ANEXA I

LISTA CU DENUMIRILE COMERCIALE, FORMELE FARMACEUTICE,
CONCENTRATIILE, CALEA DE ADMINISTRARE A MEDICAMENTELOR,
DETINATORII AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA IN STATELE MEMBRE



Statul Detindtorul Autorizatiei de punere | Denumirea ( inventata) | Concentratie Forma Calea de
membru pe piata farmaceutica administrare
Austria GlaxoSmithKline Pharma GmbH, Lamictal Smg - 16sliche | 5 mg Comprimat Administrare orald
Albert-Schweitzer-Gasse 6, Tabletten dispersabil
A-1140 Wien, Austria
Austria GlaxoSmithKline Pharma GmbH, Lamictal 25mg - 25 mg Comprimat Administrare orala
Albert-Schweitzer-Gasse 6, 16sliche Tabletten dispersabil
A-1140 Wien, Austria
Austria GlaxoSmithKline Pharma GmbH, Lamictal 50mg - 50 mg Comprimat Administrare orald
Albert-Schweitzer-Gasse 6, 16sliche Tabletten dispersabil
A-1140 Wien, Austria
Austria GlaxoSmithKline Pharma GmbH, Lamictal 100mg - 100 mg Comprimat Administrare orala
Albert-Schweitzer-Gasse 6, 16sliche Tabletten dispersabil
A-1140 Wien, Austria
Austria GlaxoSmithKline Pharma GmbH, Lamictal 200mg - 200 mg Comprimat Administrare orala
Albert-Schweitzer-Gasse 6, 16sliche Tabletten dispersabil
A-1140 Wien, Austria
Belgia GlaxoSmithKline s.a. Lamictal 25 mg Comprimat Administrare orala

Rue du Tilleul 13, B86
1332 Genval
Belgia




Belgia GlaxoSmithKline s.a. Lamictal 50 mg Comprimat Administrare orala
Rue du Tilleul 13, B86
1332 Genval
Belgia

Belgia GlaxoSmithKline s.a. Lamictal 100 mg Comprimat Administrare orala
Rue du Tilleul 13, B86
1332 Genval
Belgia

Belgia GlaxoSmithKline s.a. Lamictal dispersabile 25 mg Comprimat Administrare orala
Rue du Tilleul 13, B86 25mg Starter-Pack dispersabil
1332 Genval Mono
Belgia

Belgia GlaxoSmithKline s.a. Lamictal dispersabile 25 mg Comprimat Administrare orala
Rue du Tilleul 13, B86 25mg Starter-Pack Add- dispersabil
1332 Genval on
Belgia

Belgia GlaxoSmithKline s.a. Lamictal dispersabile 50 mg Comprimat Administrare orala
Rue du Tilleul 13, B86 50mg Starter-Pack add- dispersabil
1332 Genval on
Belgia

Belgia GlaxoSmithKline s.a. Lamictal dispersabile 2 mg Comprimat Administrare orala
Rue du Tilleul 13, B86 dispersabil

1332 Genval
Belgia




Belgia GlaxoSmithKline s.a. Lamictal dispersabile 5mg Comprimat Administrare orala
Rue du Tilleul 13, B86 dispersabil
1332 Genval
Belgia

Belgia GlaxoSmithKline s.a. Lamictal dispersabile 25 mg Comprimat Administrare orala
Rue du Tilleul 13, B86 dispersabil
1332 Genval
Belgia

Belgia GlaxoSmithKline