, lyf notud vid flogaveiki) eda einhverju 6dru innihaldsefni
lyfsins (talin upp i kafla 6).

. um er ad reeda akvedna tegund hjartslattartruflana (gatta- sleglarof af annarri eda pridju gradu).

Varnadarord og varudarreglur

Leitid rada hja leekninum eda lyfjafreedingi a0ur en Zebinix er notad.

Hafou strax samband vid lekninn:

. ef pt ert med blodrumyndun eda flognun i hid og/eda slimhud, Gtbrot, kyngingar- eda
ondunarordugleika, prota i vorum, andliti, augnlokum, halsi eda tungu. Petta geatu verid
einkenni ofnemisvidbragoa.

. ef pu finnur fyrir rugli, versnandi flogum eda skertri medvitund, sem gaetu verid einkenni lagrar
péttni salta i blooi.
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Lattu laekninn vita:

. ef pt ert med nyrnavandamal. Laeknirinn gaeti purft ad adlaga skammtinn. Notkun Zebinix er
ekki radlogo hja sjuklingum med alvarlega nyrnasjukdoma.

. ef pu ert med lifrarvandamal. Notkun Zebinix er ekki radlogd hja sjuklingum meo alvarleg
lifrarvandamal.

. ef pt tekur einhver lyf sem geta valdid fravikum & hjartarafriti sem kallast lengt PR bil. Ef pu ert
ekki viss um hvort lyfin sem pu tekur geti haft pessi ahrif skalt pu reeda vid laekninn.

. ef pt ert med hjartasjikdom svo sem hjartabilun eda hjartaafall, eda ert med hjartslattartruflanir.

. ef pt feerd flog sem byrja med dreifori rafspennulosun sem badar hlidar heilans verda fyrir.

Féeinir einstaklingar sem hafa fengid medferd med flogaveikilyfjum hafa fengid hugmyndir um ad
skada sjalfa sig eda fremja sjalfsvig. Ef slikar hugsanir leita einhvern tima & pig, medan pu tekur
Zebinix, skalt pt strax hafa samband vid leekninn.

Zebinix geeti valdio sundli og/eda syfju hja pér, einkum i upphafi medferdar. Geettu pess sérstaklega ad
varast slys svo sem byltur pegar pu tekur Zebinix.

Geeta skal sérstakrar varidar vid notkun Zebinix:

Tilkynnt hefur verid um alvarleg og hugsanlega lifshattuleg hidviobrogd, par 4 medal Stevens-
Johnson heilkenni/eitrunardreplos htidpekju og lyfjattbrot med eodsinfiklafjold og almennum
einkennum (DRESS), eftir markadssetningu hja sjuklingum sem fengu Zebinix.

Ef pu faerd alvarleg utbrot eda 6nnur einkenni i huo (sja kafla 4) skaltu heetta a0 taka Zebinix og hafou
tafarlaust samband vid leekninn eda leitadu laeknishjalpar.

Hja Han-Kinverjum eda Talendingum er haegt ad spa fyrir um hattuna 4 alvarlegum vidbrogoum i
huo i tengslum vio karbamazepin eda efnafraedilega skyld lyf, med pvi ad rannsaka blodsyni ur
pessum sjuklingum. Laknirinn a ad geta gefid radleggingar um hvort blodprufa sé naudsynleg 4dur en
Zebinix er notad.

Born
Ekki skal gefa bornum 4 aldrinum 6 4ra og yngri Zebinix.

Notkun annarra lyfja samhlida Zebinix

Latid leekninn eda lyfjafreeding vita um 611 onnur lyf sem eru notud, hafa nylega verid notud eda kynnu
a0 verda notud. betta er ef ske kynni ad einhver peirra hafi ahrif 4 verkun Zebinix, eda Zebinix hafi
ahrif & verkun peirra.

Lattu leekninn vita ef pu tekur:

. fenytoin (lyf notad vid flogaveiki) par sem adlaga geeti purft skammtinn.

. karbamazepin (lyf notad vid flogaveiki) par sem adlaga gati purft skammtinn og eftirtaldar
aukaverkanir Zebinix geetu komid fyrir 1 haerri tidni: tvisyni, éedlileg samhaefing og sundl.

. hormonagetnadarvarnarlyf (svo sem getnadarvarnarpillan) par sem Zebinix getur dregid tr
verkun peirra.

. simvastatin (lyf notad til ad leekka péttni koélesterodls) par sem adlaga geeti purft skammtinn.

. rosuvastatin, lyf notad til ad laekka péttni kolesterdls.

. blodpynningarlyfio — warfarin.

. moéndaminoxidasa hemlar (MAO-hemlar), punglyndislyf.

. ekki taka oxkarbazepin (lyf notad vid flogaveiki) med Zebinix, par sem ekki er vitad hvort pad
er oruggt ad taka pessi lyf saman.

Sja kaflann ,,Medganga og brjostagjof vardandi radleggingar um getnadarvarnir.

Medganga og brjéstagjof

Ekki er radlagt ad taka Zebinix ef pa ert pungud, vegna pess ad ahrif Zebinix 4 medgdngu og ofatt
barn eru ekki pekkt.

Ef bt hyggst verda pungud skaltu reeda vid laekninn adur en pi heettir 4 getnadarvorn og adur en pu
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verdur pungud. Leknirinn geeti akvedid ad breyta meodferd pinni.

Takmarkadar upplysingar liggja fyrir um notkun eslikarbazepins asetats 4 medgongu. Rannsoknir hafa
synt aukna tioni feedingargalla og vandamal med taugaproska (proska heilans) hja bornum kvenna sem
taka flogaveikilyf, einkum ef fleiri en eitt flogaveikilyf eru tekin a4 sama tima.

Lattu leekninn strax vita ef pt ert pungud eda telur ad pu geetir verid pungud. bu ettir ekki ad heetta ad
taka lyfio fyrr en pt hefur raett pad vio lekninn. Ef pt haettir ad taka lyfid an samrads vid lekninn gaeti
pad valdio flogum, sem gaetu verid heettuleg fyrir pig og 6fztt barn pitt. Laknirinn gaeti akvedid ad
breyta medferd pinni.

Ef pt ert kona & barneignaraldri og hefur ekki i hyggju ad verda pungud attirdu ad nota érugga
getnadarvorn medan & medferd med Zebinix stendur. Zebinix getur haft dhrif 4 hvernig
hormoénagetnadarvarnir eins og getnadarvarnarpillan virka og gert paer 66ruggari sem getnadarvorn.
bvi er pér radlagt ad nota virka og 6rugga getnadarvorn af annarri gerd. Radfaerdu pig viod lekninn,
sem mun rada vid pig um hvada getnadarvorn er hentugust ad nota 4 medan pi tekur Zebinix. Ef
medferd med Zebinix er haett skaltu halda dfram ad nota 6rugga getnadarvorn par til yfirstandandi
tidahring lykur.

Ef pu tekur Zebinix 4 medgdngu er barnid pitt einnig i haettu a ad fa blaedingarvandamal strax eftir
fedingu. Laeknirinn gaeti gefid pér og barninu pinu lyf til ad koma i veg fyrir petta.

Ekki hafa barn a brjosti 8 medan pu notar Zebinix. Ekki er vitad hvort pad berst 1 brjostamjolk.

Akstur og notkun véla
Zebinix getur valdid svima, syfju og ahrifum a sjonina hja pér, einkum i upphafi medferdar. Ef pu
finnur fyrir pessu, ekki aka eda nota taki eda vélar.

3. Hvernig nota 4 Zebinix

Notid lyfio alltaf eins og leeknirinn hefur sagt til um. Ef ekki er 1j6st hvernig nota a lyfid skal leita
upplysinga hja laekninum eda lyfjafradingi.

Fullordnir

Skommtun pegar medferd er hafin
400 mg einu sinni 4 dag i eina eda tver vikur, a0ur en haekkad er i vidhaldsskammt. Laeknirinn mun
akveda hvort pa fard pennan skammt i eina eda tver vikur.

Vidhaldsskammtur

Venjulegur vidhaldsskammtur er 800 mg einu sinni 4 dag.

Skammtinn ma haekka i 1200 mg & dag i samraemi vio svorun hja pér. Ef pu tekur Zebinix eitt sér gaeti
leeknirinn talid avinning af notkun 1.600 mg skammts einu sinni 4 dag.

Sjuklingar med nyrnavandamal

Ef bt ert med nyrnavandamal verdur pér yfirleitt gefinn leegri skammtur af Zebinix. Laeknirinn mun
finna 0t rétta skammtinn fyrir pig. Notkun Zebinix er ekki radlogd ef pu ert med alvarleg
nyrnavandamal.

Aldra0ir (eldri en 65 ara)
Ef pt ert aldradur/61drud og tekur Zebinix eitt sér er 1.600 mg skammtur ekki hentugur fyrir pig.

Born eldri en 6 ara

Skémmtun pegar medfero er hafin
Upphafsskammtur er 10 mg a kg likamspyngdar, tekinn einu sinni & dag i eina eda tvaer vikur, 40ur en
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hakkad er i vidhaldsskammt.

Vidhaldsskammtur

Byggt 4 svorun pinni gagnvart Zebinix er hugsanlegt ad skammturinn verdi aukinn um 10 mg a kg
likamspyngdar med einnar eda tveggja vikna millibili, allt ad 30 mg & kg likamspyngdar. Hamarks
skammtur er 1.200 mg einu sinni & dag.

Born sem eru >60 kg
Born med likamspyngd sem nemur 60 kg eda meira skulu taka sama skammt og fullordnir.

Onnur lyfjaform, svo sem mixtura, dreifa, kunna ad henta bornum betur. Spyrdu leekninn eda
lyfjafraeding.

Lyfjagjof og ikomuleid

Zebinix er til inntdoku. Kyngid téflunni med glasi af vatni.

Zebinix toflur ma taka med eda an fedu.

Ef pu att erfitt med ad gleypa téfluna heila getur bt mulid hana og blandad henni vid litid rimmal af
vatni eda eplamauki og tekid skammtinn inn pannig tafarlaust.

Skoran i toflunni er eingdngu til pess ad hagt sé ad skipta téflunni svo ad audveldara sé ad kyngja
henni.

Ef tekinn er steerri skammtur en meelt er fyrir um

Ef pu fyrir slysni tekur meira af Zebinix en pa @ttir ad gera gaetir pu att 4 heettu ad fa fleiri flog eda
fundid fyrir 6reglulegum eda hradari hjartslaetti. Hafou strax samband vid leekni eda fardu 4 sjukrahus
ef pa finnur fyrir einhverjum ofantalinna einkenna. Taktu lyfjaumbudirnar med pér til pess ad
leeknirinn viti hvad pu hefur tekio.

Ef gleymist a0 taka Zebinix
Ef pt gleymir a0 taka t6flu, taktu hana um leid og pu manst eftir henni og haltu afram eins og
venjulega. Ekki 4 ad tvofalda skammt til ad baeta upp skammt sem gleymst hefur ad taka.

Ef haett er ad nota Zebinix

Ekki heetta skyndilega ad taka toflurnar. Ef pu gerir pad att pu a4 hattu a0 fa fleiri flog. Lacknirinn mun
akveoa hve lengi pt att ad taka Zebinix. Ef leeknirinn dkvedur ad hatta medferdinni med Zebinix
verOdur skammturinn venjulega lekkadur smam saman. bad er mikilvaegt ad pu ljukir medferdinni
samkvaemt radleggingum laeknisins annars gaetu einkenni pin versnad.

Leitio til leeknisins eda lyfjafreedings ef porf er a frekari upplysingum um notkun lyfsins.

4. Hugsanlegar aukaverkanir
Eins og vid 4 um o6ll lyf getur petta lyf valdid aukaverkunum en pad gerist p6 ekki hja 6llum.

Eftirfarandi aukaverkanir geta verid mjog alvarlegar. Ef pu faerd paer skalt pu hatta ad taka Zebinix og

lata laekninn vita eda fara strax a sjukrahus par sem pu geetir purft 4 braori laeknishjalp ad halda:

. blodrumyndun eda flognun 4 hud og/eda slimhud, utbrot, kyngingar- eda dndunardrougleikar,
proti & vorum, andliti, augnlokum, halsi eda tungu. betta gaetu verid visbendingar um alvarleg
ofnamisvidbrogo.

Mjog algengar aukaverkanir (geta komid fyrir hja fleirum en 1 af hverjum 10 einstaklingum) eru:
. svimi eda syfja.

Algengar aukaverkanir (geta komid fyrir hja allt ad 1 af hverjum 10 einstaklingum) eru:

. ostodugleiki eda finnast allt hringsntast eda fljota
. ogledi eda uppkost
. hoéfudverkur
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. nidurgangur
. a0 sja allt tvofalt eda dskyrt

. einbeitingarerfidleikar

. orkuleysi eda preyta

. skjalfti

. utbrot & htod

. blodrannsoknir syna ad pt hafir laga péttni natriums 1 blodi
. minnkud matarlyst

. svefnvandamal

. erfidleikar vid ad samraema hreyfingar

. byngdaraukning.

Sjaldgeefar aukaverkanir (geta komid fyrir hja allt ad 1 af hverjum 100 einstaklingum) eru:

. klaufagangur

. ofnami

. hagdatregda

. flog

. vanstarfsemi skjaldkirtils. Einkenni eru m.a. laekkud péttni skjaldkirtilshormona (kemur fram i
blodprufum), 6pol fyrir kulda, stor tunga, punnar og vidkvaemar neglur eda har og lagur
likamshiti.

. lifrarvandamal (svo sem aukin lifrarensim)

. har bl6oprystingur eda alvarleg hakkun blodprystings

. lagur blodprystingur eda blodprystingsfall pegar stadiod er a faetur

. blodprof syna ad pu hafir laga péttni salta (p.m.t. klérids) 1 bl6odi eda feekkun raudra blodfrumna
. ofpornun

. breytingar 4 augnhreyfingum, 6skyr sjon eda raud augu
. byltur

. hitabruni

. lélegt minni eda gleymska

. gratur, finna fyrir punglyndi, taugadstyrk eda rugli, dhugaleysi eda tilfinningaleysi
. skortur & haefni til ad tala eda skrifa eda skilja talad eda ritad mal

. @singur

. athyglisbrestur med ofvirkni

. pirringur

. skapbreytingar eda ofskynjanir

. talvandamal

. blodnasir

. brjostverkur

. naladofi og/eda dodi i einhverjum hluta likamans
. migreni

. svidatilfinning

. oedlilegt snertiskyn

. truflanir & lyktarskyni

. eyrnasud

. heyrnarvandamal

. proti 1 fot- eda handleggjum

. brjostsvidi, magavandamal, kvidverkir, paninn kvidur og vanlidan eda munnpurrkur
. dokkar heegdir

. bolga i tannholdi eda tannverkur

. svitamyndun eda purr hid

. klaoi

. breytingar 4 hud (t.d. raud hud)

. harmissir

. pvagferasyking

. mattleysi, vanlidan eda kuldahrollur

. pyngdartap

. vodvaverkir, verkur 1 utlimum, vodvapreyta

125



. efnaskiptakvilli i beinum

. aukning beinproétina

. andlitsrodi, kaldir atlimir

. haegari eda oreglulegur hjartslattur

. mikil syfja

. sleving

. taugafraedileg hreyfitruflun, par sem vodvarnir dragast saman og valda vindingu eda
endurteknum hreyfingum eda 6edlilegri likamsstéou. Einkennin eru m.a. skjalfti, verkir,
krampar

. eiturverkanir lyfja

. kvidi.

Aukaverkanir par sem tidni er ekki pekkt (ekki hagt ad aztla tioni ut fra fyrirliggjandi gognum):

o feekkun blodflagna asamt aukinni heettu 4 bleedingum eda mari

o alvarlegur verkur i baki og maga (vegna brisbdlgu)

. feekkun hvitra blodfrumna sem eykur likur 4 sykingum

o raudleitir, kringlottir (target-like) blettir eda hringlaga skellur 4 bolnum, oft med bl6drumyndun

i midju, huoflégnun, sar i munni, halsi, nefi, kynfaerum og augum, raud og bolgin augu og pessu
getur fylgt hiti og/eda flensulik einkenni (Stevens-Johnson heilkenni/eitrunardreplos hudpekju)

o flensulik einkenni i upphafi, Gtbrot i andliti og sidan utbreidd ttbrot, har likamshiti, haekkun
lifrarensima, afbrigdileiki i blodi (edsinfiklafjold), staekkadir eitlar og ahrif & 6nnur lifferi
(lyfjatitbrot med edsinfiklafjold og almennum einkennum sem einnig er pekkt sem DRESS eda
lyfjaofneemisheilkenni)

. alvarleg ofnemisviobrogd sem valda bolgu 1 andliti, halsi, hondum, fétum, 6kklum eda nedri
hluta fotleggja

o ofsaklaoi (huoutbrot med klada)

. svefnhofgi, ruglastand, vodvakippir eda veruleg versnun krampa (hugsanleg einkenni lags

natriums i bl6di vegna truflunar 4 seytingu pvagstemmuvaka).

Notkun Zebinix tengist fravikum 4 hjartalinuriti sem kallast lengt PR bil. Aukaverkanir tengdar pessu
fraviki 1 hjartalinuritinu (t.d. yfirlid og haegari hjartslattur) getu komid fyrir.

Tilkynnt hefur verid um kvilla i beinum, p.m.t. beinryrod, beinpynningu og brot vid notkun a
flogaveikilyfjunum karbamazepini og oxkarbazepini, sem eru byggingafredilega skyld. Leitadu til
leeknisins eda lyfjafreedings ef pu ert i langtimamedferd med flogaveikilyfjum, hefur s6gu um
beinpynningu eda tekur stera.

Tilkynning aukaverkana

Latio leekninn eda lyfjafreding vita um allar aukaverkanir. betta gildir einnig um aukaverkanir sem
ekki er minnst 4 1 pessum fylgisedli. Einnig er haegt ad tilkynna aukaverkanir beint samkvaemt
fyrirkomulagi sem gildir i hverju landi fyrir sig, sja Appendix V. Med pvi ad tilkynna aukaverkanir er
haegt ad hjalpa til vid ad auka upplysingar um oryggi lyfsins.

5. Hvernig geyma 4 Zebinix

Geymid lyfid par sem born hvorki na til né sja.

Ekki skal nota lyfid eftir fyrningardagsetningu sem tilgreind er & pynnunni og 6skjunni 4 eftir ,,EXP*.
Fyrningardagsetning er sidasti dagur manadarins sem par kemur fram.

Engin sérstok fyrirmeeli eru um geymsluadstedur lyfsins.
Ekki ma skola lyfjum nidur i frarennslislagnir eda fleygja peim med heimilissorpi. Leiti0 raoda i

apoteki um hvernig heppilegast er ad farga lyfjum sem heett er ad nota. Markmidio er ad vernda
umhverfid.
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6. Pakkningar og adrar upplysingar

Zebinix inniheldur

. Virka innihaldsefnid er eslikarbazepin asetat. Hver tafla inniheldur 400 mg af eslikarbazepin
asetati.
. Onnur innihaldsefni eru pévidon K29/32, natriumkroskarmellési og magnesiumsterat.

Lysing 4 qtliti Zebinix og pakkningastaerodir
Zebinix 400 mg toflur eru hvitar, kringlottar og tvikuptar. Toflurnar eru merktar ‘ESL 400’ 4 annarri

hlidinni og med deiliskoru & hinni hlidinni, 11 mm i pvermal.

Toflunum er pakkad i pynnur i pappadskjum sem innihalda 7, 14 eda 28 toflur.

Ekki er vist ad allar pakkningastaerdir séu markadssettar.

Markadosleyfishafi og framleidandi

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

4745-457 S. Mamede do Coronado
Portugal

simi: +351 22 986 61 00

fax: +351 22 986 61 99

netfang: info@bial.com

Hafid samband vid fulltria markadsleyfishafa 4 hverjum stad ef 6skad er upplysinga um lyfio:

Belgié/Belgique/Belgien
BIAL-Portela & C*., S.A.
Tél/Tel: + 351 22 986 61 00
(Portugal)

Bbbarapus
BIAL-Portela & C*,, S.A.
Tem.: +351 22 986 61 00
(ITopryramus)

Ceska republika
BIAL-Portela & C*,, S.A.
Tel: + 351 22 986 61 00
(Portogallo)

Danmark
Nordicinfu Care AB
TIf: +45 (0) 70 28 10 24

Deutschland
BIAL-Portela & C*., S.A.
Tel: +351 22 986 61 00
(Portugal)

Eesti

BIAL-Portela & C?, S.A.
Tel: +351 22 986 61 00
(Portugal)
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Luxembourg/Luxemburg
BIAL-Portela & C*., S.A.
Tél/Tel: +351 22 986 61 00
(Portugal)

Magyarorszag
BIAL-Portela & C*., S.A.
Tel.: + 35122986 61 00
(Portugalia)

Malta

BIAL-Portela & C*., S.A.
Tel: +351 22 986 61 00
(Il-Portugall)

Nederland

BIAL-Portela & C*., S.A.
Tél/Tel: + 351 22 986 61 00
(Portugal)

Norge
Nordicinfu Care AB
TIf: +47 (0) 22 20 60 00

Osterreich
BIAL-Portela & C*., S.A.
Tel: + 35122 986 61 00
(Portugal)



E\rada

APPIANI ©OAPMAKEYTIKH A.E.

TnA: +30 210 668 3000

Espaiia
Laboratorios BIAL, S.A.
Tel: +34 91 562 41 96

France

BIAL-Portela & C*., S.A.
Tél: + 35122 986 61 00
(Portugal)

Hrvatska
BIAL-Portela & C?, S.A.
Tel: + 351 22 986 61 00
(Portugal)

Ireland

BIAL-Portela & C*., S.A.
Tel: + 35122 986 61 00
(Portugal)

Island
Nordicinfu Care AB
Simi: +46 (0) 8 601 24 40

Italia

BIAL-Portela & C*., S.A.
Tel: + 351 22 986 61 00
(Portogallo)

Kvnpog

BIAL-Portela & C?, S.A.
TnA: +351 22986 61 00
(IToptoyaiia)

Latvija

BIAL-Portela & C?, S.A.
Tel: + 35122 986 61 00
(Portugale)

Lietuva

BIAL-Portela & C?, S.A.
Tel: + 351 22 986 61 00
(Portugalija)

Polska

BIAL-Portela & C?, S.A.
Tel.: + 35122 986 61 00
(Portugalia)

Portugal
BIAL-Portela & C*,, S.A.
Tel.: + 35122 986 61 00

Romania

BIAL-Portela & C?, S.A.
Tel: +351 22 986 61 00
(Portugalia)

Slovenija

BIAL-Portela & C?, S.A.
Tel: +351 22 986 61 00
(Portugalska)

Slovenska republika
BIAL-Portela & C*,, S.A.
Tel: + 351 22 986 61 00
(Portugalsko)

Suomi/Finland
Nordicinfu Care AB
Puh/Tel: +358 (0) 207 348 760

Sverige
Nordicinfu Care AB
Tel: +46 (0) 8 601 24 40

United Kingdom
BIAL-Portela & C?., S.A.
Tel: + 351 22 986 61 00
(Portugal)

Pessi fylgisedill var sidast uppfeerdur {MM/AAAA}.

Upplysingar 4 islensku eru a http://www.serlyfjaskra.is.

bessi fylgisedill er birtur 4 vef Lyfjastofnunar Evropu 4 tungumalum allra rikja Evropska

efnahagssvadisins.


http://www.serlyfjaskra.is/

Fylgiseoill: Upplysingar fyrir notanda lyfsins

Zebinix 600 mg toflur
Eslikarbazepin asetat

Lesio allan fylgisedilinn vandlega adur en b eda barnid byrjid ad taka lyfid. i honum eru

mikilvaegar upplysingar.

- Geymid fylgisedilinn. Naudsynlegt getur verid ad lesa hann sidar.

- Leitid til leeknisins eda lyfjafreedings ef porf er 4 frekari upplysingum.

- Pessu lyfi hefur verio &visad til personulegra nota. Ekki ma gefa pad 60rum. bad getur valdid peim
skada, jafnvel pott um sému sjukdomseinkenni sé ad reda.

- Latid lekninn eda lyfjafreding vita um allar aukaverkanir. Petta gildir einnig um aukaverkanir sem
ekki er minnst 4 1 pessum fylgisedli. Sja kafla 4.

I fylgisedlinum eru eftirfarandi kaflar

Upplysingar um Zebinix og vid hverju pad er notad
Adur en byrjad er ad nota Zebinix

Hvernig nota a Zebinix

Hugsanlegar aukaverkanir

Hvernig geyma 4 Zebinix

Pakkningar og adrar upplysingar

A S

1. Upplysingar um Zebinix og vid hverju pad er notad

Zebinix inniheldur virka efnid eslikarbazepin asetat.
Zebinix tilheyrir flokki lyfja sem kallast flogaveikilyf og eru notud til medferdar vid flogaveiki,
sjukdémi sem veldur pvi ad vidkomandi faer endurtekin flog eda krampakdst.

Zebinix er notad:

o eitt sér (einlyfjamedferd) hja fullordnum sjuklingum med nygreinda flogaveiki

o med 6drum flogaveikilyfjum (vidbdtarmedferd) hja fullordnum sjuklingum, unglingum og
bérnum eldri en 6 ara sem fa flog sem hafa ahrif i hluta heilans (hlutaflog). Pessum flogum geta
fylgt flog sem hafa ahrif i 6llum heilanum (krampaalflog).

Leaeknirinn hefur gefid pér Zebinix til ad feekka flogum.

2. Adur en byrjad er ad nota Zebinix

EKKi ma nota Zebinix ef:

. um er ad reda ofneemi fyrir eslikarbazepin asetati, eda 66rum karboxamid afleidum (t.d.
karbamazepini eda oxkarbazepini, lyf notud vid flogaveiki) eda einhverju 6dru innihaldsefni
lyfsins (talin upp i kafla 6).

. um er ad reeda akvedna tegund hjartslattartruflana (gatta- sleglarof af annarri eda pridju gradu).

Varnadarord og varudarreglur

Leitid rada hja leekninum eda lyfjafreedingi a0ur en Zebinix er notad.

Hafou strax samband vid lekninn:

. ef pt ert med blodrumyndun eda flognun i hid og/eda slimhud, ttbrot, kyngingar- eda
ondunarordugleika, prota i vorum, andliti, augnlokum, halsi eda tungu. Petta geatu verid
einkenni ofnemisvidbragoa.

. ef pu finnur fyrir rugli, versnandi flogum eda skertri medvitund, sem gaetu verid einkenni lagrar
péttni salta i blooi.
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Lattu laekninn vita:

. ef pt ert med nyrnavandamal. Laeknirinn gaeti purft ad adlaga skammtinn. Notkun Zebinix er
ekki radlogo hja sjuklingum med alvarlega nyrnasjukdoma.

. ef pu ert med lifrarvandamal. Notkun Zebinix er ekki radlogd hja sjuklingum meo alvarleg
lifrarvandamal.

. ef pt tekur einhver lyf sem geta valdid fravikum & hjartarafriti sem kallast lengt PR bil. Ef pu ert
ekki viss um hvort lyfin sem pu tekur geti haft pessi ahrif skalt pu reeda vid laekninn.

. ef pt ert med hjartasjikdom svo sem hjartabilun eda hjartaafall, eda ert med hjartslattartruflanir.

. ef pt feerd flog sem byrja med dreifori rafspennulosun sem badar hlidar heilans verda fyrir.

Féeinir einstaklingar sem hafa fengid medferd med flogaveikilyfjum hafa fengid hugmyndir um ad
skada sjalfa sig eda fremja sjalfsvig. Ef slikar hugsanir leita einhvern tima & pig, medan pu tekur
Zebinix, skalt pt strax hafa samband vid leekninn.

Zebinix geeti valdio sundli og/eda syfju hja pér, einkum i upphafi medferdar. Geettu pess sérstaklega ad
varast slys svo sem byltur pegar pu tekur Zebinix.

Geeta skal sérstakrar varidar vid notkun Zebinix:

Tilkynnt hefur verid um alvarleg og hugsanlega lifshattuleg hidviobrogd, par 4 medal Stevens-
Johnson heilkenni/eitrunardreplos htidpekju og lyfjattbrot med eodsinfiklafjold og almennum
einkennum (DRESS), eftir markadssetningu hja sjuklingum sem fengu Zebinix.

Ef pu faerd alvarleg utbrot eda 6nnur einkenni i huo (sja kafla 4) skaltu heetta a0 taka Zebinix og hafou
tafarlaust samband vid leekninn eda leitadu laeknishjalpar.

Hja Han-Kinverjum eda Talendingum er haegt ad spa fyrir um hattuna 4 alvarlegum vidbrogoum i
huo i tengslum vio karbamazepin eda efnafraedilega skyld lyf, med pvi ad rannsaka blodsyni ur
pessum sjuklingum. Laknirinn a ad geta gefid radleggingar um hvort blodprufa sé naudsynleg 4dur en
Zebinix er notad.

Born
Ekki skal gefa bornum 4 aldrinum 6 4ra og yngri Zebinix.

Notkun annarra lyfja samhlida Zebinix

Latid leekninn eda lyfjafreeding vita um 611 onnur lyf sem eru notud, hafa nylega verid notud eda kynnu
a0 verda notud. betta er ef ske kynni ad einhver peirra hafi ahrif 4 verkun Zebinix, eda Zebinix hafi
ahrif & verkun peirra.

Lattu leekninn vita ef pu tekur:

. fenytoin (lyf notad vid flogaveiki) par sem adlaga geeti purft skammtinn.

. karbamazepin (lyf notad vid flogaveiki) par sem adlaga gati purft skammtinn og eftirtaldar
aukaverkanir Zebinix geetu komid fyrir 1 haerri tidni: tvisyni, éedlileg samhaefing og sundl.

. hormonagetnadarvarnarlyf (svo sem getnadarvarnarpillan) par sem Zebinix getur dregid tr
verkun peirra.

. simvastatin (lyf notad til ad leekka péttni koélesterodls) par sem adlaga geeti purft skammtinn.

. rosuvastatin, lyf notad til ad laekka péttni kolesterdls.

. blodpynningarlyfio — warfarin.

. moéndaminoxidasa hemlar (MAO-hemlar), punglyndislyf.

. ekki taka oxkarbazepin (lyf notad vid flogaveiki) med Zebinix, par sem ekki er vitad hvort pad
er oruggt ad taka pessi lyf saman.

Sja kaflann ,,Medganga og brjostagjof vardandi radleggingar um getnadarvarnir.

Medganga og brjéstagjof

Ekki er radlagt ad taka Zebinix ef pa ert pungud, vegna pess ad ahrif Zebinix 4 medgdngu og ofatt
barn eru ekki pekkt.

Ef bt hyggst verda pungud skaltu reeda vid laekninn adur en pi heettir 4 getnadarvorn og adur en pu
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verdur pungud. Leknirinn geeti akvedid ad breyta meodferd pinni.

Takmarkadar upplysingar liggja fyrir um notkun eslikarbazepins asetats 4 medgongu. Rannsoknir hafa
synt aukna tioni feedingargalla og vandamal med taugaproska (proska heilans) hja bornum kvenna sem
taka flogaveikilyf, einkum ef fleiri en eitt flogaveikilyf eru tekin a4 sama tima.

Lattu leekninn strax vita ef pt ert pungud eda telur ad pu geetir verid pungud. bu ettir ekki ad heetta ad
taka lyfio fyrr en pt hefur raett pad vio lekninn. Ef pt haettir ad taka lyfid an samrads vid lekninn gaeti
pad valdio flogum, sem gaetu verid heettuleg fyrir pig og 6fztt barn pitt. Laknirinn gaeti akvedid ad
breyta medferd pinni.

Ef pt ert kona & barneignaraldri og hefur ekki i hyggju ad verda pungud attirdu ad nota érugga
getnadarvorn medan & medferd med Zebinix stendur. Zebinix getur haft dhrif 4 hvernig
hormoénagetnadarvarnir eins og getnadarvarnarpillan virka og gert paer 66ruggari sem getnadarvorn.
bvi er pér radlagt ad nota virka og 6rugga getnadarvorn af annarri gerd. Radfaerdu pig viod lekninn,
sem mun rada vid pig um hvada getnadarvorn er hentugust ad nota 4 medan pi tekur Zebinix. Ef
medferd med Zebinix er haett skaltu halda dfram ad nota 6rugga getnadarvorn par til yfirstandandi
tidahring lykur.

Ef pu tekur Zebinix 4 medgdngu er barnid pitt einnig i haettu a ad fa blaedingarvandamal strax eftir
fedingu. Laeknirinn gaeti gefid pér og barninu pinu lyf til ad koma i veg fyrir petta.

Ekki hafa barn a brjosti 8 medan pu notar Zebinix. Ekki er vitad hvort pad berst 1 brjostamjolk.

Akstur og notkun véla
Zebinix getur valdid svima, syfju og ahrifum a sjonina hja pér, einkum i upphafi medferdar. Ef pu
finnur fyrir pessu, ekki aka eda nota taki eda vélar.

3. Hvernig nota 4 Zebinix

Notid lyfio alltaf eins og leeknirinn hefur sagt til um. Ef ekki er 1j6st hvernig nota a lyfid skal leita
upplysinga hja laekninum eda lyfjafradingi.

Fullordnir

Skommtun pegar medferd er hafin
400 mg einu sinni 4 dag i eina eda tver vikur, a0ur en haekkad er i vidhaldsskammt. Laeknirinn mun
akveda hvort pa fard pennan skammt i eina eda tver vikur.

Vidhaldsskammtur

Venjulegur vidhaldsskammtur er 800 mg einu sinni 4 dag.

Skammtinn ma haekka i 1200 mg & dag i samraemi vio svorun hja pér. Ef pu tekur Zebinix eitt sér gaeti
leeknirinn talid avinning af notkun 1.600 mg skammts einu sinni 4 dag.

Sjuklingar med nyrnavandamal

Ef bt ert med nyrnavandamal verdur pér yfirleitt gefinn leegri skammtur af Zebinix. Laeknirinn mun
finna 0t rétta skammtinn fyrir pig. Notkun Zebinix er ekki radlogd ef pu ert med alvarleg
nyrnavandamal.

Aldra0ir (eldri en 65 ara)
Ef pt ert aldradur/61drud og tekur Zebinix eitt sér er 1.600 mg skammtur ekki hentugur fyrir pig.

Born eldri en 6 ara

Skémmtun pegar medfero er hafin
Upphafsskammtur er 10 mg a kg likamspyngdar, tekinn einu sinni & dag i eina eda tvaer vikur, 40ur en
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hakkad er i vidhaldsskammt.

Vidhaldsskammtur

Byggt 4 svorun pinni gagnvart Zebinix er hugsanlegt ad skammturinn verdi aukinn um 10 mg a kg
likamspyngdar med einnar eda tveggja vikna millibili, allt ad 30 mg & kg likamspyngdar. Hamarks
skammtur er 1.200 mg einu sinni & dag.

Born sem eru >60 kg
Born med likamspyngd sem nemur 60 kg eda meira skulu taka sama skammt og fullordnir.

Onnur lyfjaform, svo sem mixtura, dreifa, kunna ad henta bornum betur. Spyrdu leekninn eda
lyfjafraeding.

Lyfjagjof og ikomuleid

Zebinix er til inntdoku. Kyngid téflunni med glasi af vatni.

Zebinix toflur ma taka med eda an fedu.

Ef pu att erfitt med ad gleypa téfluna heila getur bt mulid hana og blandad henni vid litid rimmal af
vatni eda eplamauki og tekid skammtinn inn pannig tafarlaust.

To6flunni ma skipta i jafna skammta.

Ef tekinn er staerri skammtur en meelt er fyrir um

Ef pu fyrir slysni tekur meira af Zebinix en pa attir ad gera gaetir pu att 4 heettu ad fa fleiri flog eda
fundid fyrir 6reglulegum eda hradari hjartsleetti. Hafou strax samband vid leekni eda fardu 4 sjukrahus
ef pu finnur fyrir einhverjum ofantalinna einkenna. Taktu lyfjaumbudirnar med pér til pess ad
leeknirinn viti hvad pu hefur tekio.

Ef gleymist a0 taka Zebinix
Ef bt gleymir a0 taka t6flu, taktu hana um leid og ptit manst eftir henni og haltu afram eins og
venjulega. Ekki 4 ad tvofalda skammt til ad baeta upp skammt sem gleymst hefur ad taka.

Ef hatt er ad nota Zebinix

Ekki heetta skyndilega ad taka toflurnar. Ef pu gerir pad att pu a hattu a0 fa fleiri flog. Lacknirinn mun
akveda hve lengi pt att ad taka Zebinix. Ef laeknirinn akvedur ad haetta medferdinni med Zebinix
verdur skammturinn venjulega leekkadur smam saman. bad er mikilvaegt ad pu ljukir medferdinni
samkvaemt radleggingum laeknisins annars gaetu einkenni pin versnad.

Leitio til leknisins eda lyfjafreedings ef porf er a frekari upplysingum um notkun lyfsins.

4. Hugsanlegar aukaverkanir
Eins og vid 4 um o6ll lyf getur petta lyf valdid aukaverkunum en pad gerist p6 ekki hja 6llum.

Eftirfarandi aukaverkanir geta verid mjog alvarlegar. Ef pu faerd per skalt pti haetta ad taka Zebinix og

lata laekninn vita eda fara strax a sjukrahus par sem pu geetir purft 4 braori laeknishjalp ad halda:

. blodrumyndun eda flognun 4 hud og/eda slimhud, utbrot, kyngingar- eda dndunardrdugleikar,
proti & vorum, andliti, augnlokum, halsi eda tungu. betta gaetu verid visbendingar um alvarleg
ofnaemisvidbrogo.

Mjog algengar aukaverkanir (geta komid fyrir hja fleirum en 1 af hverjum 10 einstaklingum) eru:
. svimi eda syfja.

Algengar aukaverkanir (geta komid fyrir hja allt ad 1 af hverjum 10 einstaklingum) eru:

. ostodugleiki eda finnast allt hringsnutast eda fljota
. ogledi eda uppkost

. héfudverkur

. nidurgangur
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. a0 sja allt tvofalt eda dskyrt

. einbeitingarerfidleikar

. orkuleysi eda preyta

. skjalfti

. utbrot 4 huo

. blodrannsoknir syna ad pu hafir laga péttni natriums i bl6oi
. minnkud matarlyst

. svefnvandamal

. erfidleikar vio ad samraema hreyfingar

. byngdaraukning.

Sjaldgeefar aukaverkanir (geta komid fyrir hja allt ad 1 af hverjum 100 einstaklingum) eru:

. klaufagangur

. ofnaemi

. hagdatregda

. flog

. vanstarfsemi skjaldkirtils. Einkenni eru m.a. leekkud péttni skjaldkirtilshormoéna (kemur fram i
blodprufum), 6pol fyrir kulda, stor tunga, punnar og vidkvemar neglur eda har og lagur
likamshiti.

. lifrarvandamal (svo sem aukin lifrarensim)

. har bl6oprystingur eda alvarleg hakkun blodprystings
. lagur blodprystingur eda blodprystingsfall pegar stadid er a fatur
. blodprof syna ad pu hafir laga péttni salta (p.m.t. klérids) 1 bl6odi eda feekkun raudra blodfrumna

. ofpornun

. breytingar 4 augnhreyfingum, 6skyr sjon eda raud augu
. byltur

. hitabruni

. l1élegt minni eda gleymska

. gratur, finna fyrir punglyndi, taugadstyrk eda rugli, ahugaleysi eda tilfinningaleysi
. skortur & haefni til ad tala eda skrifa eda skilja talad eda ritad mal

. a@singur

. athyglisbrestur med ofvirkni

. pirringur

. skapbreytingar eda ofskynjanir

. talvandamal

. blodnasir

. brjostverkur

. naladofi og/eda dodi i einhverjum hluta likamans
. migreni

. svidatilfinning

. oedlilegt snertiskyn
. truflanir & lyktarskyni

. eyrnasud

. heyrnarvandamal

. proti i fot- eda handleggjum

. brjostsvidi, magavandamal, kvidverkir, paninn kvidur og vanlidan eda munnpurrkur
. dokkar hegdir

. bolga i tannholdi eda tannverkur

. svitamyndun eda purr htid

. klaoi

. breytingar 4 hud (t.d. raud ho)

. harmissir

. pvagferasyking

. mattleysi, vanlidan eda kuldahrollur

. pyngdartap

. voovaverkir, verkur i utlimum, véovapreyta
. efnaskiptakvilli { beinum
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. aukning beinproétina

. andlitsrodi, kaldir atlimir

. haegari eda oreglulegur hjartslattur

. mikil syfja

. sleeving

. taugafraedileg hreyfitruflun, par sem vodvarnir dragast saman og valda vindingu eda
endurteknum hreyfingum eda 6edlilegri likamsstodu. Einkennin eru m.a. skjalfti, verkir,
krampar

. eiturverkanir lyfja

. kvidi.

Aukaverkanir par sem tioni er ekki pekkt (ekki haegt ad aaetla tioni ut fra fyrirliggjandi gognum):

o feekkun blodflagna asamt aukinni heettu 4 bleedingum eda mari

o alvarlegur verkur i baki og maga (vegna brisbdlgu)

. feekkun hvitra blodfrumna sem eykur likur 4 sykingum

o raudleitir, kringlottir (target-like) blettir eda hringlaga skellur 4 bolnum, oft med bl6drumyndun

i midju, huoflégnun, sar i munni, halsi, nefi, kynfaerum og augum, raud og bolgin augu og pessu
getur fylgt hiti og/eda flensulik einkenni (Stevens-Johnson heilkenni/eitrunardreplos hudpekju)

o flensulik einkenni i upphafi, ttbrot i andliti og sidan utbreidd utbrot, har likamshiti, heekkun
lifrarensima, afbrigdileiki i blodi (edsinfiklafjold), staekkadir eitlar og ahrif & 6nnur lifferi
(Iyfjautbrot med edsinfiklafjold og almennum einkennum sem einnig er pekkt sem DRESS eda
lyfjaofnaemisheilkenni)

° alvarleg ofnemisviobrogd sem valda bolgu 1 andliti, halsi, hondum, fétum, 6kklum eda nedri
hluta fotleggja

. ofsakladi (huoutbrot med klada)
svefnhofgi, ruglastand, vodvakippir eda veruleg versnun krampa (hugsanleg einkenni lags
natriums i bl6di vegna truflunar & seytingu pvagstemmuvaka).

Notkun Zebinix tengist fravikum 4 hjartalinuriti sem kallast lengt PR bil. Aukaverkanir tengdar pessu
fraviki 1 hjartalinuritinu (t.d. yfirlid og heegari hjartslattur) geetu komid fyrir.

Tilkynnt hefur verid um kvilla i beinum, p.m.t. beinryrd, beinpynningu og brot vid notkun a
flogaveikilyfjunum karbamazepini og oxkarbazepini, sem eru byggingafredilega skyld. Leitadu til
leeknisins eda lyfjafredings ef pi ert 1 langtimamedferd med flogaveikilyfjum, hefur sogu um
beinpynningu eda tekur stera.

Tilkynning aukaverkana

Latio leekninn eda lyfjafreding vita um allar aukaverkanir. betta gildir einnig um aukaverkanir sem
ekki er minnst & 1 pessum fylgisedli. Einnig er hagt ad tilkynna aukaverkanir beint samkvamt
fyrirkomulagi sem gildir 1 hverju landi fyrir sig, sja Appendix V. Med pvi ad tilkynna aukaverkanir er
haegt ad hjalpa til vid ad auka upplysingar um oryggi lyfsins.

5. Hvernig geyma a Zebinix

Geymid lyfid par sem born hvorki na til né sja.

Ekki skal nota 1yfid eftir fyrningardagsetningu sem tilgreind er & pynnunni, glasinu og dskjunni 4 eftir
,,EXP*“. Fyrningardagsetning er sidasti dagur méanadarins sem par kemur fram.

Engin sérstok fyrirmeli eru um geymsluadsteedur lyfsins.
Ekki ma skola lyfjum nidur i frarennslislagnir eda fleygja peim med heimilissorpi. Leitid rada i

apoteki um hvernig heppilegast er ad farga lyfjum sem heett er ad nota. Markmidio er ad vernda
umhverfid.
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6. Pakkningar og adrar upplysingar

Zebinix inniheldur

. Virka innihaldsefnid er eslikarbazepin asetat. Hver tafla inniheldur 600 mg af eslikarbazepin
asetati.
. Onnur innihaldsefni eru povidon K29/32, natriumkroskarmellési og magnesiumsterat.

Lysing 4 qtliti Zebinix og pakkningastaerodir
Zebinix 600 mg toflur eru hvitar og ilangar. Téflurnar eru merktar med ‘ESL 600’ & annarri hlidinni

og med deiliskoru 4 hinni, 17,3 mm ad lengd. Toflunni ma skipta i jafna skammta.

To6flunum er pakkad i pynnur i pappadskjum sem innihalda 30 eda 60 t6flur og i HDPE glos me0 loki

med barnadryggi i 6skjum sem innihalda 90 toflur.

Ekki er vist ad allar pakkningastaerdir séu markadssettar.

Markadosleyfishafi og framleidandi

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

4745-457 S. Mamede do Coronado
Porttgal

simi: +351 22 986 61 00

fax: +351 22 986 61 99

netfang: info@bial.com

Hafid samband vid fulltria markadsleyfishafa 4 hverjum stad ef 6skad er upplysinga um lyfio:

Belgié/Belgique/Belgien
BIAL-Portela & C*., S.A.
Tél/Tel: + 351 22 986 61 00
(Portugal)

Bbbarapus
BIAL-Portela & C*,, S.A.
Tem.: +351 22 986 61 00
(ITopryramus)

Ceska republika
BIAL-Portela & C*,, S.A.
Tel: + 351 22 986 61 00
(Portogallo)

Danmark
Nordicinfu Care AB
TIf: +45 (0) 70 28 10 24

Deutschland
BIAL-Portela & C*., S.A.
Tel: +351 22 986 61 00
(Portugal)

Eesti

BIAL-Portela & C?, S.A.
Tel: +351 22 986 61 00
(Portugal)
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Luxembourg/Luxemburg
BIAL-Portela & C*., S.A.
Tél/Tel: +351 22 986 61 00
(Portugal)

Magyarorszag
BIAL-Portela & C*., S.A.
Tel.: + 35122986 61 00
(Portugalia)

Malta

BIAL-Portela & C*., S.A.
Tel: +351 22 986 61 00
(Il-Portugall)

Nederland

BIAL-Portela & C*., S.A.
Tél/Tel: + 351 22 986 61 00
(Portugal)

Norge
Nordicinfu Care AB
TIf: +47 (0) 22 20 60 00

Osterreich
BIAL-Portela & C*., S.A.
Tel: + 35122 986 61 00
(Portugal)



E\rada

APPIANI ©OAPMAKEYTIKH A.E.

TnA: +30 210 668 3000

Espaiia
Laboratorios BIAL, S.A.
Tel: +34 91 562 41 96

France

BIAL-Portela & C*., S.A.
Tél: + 35122 986 61 00
(Portugal)

Hrvatska
BIAL-Portela & C?, S.A.
Tel: + 351 22 986 61 00
(Portugal)

Ireland

BIAL-Portela & C*., S.A.
Tel: + 35122 986 61 00
(Portugal)

Island
Nordicinfu Care AB
Simi: +46 (0) 8 601 24 40

Italia

BIAL-Portela & C*., S.A.
Tel: + 351 22 986 61 00
(Portogallo)

Kvnpog

BIAL-Portela & C?, S.A.
TnA: +351 22986 61 00
(IToptoyaiia)

Latvija

BIAL-Portela & C?, S.A.
Tel: + 35122 986 61 00
(Portugale)

Lietuva

BIAL-Portela & C?, S.A.
Tel: + 351 22 986 61 00
(Portugalija)

Polska

BIAL-Portela & C?, S.A.
Tel.: + 35122 986 61 00
(Portugalia)

Portugal
BIAL-Portela & C*,, S.A.
Tel.: + 35122 986 61 00

Romania

BIAL-Portela & C?, S.A.
Tel: +351 22 986 61 00
(Portugalia)

Slovenija

BIAL-Portela & C?, S.A.
Tel: +351 22 986 61 00
(Portugalska)

Slovenska republika
BIAL-Portela & C*,, S.A.
Tel: + 351 22 986 61 00
(Portugalsko)

Suomi/Finland
Nordicinfu Care AB
Puh/Tel: +358 (0) 207 348 760

Sverige
Nordicinfu Care AB
Tel: +46 (0) 8 601 24 40

United Kingdom
BIAL-Portela & C?., S.A.
Tel: + 351 22 986 61 00
(Portugal)

Pessi fylgisedill var sidast uppfeerdur {MM/AAAA}.

Upplysingar 4 islensku eru a http://www.serlyfjaskra.is.

bessi fylgisedill er birtur 4 vef Lyfjastofnunar Evropu 4 tungumalum allra rikja Evropska

efnahagssvadisins.


http://www.serlyfjaskra.is/

Fylgiseoill: Upplysingar fyrir notanda lyfsins

Zebinix 800 mg toflur
Eslikarbazepin asetat

Lesio allan fylgisedilinn vandlega adur en b eda barnid byrjid ad taka lyfid. i honum eru

mikilvaegar upplysingar.

- Geymid fylgisedilinn. Naudsynlegt getur verid ad lesa hann sidar.

- Leitid til leeknisins eda lyfjafreedings ef porf er 4 frekari upplysingum.

- Pessu lyfi hefur verio &visad til personulegra nota. Ekki ma gefa pad 60rum. bad getur valdid peim
skada, jafnvel pott um sému sjukdomseinkenni sé ad reda.

- Latid lekninn eda lyfjafreding vita um allar aukaverkanir. Petta gildir einnig um aukaverkanir sem
ekki er minnst 4 1 pessum fylgisedli. Sja kafla 4.

I fylgisedlinum eru eftirfarandi kaflar

Upplysingar um Zebinix og vid hverju pad er notad
Adur en byrjad er ad nota Zebinix

Hvernig nota a Zebinix

Hugsanlegar aukaverkanir

Hvernig geyma 4 Zebinix

Pakkningar og adrar upplysingar

A S

1. Upplysingar um Zebinix og vid hverju pad er notad

Zebinix inniheldur virka efnid eslikarbazepin asetat.
Zebinix tilheyrir flokki lyfja sem kallast flogaveikilyf og eru notud til medferdar vid flogaveiki,
sjukdémi sem veldur pvi ad vidkomandi faer endurtekin flog eda krampakdst.

Zebinix er notad:

o eitt sér (einlyfjamedferd) hja fullordnum sjuklingum med nygreinda flogaveiki

o med 6drum flogaveikilyfjum (vidbdtarmedferd) hja fullordnum sjuklingum, unglingum og
bérnum eldri en 6 ara sem fa flog sem hafa ahrif i hluta heilans (hlutaflog). Pessum flogum geta
fylgt flog sem hafa ahrif i 6llum heilanum (krampaalflog).

Leaeknirinn hefur gefid pér Zebinix til ad feekka flogum.

2. Adur en byrjad er ad nota Zebinix

Ekki ma nota Zebinix ef:

. um er ad reda ofneemi fyrir eslikarbazepin asetati, eda 66rum karboxamid afleidum (t.d.
karbamazepini eda oxkarbazepini, lyf notud vid flogaveiki) eda einhverju 6dru innihaldsefni
lyfsins (talin upp i kafla 6).

. um er ad reeda akvedna tegund hjartslattartruflana (gatta- sleglarof af annarri eda pridju gradu).

Varnadarord og varudarreglur

Leitid rada hja leekninum eda lyfjafreedingi a0ur en Zebinix er notad.

Hafou strax samband vid lekninn:

. ef pt ert med blodrumyndun eda flognun i hid og/eda slimhud, Gtbrot, kyngingar- eda
ondunarordugleika, prota i vorum, andliti, augnlokum, halsi eda tungu. betta geatu verid
einkenni ofn@misvidbragoa.

. ef pu finnur fyrir rugli, versnandi flogum eda skertri medvitund, sem gaetu verid einkenni lagrar
péttni salta i blooi.
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Lattu laekninn vita:

. ef pt ert med nyrnavandamal. Laeknirinn gaeti purft ad adlaga skammtinn. Notkun Zebinix er
ekki radlogo hja sjuklingum med alvarlega nyrnasjukdoma.

. ef pu ert med lifrarvandamal. Notkun Zebinix er ekki radlogd hja sjuklingum meo alvarleg
lifrarvandamal.

. ef pt tekur einhver lyf sem geta valdid fravikum & hjartarafriti sem kallast lengt PR bil. Ef pu ert
ekki viss um hvort lyfin sem pu tekur geti haft pessi ahrif skalt pu reeda vid laekninn.

. ef pt ert med hjartasjikdom svo sem hjartabilun eda hjartaafall, eda ert med hjartslattartruflanir.

. ef pt feerd flog sem byrja med dreifori rafspennulosun sem badar hlidar heilans verda fyrir.

Féeinir einstaklingar sem hafa fengid medferd med flogaveikilyfjum hafa fengid hugmyndir um ad
skada sjalfa sig eda fremja sjalfsvig. Ef slikar hugsanir leita einhvern tima & pig, medan pu tekur
Zebinix, skalt pt strax hafa samband vid leekninn.

Zebinix geeti valdio sundli og/eda syfju hja pér, einkum i upphafi medferdar. Geettu pess sérstaklega ad
varast slys svo sem byltur pegar pu tekur Zebinix.

Geeta skal sérstakrar varidar vid notkun Zebinix:

Tilkynnt hefur verid um alvarleg og hugsanlega lifshattuleg hioviobrogd, par 4 medal Stevens-
Johnson heilkenni/eitrunardreplos htidpekju og lyfjattbrot med eodsinfiklafjold og almennum
einkennum (DRESS), eftir markadssetningu hja sjuklingum sem fengu Zebinix.

Ef pu faerd alvarleg utbrot eda onnur einkenni i huo (sja kafla 4) skaltu heetta ad taka Zebinix og hafou
tafarlaust samband vid leekninn eda leitadu laeknishjalpar.

Hja Han-Kinverjum eda Talendingum er haegt ad spa fyrir um hattuna 4 alvarlegum vidbrogoum i
huo i tengslum vio karbamazepin eda efnafraedilega skyld lyf, med pvi ad rannsaka blodsyni ur
pessum sjuklingum. Laknirinn a ad geta gefid radleggingar um hvort blédprufa sé naudsynleg 4dur en
Zebinix er notad.

Born
Ekki skal gefa bornum 4 aldrinum 6 4ra og yngri Zebinix.

Notkun annarra lyfja samhlidoa Zebinix

Latid leekninn eda lyfjafreeding vita um 611 onnur lyf sem eru notud, hafa nylega verid notud eda kynnu
a0 verda notud. betta er ef ske kynni ad einhver peirra hafi ahrif 4 verkun Zebinix, eda Zebinix hafi
ahrif & verkun peirra.

Lattu leekninn vita ef pu tekur:

. fenytoin (lyf notad vid flogaveiki) par sem adlaga geeti purft skammtinn.

. karbamazepin (lyf notad vid flogaveiki) par sem adlaga gati purft skammtinn og eftirtaldar
aukaverkanir Zebinix geetu komid fyrir 1 haerri tidni: tvisyni, éedlileg samhaefing og sundl.

. hormonagetnadarvarnarlyf (svo sem getnadarvarnarpillan) par sem Zebinix getur dregid tr
verkun peirra.

. simvastatin (lyf notad til ad leekka péttni koélesterols) par sem adlaga geeti purft skammtinn.

. rosuvastatin, lyf notad til ad laekka péttni kolesterdls.

. blodpynningarlyfio — warfarin.

. moéndaminoxidasa hemlar (MAO-hemlar), punglyndislyf.

. ekki taka oxkarbazepin (lyf notad vid flogaveiki) med Zebinix, par sem ekki er vitad hvort pad
er oruggt ad taka pessi lyf saman.

Sja kaflann ,,Medganga og brjostagjof vardandi radleggingar um getnadarvarnir.

Medganga og brjéstagjof

Ekki er radlagt ad taka Zebinix ef pu ert pungud, vegna pess ad ahrif Zebinix 4 medgdngu og oftt
barn eru ekki pekkt.

Ef bt hyggst verda pungud skaltu reeda vid lakninn adur en pi hettir 4 getnadarvorn og adur en pu
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verdur pungud. Leknirinn geeti akvedid ad breyta meodferd pinni.

Takmarkadar upplysingar liggja fyrir um notkun eslikarbazepins asetats 4 medgongu. Rannsoknir hafa
synt aukna tioni feedingargalla og vandamal med taugaproska (proska heilans) hja bornum kvenna sem
taka flogaveikilyf, einkum ef fleiri en eitt flogaveikilyf eru tekin a4 sama tima.

Lattu leekninn strax vita ef pt ert pungud eda telur ad pu geetir verid pungud. bu ettir ekki ad heetta ad
taka lyfio fyrr en pt hefur raett pad vio lekninn. Ef pt haettir ad taka lyfid an samrads vid lekninn gaeti
pad valdio flogum, sem gaetu verid heettuleg fyrir pig og 6fztt barn pitt. Laknirinn gaeti akvedid ad
breyta medferd pinni.

Ef pt ert kona & barneignaraldri og hefur ekki i hyggju ad verda pungud attirdu ad nota érugga
getnadarvorn medan & medferd med Zebinix stendur. Zebinix getur haft dhrif 4 hvernig
hormoénagetnadarvarnir eins og getnadarvarnarpillan virka og gert paer 66ruggari sem getnadarvorn.
bvi er pér radlagt ad nota virka og 6rugga getnadarvorn af annarri gerd. Radfaerdu pig viod lekninn,
sem mun rada vid pig um hvada getnadarvorn er hentugust ad nota 4 medan pi tekur Zebinix. Ef
medferd med Zebinix er haett skaltu halda dfram ad nota 6rugga getnadarvorn par til yfirstandandi
tidahring lykur.

Ef pu tekur Zebinix 4 medgdngu er barnid pitt einnig i haettu a ad fa blaedingarvandamal strax eftir
fedingu. Laeknirinn gaeti gefid pér og barninu pinu lyf til ad koma i veg fyrir petta.

Ekki hafa barn a brjosti 8 medan pu notar Zebinix. Ekki er vitad hvort pad berst 1 brjostamjolk.

Akstur og notkun véla
Zebinix getur valdid svima, syfju og ahrifum 4a sjonina hja pér, einkum i upphafi medferdar. Ef pu
finnur fyrir pessu, ekki aka eda nota taki eda vélar.

3. Hvernig nota 4 Zebinix

Notid lyfio alltaf eins og leeknirinn hefur sagt til um. Ef ekki er 1j6st hvernig nota a lyfid skal leita
upplysinga hja laekninum eda lyfjafradingi.

Fullordnir

Skommtun pegar medferd er hafin
400 mg einu sinni 4 dag i eina eda tver vikur, a0ur en haekkad er i vidhaldsskammt. Laeknirinn mun
akveda hvort pa fard pennan skammt i eina eda tver vikur.

Vidhaldsskammtur

Venjulegur vidhaldsskammtur er 800 mg einu sinni 4 dag.

Skammtinn ma haekka i 1200 mg & dag i samraemi vio svorun hja pér. Ef pu tekur Zebinix eitt sér gaeti
leeknirinn talid avinning af notkun 1.600 mg skammts einu sinni 4 dag.

Sjuklingar med nyrnavandamal

Ef bt ert med nyrnavandamal verdur pér yfirleitt gefinn leegri skammtur af Zebinix. Laeknirinn mun
finna 0t rétta skammtinn fyrir pig. Notkun Zebinix er ekki radlogd ef pu ert med alvarleg
nyrnavandamal.

Aldra0ir (eldri en 65 ara)
Ef pt ert aldradur/61drud og tekur Zebinix eitt sér er 1.600 mg skammtur ekki hentugur fyrir pig.

Born eldri en 6 ara

Skémmtun pegar medfero er hafin
Upphafsskammtur er 10 mg a kg likamspyngdar, tekinn einu sinni & dag i eina eda tvaer vikur, 40ur en
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hakkad er i vidhaldsskammt.

Vidhaldsskammtur

Byggt 4 svorun pinni gagnvart Zebinix er hugsanlegt ad skammturinn verdi aukinn um 10 mg a kg
likamspyngdar med einnar eda tveggja vikna millibili, allt ad 30 mg & kg likamspyngdar. Hamarks
skammtur er 1.200 mg einu sinni & dag.

Born sem eru >60 kg
Born med likamspyngd sem nemur 60 kg eda meira skulu taka sama skammt og fullordnir.

Onnur lyfjaform, svo sem mixtura, dreifa, kunna ad henta bornum betur. Spyrdu leekninn eda
lyfjafraeding.

Lyfjagjof og ikomuleid

Zebinix er til inntdoku. Kyngid téflunni med glasi af vatni.

Zebinix toflur ma taka med eda an fedu.

Ef pu att erfitt med ad gleypa téfluna heila getur bt mulid hana og blandad henni vid litid rimmal af
vatni eda eplamauki og tekid skammtinn inn pannig tafarlaust.

To6flunni ma skipta i jafna skammta.

Ef tekinn er staerri skammtur en meelt er fyrir um

Ef pu fyrir slysni tekur meira af Zebinix en pa attir ad gera gaetir pu att 4 heettu ad fa fleiri flog eda
fundid fyrir 6reglulegum eda hradari hjartsleetti. Hafou strax samband vid leekni eda fardu 4 sjukrahus
ef pu finnur fyrir einhverjum ofantalinna einkenna. Taktu lyfjaumbudirnar med pér til pess ad
leeknirinn viti hvad pu hefur tekio.

Ef gleymist a0 taka Zebinix
Ef bt gleymir a0 taka t6flu, taktu hana um leid og ptit manst eftir henni og haltu afram eins og
venjulega. Ekki 4 ad tvofalda skammt til ad baeta upp skammt sem gleymst hefur ad taka.

Ef hatt er ad nota Zebinix

Ekki heetta skyndilega ad taka toflurnar. Ef pu gerir pad att pu a hattu a0 fa fleiri flog. Lacknirinn mun
akveda hve lengi pt att ad taka Zebinix. Ef laeknirinn akvedur ad haetta medferdinni med Zebinix
verdur skammturinn venjulega leekkadur smam saman. bad er mikilvaegt ad pu ljukir medferdinni
samkvaemt radleggingum laeknisins annars gaetu einkenni pin versnad.

Leitio til leknisins eda lyfjafreedings ef porf er a frekari upplysingum um notkun lyfsins.

4. Hugsanlegar aukaverkanir
Eins og vid 4 um o6ll lyf getur petta lyf valdid aukaverkunum en pad gerist p6 ekki hja 6llum.

Eftirfarandi aukaverkanir geta verid mjog alvarlegar. Ef pu faerd per skalt pti haetta ad taka Zebinix og

lata laekninn vita eda fara strax a sjukrahus par sem pu geetir purft 4 braori laeknishjalp ad halda:

. blodrumyndun eda flognun 4 hud og/eda slimhud, utbrot, kyngingar- eda dndunardrdugleikar,
proti & vorum, andliti, augnlokum, halsi eda tungu. betta gaetu verid visbendingar um alvarleg
ofnaemisvidbrogo.

Mjog algengar aukaverkanir (geta komid fyrir hja fleirum en 1 af hverjum 10 einstaklingum) eru:
. svimi eda syfja.

Algengar aukaverkanir (geta komid fyrir hja allt ad 1 af hverjum 10 einstaklingum) eru:

. ostodugleiki eda finnast allt hringsnutast eda fljota
. ogledi eda uppkost

. héfudverkur

. nidurgangur
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. a0 sja allt tvofalt eda dskyrt

. einbeitingarerfidleikar

. orkuleysi eda preyta

. skjalfti

. utbrot 4 huo

. blodrannsoknir syna ad pu hafir laga péttni natriums i bl6oi
. minnkud matarlyst

. svefnvandamal

. erfidleikar vio ad samraema hreyfingar

. byngdaraukning.

Sjaldgeefar aukaverkanir (geta komid fyrir hja allt ad 1 af hverjum 100 einstaklingum) eru:

. klaufagangur

. ofnaemi

. hagdatregda

. flog

. vanstarfsemi skjaldkirtils. Einkenni eru m.a. leekkud péttni skjaldkirtilshormoéna (kemur fram i
blodprufum), 6pol fyrir kulda, stor tunga, punnar og vidkvemar neglur eda har og lagur
likamshiti.

. lifrarvandamal (svo sem aukin lifrarensim)

. har bl6oprystingur eda alvarleg hakkun blodprystings
. lagur blodprystingur eda blodprystingsfall pegar stadid er a fatur
. blodprof syna ad pu hafir laga péttni salta (p.m.t. klérids) 1 bl6odi eda feekkun raudra blodfrumna

. ofpornun

. breytingar 4 augnhreyfingum, 6skyr sjon eda raud augu
. byltur

. hitabruni

. l1élegt minni eda gleymska

. gratur, finna fyrir punglyndi, taugadstyrk eda rugli, ahugaleysi eda tilfinningaleysi
. skortur & haefni til ad tala eda skrifa eda skilja talad eda ritad mal

. a@singur

. athyglisbrestur med ofvirkni

. pirringur

. skapbreytingar eda ofskynjanir

. talvandamal

. blodnasir

. brjostverkur

. naladofi og/eda dodi i einhverjum hluta likamans
. migreni

. svidatilfinning

. oedlilegt snertiskyn
. truflanir & lyktarskyni

. eyrnasud

. heyrnarvandamal

. proti i fot- eda handleggjum

. brjostsvidi, magavandamal, kvidverkir, paninn kvidur og vanlidan eda munnpurrkur
. dokkar hegdir

. bolga i tannholdi eda tannverkur

. svitamyndun eda purr htid

. klaoi

. breytingar 4 hud (t.d. raud ho)

. harmissir

. pvagferasyking

. mattleysi, vanlidan eda kuldahrollur

. pyngdartap

. voovaverkir, verkur i utlimum, véovapreyta

. efnaskiptakvilli { beinum
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. aukning beinproétina

. andlitsrodi, kaldir atlimir

. haegari eda oreglulegur hjartslattur

. mikil syfja

. sleeving

. taugafraedileg hreyfitruflun, par sem vodvarnir dragast saman og valda vindingu eda
endurteknum hreyfingum eda 6edlilegri likamsstodu. Einkennin eru m.a. skjalfti, verkir,
krampar

. eiturverkanir lyfja

. kvidi.

Aukaverkanir par sem tioni er ekki pekkt (ekki haegt ad aaetla tioni ut fra fyrirliggjandi gognum):

o feekkun blodflagna asamt aukinni heettu 4 bleedingum eda mari

o alvarlegur verkur i baki og maga (vegna brisbdlgu)

. feekkun hvitra blodfrumna sem eykur likur 4 sykingum

o raudleitir, kringlottir (target-like) blettir eda hringlaga skellur 4 bolnum, oft med bl6drumyndun

i midju, huoflégnun, sar i munni, halsi, nefi, kynfaerum og augum, raud og bolgin augu og pessu
getur fylgt hiti og/eda flensulik einkenni (Stevens-Johnson heilkenni/eitrunardreplos hudpekju)

o flensulik einkenni i upphafi, ttbrot i andliti og sidan utbreidd utbrot, har likamshiti, heekkun
lifrarensima, afbrigdileiki i blodi (edsinfiklafjold), staekkadir eitlar og ahrif & 6nnur lifferi
(Iyfjautbrot med edsinfiklafjold og almennum einkennum sem einnig er pekkt sem DRESS eda
lyfjaofnaemisheilkenni)

° alvarleg ofnemisviobrogd sem valda bolgu 1 andliti, halsi, hondum, fétum, 6kklum eda nedri
hluta fotleggja

. ofsakladi (huoutbrot med klada)
svefnhofgi, ruglastand, vodvakippir eda veruleg versnun krampa (hugsanleg einkenni lags
natriums i bl6di vegna truflunar & seytingu pvagstemmuvaka).

Notkun Zebinix tengist fravikum 4 hjartalinuriti sem kallast lengt PR bil. Aukaverkanir tengdar pessu
fraviki 1 hjartalinuritinu (t.d. yfirlid og heegari hjartslattur) geetu komid fyrir.

Tilkynnt hefur verid um kvilla i beinum, p.m.t. beinryrd, beinpynningu og brot vid notkun a
flogaveikilyfjunum karbamazepini og oxkarbazepini, sem eru byggingafredilega skyld. Leitadu til
leeknisins eda lyfjafredings ef pi ert 1 langtimamedferd med flogaveikilyfjum, hefur sogu um
beinpynningu eda tekur stera.

Tilkynning aukaverkana

Latio leekninn eda lyfjafreding vita um allar aukaverkanir. betta gildir einnig um aukaverkanir sem
ekki er minnst & 1 pessum fylgisedli. Einnig er hagt ad tilkynna aukaverkanir beint samkvamt
fyrirkomulagi sem gildir 1 hverju landi fyrir sig, sja Appendix V. Med pvi ad tilkynna aukaverkanir er
haegt ad hjalpa til vid ad auka upplysingar um oryggi lyfsins.

5. Hvernig geyma a Zebinix
Geymid lyfid par sem born hvorki na til né sja.

Ekki skal nota 1yfid eftir fyrningardagsetningu sem tilgreind er & pynnunni, glasinu og 6skjunni 4 eftir
,,EXP*“. Fyrningardagsetning er sidasti dagur méanadarins sem par kemur fram.

Engin sérstok fyrirmeli eru um geymsluadsteedur lyfsins.
Ekki m4 skola lyfjum nidur i frarennslislagnir eda fleygja peim med heimilissorpi. Leitid rdda i

apoteki um hvernig heppilegast er ad farga lyfjum sem heett er ad nota. Markmidio er ad vernda
umhverfio.

6. Pakkningar og adrar upplysingar
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Zebinix inniheldur

. Virka innihaldsefnid er eslikarbazepin asetat. Hver tafla inniheldur 800 mg af eslikarbazepin
asetati.
. Onnur innihaldsefni eru povidon K29/32, natriumkroskarmellési og magnesiumsterat.

Lysing 4 qtliti Zebinix og pakkningastzerdir
800 mg toflur eru hvitar og ilangar. Toflurnar eru merktar med ‘ESL 800’ & annarri hlidinni og me0

deiliskoru a hinni, 19 mm a0 lengd. T6flunni ma skipta i jafna skammta.

Toflunum er pakkad i pynnur 1 pappadskjum sem innihalda 20, 30, 60 eda 90 toflur eda i

fjolpakkningum sem innihalda 180 (2x90) toflur, og i HDPE glos med loki med barnadryggi i 6skjum

sem innihalda 90 t6flur.

Ekki er vist ad allar pakkningastaerdir séu markadssettar.

Markadosleyfishafi og framleidandi

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

4745-457 S. Mamede do Coronado

Portugal

simi: +351 22 986 61 00
fax: +351 22 986 61 99

netfang: info@bial.com

Hafid samband vid fulltria markadsleyfishafa 4 hverjum stad ef 6skad er upplysinga um lyfio:

Belgié/Belgique/Belgien
BIAL-Portela & C*,, S.A.
Tél/Tel: + 351 22 986 61 00
(Portugal)

Bbbarapus
BIAL-Portela & C*., S.A.
Tem.: +351 22 986 61 00

(ITopryramus)

Ceska republika
BIAL-Portela & C*,, S.A.
Tel: + 35122 986 61 00
(Portogallo)

Danmark
Nordicinfu Care AB
TIf: +45 (0) 70 28 10 24

Deutschland
BIAL-Portela & C*,, S.A.
Tel: + 351 22 986 61 00
(Portugal)

Eesti

BIAL-Portela & C?, S.A.
Tel: +351 22 986 61 00
(Portugal)
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Luxembourg/Luxemburg
BIAL-Portela & C*., S.A.
Tel/Tel: + 351 22 986 61 00
(Portugal)

Magyarorszag
BIAL-Portela & C*., S.A.
Tel.: + 35122986 61 00
(Portugalia)

Malta

BIAL-Portela & C*., S.A.
Tel: + 351 22 986 61 00
(Il-Portugall)

Nederland

BIAL-Portela & C*., S.A.
Tél/Tel: + 351 22 986 61 00
(Portugal)

Norge
Nordicinfu Care AB
TIf: +47 (0) 22 20 60 00

Osterreich
BIAL-Portela & C*., S.A.
Tel: +351 22 986 61 00
(Portugal)



E\rada

APPIANI ©OAPMAKEYTIKH A.E.

TnA: +30 210 668 3000

Espaiia
Laboratorios BIAL, S.A.
Tel: +34 91 562 41 96

France

BIAL-Portela & C*., S.A.
Tél: + 35122 986 61 00
(Portugal)

Hrvatska
BIAL-Portela & C?, S.A.
Tel: + 351 22 986 61 00
(Portugal)

Ireland

BIAL-Portela & C*., S.A.
Tel: + 35122 986 61 00
(Portugal)

Island
Nordicinfu Care AB
Simi: +46 (0) 8 601 24 40

Italia

BIAL-Portela & C*., S.A.
Tel: + 351 22 986 61 00
(Portogallo)

Kvnpog

BIAL-Portela & C?, S.A.
TnA: +351 22986 61 00
(IToptoyaiia)

Latvija

BIAL-Portela & C?, S.A.
Tel: + 35122 986 61 00
(Portugale)

Lietuva

BIAL-Portela & C?, S.A.
Tel: + 351 22 986 61 00
(Portugalija)

Polska

BIAL-Portela & C?, S.A.
Tel.: + 35122 986 61 00
(Portugalia)

Portugal
BIAL-Portela & C*,, S.A.
Tel.: + 35122 986 61 00

Romania

BIAL-Portela & C?, S.A.
Tel: +351 22 986 61 00
(Portugalia)

Slovenija

BIAL-Portela & C?, S.A.
Tel: +351 22 986 61 00
(Portugalska)

Slovenska republika
BIAL-Portela & C*,, S.A.
Tel: + 351 22 986 61 00
(Portugalsko)

Suomi/Finland
Nordicinfu Care AB
Puh/Tel: +358 (0) 207 348 760

Sverige
Nordicinfu Care AB
Tel: +46 (0) 8 601 24 40

United Kingdom
BIAL-Portela & C?., S.A.
Tel: + 351 22 986 61 00
(Portugal)

Pessi fylgisedill var sidast uppfeerdur {MM/AAAA}.

Upplysingar 4 islensku eru a http://www.serlyfjaskra.is.

bessi fylgisedill er birtur 4 vef Lyfjastofnunar Evropu 4 tungumalum allra rikja Evropska

efnahagssvadisins.


http://www.serlyfjaskra.is/

Fylgiseoill: Upplysingar fyrir notanda lyfsins

Zebinix 50 mg/ml mixtura, dreifa
Eslikarbazepin asetat

Lesio allan fylgisedilinn vandlega 4dur en b eda barnid byrjid ad taka lyfid. i honum eru

mikilvaegar upplysingar.

- Geymi fylgisedilinn. Naudsynlegt getur verid ad lesa hann sidar.

- Leitid til leeknisins eda lyfjafreedings ef porf er 4 frekari upplysingum.

- Pessu lyfi hefur verio &visad til personulegra nota. Ekki ma gefa pad 60rum. bad getur valdid peim
skada, jafnvel pott um somu sjukdoémseinkenni sé ad rada.

- Latio lekninn eda lyfjafreding vita um allar aukaverkanir. Petta gildir einnig um aukaverkanir sem
ekki er minnst 4 1 pessum fylgisedli. Sja kafla 4.

I fylgisedlinum eru eftirfarandi kaflar

Upplysingar um Zebinix og vid hverju pad er notad
Adur en byrjad er ad nota Zebinix

Hvernig nota a Zebinix

Hugsanlegar aukaverkanir

Hvernig geyma 4 Zebinix

Pakkningar og adrar upplysingar

AU S

1. Upplysingar um Zebinix og vid hverju pad er notad

Zebinix inniheldur virka efnid eslikarbazepin asetat.
Zebinix tilheyrir flokki lyfja sem kallast flogaveikilyf og eru notud til medferdar vid flogaveiki,
sjukdémi sem veldur pvi ad vidkomandi faer endurtekin flog eda krampakdst.

Zebinix er notad:

o eitt sér (einlyfjamedferd) hja fullordnum sjuklingum med nygreinda flogaveiki

o med 6drum flogaveikilyfjum (vidbotarmedferd)hja fullordnum sjuklingum, unglingum og
bérnum eldri en 6 ara sem fa flog sem hafa ahrif i hluta heilans (hlutaflog). Pessum flogum geta
fylgt flog sem hafa ahrif i 6llum heilanum (krampaalflog).

Leaeknirinn hefur gefid pér Zebinix til ad feekka flogum.

2. Adur en byrjad er ad nota Zebinix

EKKi ma nota Zebinix ef:

. um er ad reda ofneemi fyrir eslikarbazepin asetati, eda 66rum karboxamid afleidum (t.d.
karbamazepini eda oxkarbazepini, lyf notud vid flogaveiki) eda einhverju 6dru innihaldsefni
lyfsins (talin upp i kafla 6).

. um er ad reeda akvedna tegund hjartslattartruflana (gatta- sleglarof af annarri eda pridju gradu).

Varnadarord og varudarreglur

Leitid rada hja leekninum eda lyfjafreedingi a0ur en Zebinix er notad.

Hafou strax samband vid lekninn:

. ef pt ert med blodrumyndun eda flognun i hid og/eda slimhud, ttbrot, kyngingar- eda
ondunarordugleika, prota i vorum, andliti, augnlokum, halsi eda tungu. Petta geatu verid
einkenni ofnemisvidbragoa.

. ef pu finnur fyrir rugli, versnandi flogum eda skertri medvitund, sem gaetu verid einkenni lagrar
péttni salta i blooi.

145



Lattu laekninn vita:

. ef pt ert med nyrnavandamal. Laeknirinn gaeti purft ad adlaga skammtinn. Notkun Zebinix er
ekki radlogo hja sjuklingum med alvarlega nyrnasjukdoma.

. ef pu ert med lifrarvandamal. Notkun Zebinix er ekki radlogd hja sjuklingum meo alvarleg
lifrarvandamal.

. ef pt tekur einhver lyf sem geta valdid fravikum & hjartarafriti sem kallast lengt PR bil. Ef pu ert
ekki viss um hvort lyfin sem pu tekur geti haft pessi ahrif skalt pu reeda vid laekninn.

. ef pt ert med hjartasjikdom svo sem hjartabilun eda hjartaafall, eda ert med hjartslattartruflanir.

. ef pt feerd flog sem byrja med dreifori rafspennulosun sem badar hlidar heilans verda fyrir.

Féeinir einstaklingar sem hafa fengid medferd med flogaveikilyfjum hafa fengid hugmyndir um ad
skada sjalfa sig eda fremja sjalfsvig. Ef slikar hugsanir leita einhvern tima & pig, medan pu tekur
Zebinix, skalt pt strax hafa samband vid leekninn.

Zebinix geeti valdio sundli og/eda syfju hja pér, einkum i upphafi medferdar. Geettu pess sérstaklega ad
varast slys svo sem byltur pegar pu tekur Zebinix.

Geeta skal sérstakrar varidar vid notkun Zebinix:

Tilkynnt hefur verid um alvarleg og hugsanlega lifshattuleg hidviobrogd, par 4 medal Stevens-
Johnson heilkenni/eitrunardreplos htidpekju og lyfjattbrot med eodsinfiklafjold og almennum
einkennum (DRESS), eftir markadssetningu hja sjuklingum sem fengu Zebinix.

Ef pu faerd alvarleg utbrot eda 6nnur einkenni i huo (sja kafla 4) skaltu heetta a0 taka Zebinix og hafou
tafarlaust samband vid leekninn eda leitadu laeknishjalpar.

Hja Han-Kinverjum eda Talendingum er haegt ad spa fyrir um hattuna 4 alvarlegum vidbrogoum i
huo i tengslum vio karbamazepin eda efnafraedilega skyld lyf, med pvi ad rannsaka blodsyni ur
pessum sjuklingum. Laknirinn a ad geta gefid radleggingar um hvort blodprufa sé naudsynleg 4dur en
Zebinix er notad.

Born
Ekki skal gefa bornum 4 aldrinum 6 4ra og yngri Zebinix.

Notkun annarra lyfja samhlida Zebinix

Latid leekninn eda lyfjafreeding vita um 611 onnur lyf sem eru notud, hafa nylega verid notud eda kynnu
a0 verda notud. betta er ef ske kynni ad einhver peirra hafi ahrif 4 verkun Zebinix, eda Zebinix hafi
ahrif & verkun peirra.

Lattu leekninn vita ef pu tekur:

. fenytoin (lyf notad vid flogaveiki) par sem adlaga geeti purft skammtinn.

. karbamazepin (lyf notad vid flogaveiki) par sem adlaga gati purft skammtinn og eftirtaldar
aukaverkanir Zebinix geetu komid fyrir 1 haerri tidni: tvisyni, éedlileg samhaefing og sundl.

. hormonagetnadarvarnarlyf (svo sem getnadarvarnarpillan) par sem Zebinix getur dregid tr
verkun peirra.

. simvastatin (lyf notad til ad leekka péttni koélesterodls) par sem adlaga geeti purft skammtinn.

. rosuvastatin, lyf notad til ad laekka péttni kolesterdls.

. blodpynningarlyfio — warfarin.

. monodaminoxidasa hemlar (MAO-hemlar), punglyndislyf.

. ekki taka oxkarbazepin (lyf notad vid flogaveiki) med Zebinix, par sem ekki er vitad hvort pad
er oruggt ad taka pessi lyf saman.

Sja kaflann ,,Medganga og brjostagjof vardandi radleggingar um getnadarvarnir.

Medganga og brjéstagjof

Ekki er radlagt ad taka Zebinix ef pu ert pungud, vegna pess ad ahrif Zebinix 4 medgdngu og ofztt
barn eru ekki pekkt.

Ef bt hyggst verda pungud skaltu raeda vid lekninn 4dur en pi heettir 4 getnadarvorn og adur en pu
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verdur pungud. Leknirinn geeti akvedid ad breyta meodferd pinni.

Takmarkadar upplysingar liggja fyrir um notkun eslikarbazepins asetats 4 medgongu. Rannsoknir hafa
synt aukna tioni feedingargalla og vandamal med taugaproska (proska heilans) hja bornum kvenna sem
taka flogaveikilyf, einkum ef fleiri en eitt flogaveikilyf eru tekin a4 sama tima.

Lattu leekninn strax vita ef pt ert pungud eda telur ad pu geetir verid pungud. bu ettir ekki ad heetta ad
taka lyfio fyrr en pt hefur raett pad vio lekninn. Ef pt haettir ad taka lyfid an samrads vid lekninn gaeti
pad valdio flogum, sem gaetu verid heettuleg fyrir pig og 6fztt barn pitt. Laknirinn gaeti akvedid ad
breyta medferd pinni.

Ef pt ert kona & barneignaraldri og hefur ekki i hyggju ad verda pungud attirdu ad nota érugga
getnadarvorn medan & medferd med Zebinix stendur. Zebinix getur haft dhrif 4 hvernig
hormoénagetnadarvarnir eins og getnadarvarnarpillan virka og gert paer 66ruggari sem getnadarvorn.
bvi er pér radlagt ad nota virka og 6rugga getnadarvorn af annarri gerd. Radfaerdu pig viod lekninn,
sem mun rada vid pig um hvada getnadarvorn er hentugust ad nota 4 medan pi tekur Zebinix. Ef
medferd med Zebinix er haett skaltu halda dfram ad nota 6rugga getnadarvorn par til yfirstandandi
tidahring lykur.

Ef pu tekur Zebinix 4 medgdngu er barnid pitt einnig i haettu a ad fa blaedingarvandamal strax eftir
fedingu. Laeknirinn gaeti gefid pér og barninu pinu lyf til ad koma i veg fyrir petta.

Ekki hafa barn a brjosti 8 medan pu notar Zebinix. Ekki er vitad hvort pad berst 1 brjostamjolk.

Akstur og notkun véla
Zebinix getur valdid svima, syfju og ahrifum 4 sjonina hja pér, einkum i upphafi medferdar. Ef pu
finnur fyrir pessu, ekki aka eda nota taeki eda vélar.

Zebinix inniheldur metylparahydroxybenséat (E218) og sulfit

Zebinix mixtara, dreifa inniheldur metylparahydroxybensoat (E218) sem getur valdid
ofnemisvidbrogdum (hugsanlega sidkomnum) og stlfit sem getur i mjog sjaldgeefum tilfellum valdid
alvarlegum ofnaemisvidbrogdum og berkjukrampa.

3. Hvernig nota 4 Zebinix

Notid lyfio alltaf eins og leeknirinn hefur sagt til um. Ef ekki er 1j6st hvernig nota a lyfid skal leita
upplysinga hja lekninum eda lyfjafraeedingi.

Fullordnir

Skommtun pegar medferd er hafin
400 mg einu sinni 4 dag i eina eda tveer vikur, adur en hakkad er i vidhaldsskammit.
Leeknirinn mun akveda hvort pt faerd pennan skammt i eina eda tvaer vikur.

Viohaldsskammtur

Venjulegur vidhaldsskammtur er 800 mg einu sinni 4 dag.

Skammtinn ma hakka i 1200 mg 4 dag i samraemi vid svorun hja pér. Ef pu tekur Zebinix eitt sér gaeti
leeknirinn talid avinning af notkun 1.600 mg skammts einu sinni 4 dag.

Sjuklingar med nyrnavandamal

Ef bt ert med nyrnavandamal verdur pér yfirleitt gefinn leegri skammtur af Zebinix. Laeknirinn mun
finna at rétta skammtinn fyrir pig. Notkun Zebinix er ekki radlogd ef pu ert med alvarleg
nyrnavandamal.

Aldradir (eldri en 65 ara)
Ef pt ert aldradur/61drud og tekur Zebinix eitt sér er 1.600 mg skammtur ekki hentugur fyrir pig.

147



Born eldri en 6 ara

Skommtun pegar medferd er hafin
Upphafsskammtur er 10 mg a kg likamspyngdar, tekinn einu sinni 4 dag i eina eda tvaer vikur, 40ur en
haekkad er i vidhaldsskammt.

Vidhaldsskammtur

Byggt 4 svorun pinni gagnvart Zebinix er hugsanlegt ad skammturinn verdi aukinn um 10 mg a kg
likamspyngdar med einnar eda tveggja vikna millibili, allt a0 30 mg a kg likamspyngdar. Hamarks
skammtur er 1.200 mg einu sinni & dag.

Born sem eru >60 kg
Born med likamspyngd sem nemur 60 kg eda meira skulu taka sama skammt og fullordnir.

Onnur lyfjaform, svo sem mixtura, dreifa, kunna ad henta bérnum betur. Spyrdu laekninn eda
lyfjafraeding.

Lyfjagjof og ikomuleid
Zebinix er til inntéku.
Zebinix mixtiru, dreifu ma taka med eda an fedu.

Hristid vel fyrir notkun.

Notid avallt munngjafarsprautuna pegar lyfid er tekid.

Notkunarleiobeiningar:

Skref 1. Taktu glasid, munngjafarsprautuna og tengi fyrir glas Gr dskjunni

Skref 2. Hristu glasid a.m.k. 10 sekiindur og fjarleegdu lokid med barnalasingunni med pvi ad prysta
pvi nidur og snua pvi rangseelis (til vinstri).
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Skref 3. Settu tengid inn i opid a glasinu. Hugsanlega parftu ad beita nokkrum prystingi til pess ad
koma pvi fyrir 4 6ruggan hatt. Pegar pad er komid inn ma ekki taka tengid ur glasinu. Haegt er ad loka
glasinu me0 lokinu medan tengid er enn 4 sinum stad.

(&

Skref 4. Til pess ad gera ferlid audveldara skaltu akvarda tileetlad magn 1 sprautunni med pvi ad hreyfa
bulluna. Settu oddinn 4 munngjafarsprautunni inn i opid a tenginu og haltu glasinu uppréttu 4 medan.
brystu bullunni alla leid nidur. betta skapar prysting i glasinu sem audveldar skommtun dreifunnar a
pann hatt ad pad prystir henni ur glasinu og i munngjafarsprautuna.

G0

—%)
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Skref 5: Haltu munngjafarsprautunni 4 sinum stad og snudu glasinu a hvolf.

Togadu bulluna i munngjafarsprautunni varlega ad askilegu magni.

Skref 6: Ef b sérd loftbolur i munngjafarsprautunni skaltu prysta bullunni naegilega langt upp 4 vid til
a0 prysta alveg ut storum loftbolum. Togadu bulluna varlega nidur aftur ad skammtinum sem
leeknirinn avisadi.

Skref 7. Snudu glasinu pannig ad pad standi upprétt og taktu munngjafarsprautuna ur glasinu. Geettu
pess ad prysta bullunni ekki nidur pegar munngjafarsprautan er tekin r glasinu.

=,
@
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Skref 8. Settu lokid aftur & glasid med pvi ad sntia pvi réttsaelis (til haegri).

Skref 9. Settu munngjafarsprautuna inn i munninn a4 méti kinn. brystu bullunni heegt nidur til pess ad
losa Zebinix inn i munninn.

Skref 10: Skoladu tomu munngjafarsprautuna eftir hverja notkun i glas med hreinu vatni. Endurtaktu
petta hreinsunarferli 3 sinnum.

Geymdu glasid og munngjafarsprautuna saman i 6skju fram ad neestu notkun.

Ef tekinn er stzerri skammtur en meelt er fyrir um

Ef pu fyrir slysni tekur meira af Zebinix en pu ettir ad gera geetir pu att 4 haettu ad fa fleiri flog eda
fundid fyrir éreglulegum eda hradari hjartslaetti. Hafou strax samband vid laekni eda fardu a sjukrahus
ef pa finnur fyrir einhverjum ofantalinna einkenna. Taktu lyfjaumbuadirnar med pér til pess ad
leeknirinn viti hvad pu hefur tekid.

Ef gleymist ad taka Zebinix
Ef pu gleymir ad taka skammt, taktu hann um leid og pii manst eftir honum og haltu 4fram eins og
venjulega. Ekki 4 ad tvofalda skammt til ad baeta upp skammt sem gleymst hefur ad taka.

Ef heett er ad nota Zebinix

Ekki hatta skyndilega ad taka mixturu, dreifu. Ef pu gerir pad att pu 4 haettu ad fa fleiri flog.
Laeknirinn mun akveda hve lengi pu att ad taka Zebinix. Ef leeknirinn dkvedur ad haetta medferdinni
med Zebinix verdur skammturinn venjulega leekkadur smam saman. bad er mikilveegt ad pa ljukir
medferdinni samkvamt radleggingum laeknisins annars geetu einkenni pin versnad.

Leitio til leknisins eda lyfjafreedings ef porf er a frekari upplysingum um notkun lyfsins.

4. Hugsanlegar aukaverkanir
Eins og vid 4 um 6ll lyf getur petta lyf valdio aukaverkunum en pad gerist p6 ekki hja 6llum.

Eftirfarandi aukaverkanir geta verid mjog alvarlegar. Ef pu faerd peer skalt pu hatta ad taka Zebinix og

lata leekninn vita eda fara strax & sjukrahus par sem pu geetir purft & bradri leeknishjalp ad halda:

. blodrumyndun eda flognun 4 hiid og/eda slimhud, utbrot, kyngingar- eda dndunardrougleikar,
proti & vorum, andliti, augnlokum, halsi eda tungu. Petta gaetu verid visbendingar um alvarleg
ofnamisvidbrogo.

Mjog algengar aukaverkanir (geta komid fyrir hja fleirum en 1 af hverjum 10 einstaklingum) eru:
. svimi eda syfja.
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Algengar aukaverkanir (geta komi0 fyrir hja allt ad 1 af hverjum 10 einstaklingum) eru:

. ostodugleiki eda finnast allt hringsnuast eda fljota
. ogledi eda uppkost

. hofudverkur

. nidurgangur

. ad sja allt tvofalt eda oskyrt

. einbeitingarerfidleikar

. orkuleysi eda preyta

. skjalfti

. utbrot 4 hud

. bloédrannsoknir syna ad pi hafir laga péttni natriums i blodi
. minnkud matarlyst

. svefnvandamal

. erfidleikar vi0 ad samraema hreyfingar

. pyngdaraukning.

Sjaldgeefar aukaverkanir (geta komid fyrir hja allt ad 1 af hverjum 100 einstaklingum) eru:

. klaufagangur

. ofnemi

. hagdatregda

. flog

. vanstarfsemi skjaldkirtils. Einkenni eru m.a. laekkud péttni skjaldkirtilshorména (kemur fram i
blodprufum), 6pol fyrir kulda, stér tunga, punnar og vidkvamar neglur eda har og lagur
likamshiti.

. lifrarvandamal (svo sem aukin lifrarensim)

. har bl6oprystingur eda alvarleg hakkun blodprystings
. lagur blodprystingur eda blodprystingsfall pegar stadio er a faetur
. blodprof syna ad pu hafir laga péttni salta (p.m.t. klorids) i blodi eda faekkun raudra blodfrumna

. ofpornun

. breytingar 4 augnhreyfingum, 6skyr sjon eda raud augu
. byltur

. hitabruni

. 1élegt minni eda gleymska

. gratur, finna fyrir punglyndi, taugadstyrk eda rugli, ahugaleysi eda tilfinningaleysi
. skortur a haefni til a0 tala eda skrifa eda skilja talad eda ritad mal

. @singur

. athyglisbrestur med ofvirkni

. pirringur

. skapbreytingar eda ofskynjanir

. talvandamal

. blodnasir

. brjostverkur

. naladofi og/eda dodi i einhverjum hluta likamans
. migreni

. svidatilfinning

o oedlilegt snertiskyn
. truflanir & lyktarskyni

. eyrnasud

. heyrnarvandamal

. proti i fot- eda handleggjum

. brjdstsvidi, magavandamal, kvidverkir, paninn kvidur og vanlidan eda munnpurrkur
. dokkar hegdir

. bolga i tannholdi eda tannverkur

. svitamyndun eda purr htid

. kladi

. breytingar 4 had (t.d. raud hud)
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. harmissir
. pvagferasyking

. mattleysi, vanlidan eda kuldahrollur

. byngdartap

. voovaverkir, verkur i utlimum, véovapreyta

. efnaskiptakvilli i beinum

. aukning beinprotina

. andlitsrodi, kaldir atlimir

. haegari eda oreglulegur hjartslattur

. mikil syfja

. sleving

. taugafradileg hreyfitruflun, par sem vodvarnir dragast saman og valda vindingu eda
endurteknum hreyfingum eda 6edlilegri likamsstodu. Einkennin eru m.a. skjalfti, verkir,
krampar

. eiturverkanir lyfja

. kvidi.

Aukaverkanir par sem tioni er ekki pekkt (ekki haegt ad aatla tioni at fra fyrirliggjandi gognum):

o faekkun blodflagna asamt aukinni heettu 4 bledingum eda mari

o alvarlegur verkur i baki og maga (vegna brisbolgu)

o faekkun hvitra blédfrumna sem eykur likur 4 sykingum

o raudleitir, kringlottir (target-like) blettir eda hringlaga skellur 4 bolnum, oft med blodrumyndun

i midju, huoflognun, sar i munni, halsi, nefi, kynfaerum og augum, raud og bolgin augu og pessu
getur fylgt hiti og/eda flensulik einkenni (Stevens-Johnson heilkenni/eitrunardreplos hudpekju)

o flensulik einkenni i upphafi, utbrot i andliti og sidan utbreidd utbrot, har likamshiti, heekkun
lifrarensima, aftbrigdileiki i blooi (edsinfiklafjold), stekkadir eitlar og ahrif & 6nnur liffeeri
(lyfjautbrot med eosinfiklafjold og almennum einkennum sem einnig er pekkt sem DRESS eda
lyfjaofnemisheilkenni)

o alvarleg ofneemisviobrogd sem valda bolgu i andliti, halsi, hondum, fotum, 6kklum eda nedri
hluta fotleggja

. ofsakladi (huoutbrot med klada)

o svefnhofgi, rugldstand, vodvakippir eda veruleg versnun krampa (hugsanleg einkenni 1ags

natriums i bl6di vegna truflunar a seytingu pvagstemmuvaka).

Notkun Zebinix tengist fravikum 4 hjartalinuriti sem kallast lengt PR bil. Aukaverkanir tengdar pessu
fraviki 1 hjartalinuritinu (t.d. yfirlid og heegari hjartslattur) geetu komid fyrir.

Tilkynnt hefur verid um kvilla i beinum, p.m.t. beinryrd, beinpynningu og brot vid notkun 4
flogaveikilyfjunum karbamazepini og oxkarbazepini, sem eru byggingafredilega skyld. Leitadu til
leeknisins eda lyfjafredings ef pi ert i langtimamedferd med flogaveikilyfjum, hefur sogu um
beinpynningu eda tekur stera.

Tilkynning aukaverkana

Latid lekninn eda lyfjafreeding vita um allar aukaverkanir. Petta gildir einnig um aukaverkanir sem
ekki er minnst 4 i pessum fylgisedli. Einnig er haegt ad tilkynna aukaverkanir beint samkvamt
fyrirkomulagi sem gildir 1 hverju landi fyrir sig, sja Appendix V. Med pvi ad tilkynna aukaverkanir er
haegt ad hjalpa til vid ad auka upplysingar um 6ryggi lyfsins.

5. Hvernig geyma a Zebinix

Geymid lyfid par sem born hvorki na til né sja.

Ekki skal nota 1yfid eftir fyrningardagsetningu sem tilgreind er 4 glasinu og 6skjunni & eftir ,,EXP*.
Fymingardagsetning er sidasti dagur ménadarins sem par kemur fram.

begar glasio hefur verid opnad ma ekki notad pad lengur en i 2 manudi.
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Engin sérstok fyrirmali eru um geymsluadstedur lyfsins.

Ekki ma skola lyfjum nidur i frarennslislagnir eda fleygja peim med heimilissorpi. Leitid rada
apoteki um hvernig heppilegast er ad farga lyfjum sem hatt er ad nota. Markmidio er ad vernda
umhverfid.

6. Pakkningar og adrar upplysingar

Zebinix inniheldur

. Virka innihaldsefnid er eslikarbazepin asetat. Hver ml af mixtiru, dreifu inniheldur 50 mg af
eslikarbazepin asetati.
. Onnur innihaldsefni eru xantangimmi (E415), makrogol-100 sterat, metylparahydroxybensoat

(E218), sakkarin natrium (E954), tilbtiid tutti-frutti bragdefni (inniheldur maltédextrin, propylen
glykol, natturuleg og tilbuin bragdefni og arabiskt gimmi (E414)), bragdeydandi bragdefni
(inniheldur prépylen glykol, vatn og nattaruleg og tilbtin bragdefni), hreinsad vatn.

Lysing a utliti Zebinix og pakkningastaeroir

Zebinix 50 mg/ml er beinhvit eda hvit mixtlra, dreifa.

Mixtaru, dreifu er pakkad i rafgul glos med HDPE loki med barnadryggi i 6skjum sem innihalda
200 ml af mixtaru, dreifu, i pappadskju. Hver pappaaskja inniheldur kvardada 10 ml sprautu ur
polyetyleni med og tengi Gr samfjollidu sem prysta ma inn i glasio.

Markadsleyfishafi og framleidandi
BIAL - Portela & C*, S.A.,

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

simi: +351 22 986 61 00

fax: +351 22 986 61 99

netfang: info@bial.com

Hafid samband vid fulltria markadsleyfishafa 4 hverjum stad ef 6skad er upplysinga um lyfio:

Belgié/Belgique/Belgien Luxembourg/Luxemburg

BIAL-Portela & C*,, S.A. BIAL-Portela & C?,, S.A.

Tél/Tel: + 351 22 986 61 00 Tél/Tel: +351 22 986 61 00

(Portugal) (Portugal)

Boarapus Magyarorszag

BIAL-Portela & C*,, S.A. BIAL-Portela & C?, S.A.

Ten.: + 351 22 986 61 00 Tel.: + 35122 986 61 00

(ITopryranusi) (Portugalia)

Ceska republika Malta

BIAL-Portela & C*,, S.A. BIAL-Portela & C?,, S.A.

Tel: + 35122 986 61 00 Tel: +351 22 986 61 00

(Portogallo) (I1-Portugall)

Danmark Nederland

Nordicinfu Care AB BIAL-Portela & C*., S.A.

TIf: +45 (0) 70 28 10 24 Tél/Tel: +351 22 986 61 00
(Portugal)
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Deutschland
BIAL-Portela & C*,, S.A.
Tel: + 351 22 986 61 00
(Portugal)

Eesti

BIAL-Portela & C?, S.A.
Tel: +351 22 986 61 00
(Portugal)

EArGoo

APPIANI ©OAPMAKEYTIKH A.E.

TnA: +30 210 668 3000

Espaiia
Laboratorios BIAL, S.A.
Tel: +34 91 562 41 96

France

BIAL-Portela & C*., S.A.
Tél: + 35122 986 61 00
(Portugal)

Hrvatska
BIAL-Portela & C?, S.A.
Tel: + 351 22 986 61 00
(Portugal)

Ireland

BIAL-Portela & C*., S.A.
Tel: + 35122 986 61 00
(Portugal)

Island
Nordicinfu Care AB
Simi: +46 (0) 8 601 24 40

Italia

BIAL-Portela & C*., S.A.
Tel: + 351 22 986 61 00
(Portogallo)

Kvnpog
BIAL-Portela & C?, S.A.
TnA: + 35122 986 61 00

(IToptoyairia)

Latvija

BIAL-Portela & C?, S.A.
Tel: + 35122 986 61 00
(Portugale)

Norge
Nordicinfu Care AB
TIf: +47 (0) 22 20 60 00

Osterreich
BIAL-Portela & C*., S.A.
Tel: +351 22 986 61 00
(Portugal)

Polska

BIAL-Portela & C?, S.A.
Tel.: + 35122 986 61 00
(Portugalia)

Portugal
BIAL-Portela & C*., S.A.
Tel.: + 35122 986 61 00

Romania

BIAL-Portela & C?, S.A.
Tel: +351 22 986 61 00
(Portugalia)

Slovenija

BIAL-Portela & C?, S.A.
Tel: + 351 22 986 61 00
(Portugalska)

Slovenska republika
BIAL-Portela & C*., S.A.
Tel: + 351 22 986 61 00
(Portugalsko)

Suomi/Finland
Nordicinfu Care AB
Puh/Tel: +358 (0) 207 348 760

Sverige
Nordicinfu Care AB
Tel: +46 (0) 8 601 24 40

United Kingdom
BIAL-Portela & C?., S.A.
Tel: + 351 22 986 61 00
(Portugal)
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Lietuva

BIAL-Portela & C?, S.A.
Tel: + 351 22 986 61 00
(Portugalija)

Pessi fylgisedill var sidast uppfeerdur {MM/AAAA}.

Upplysingar 4 islensku eru a http://www.serlyfjaskra.is.

bessi fylgisedill er birtur 4 vef Lyfjastofnunar Evropu 4 tungumalum allra rikja Evropska
efnahagssvadisins.
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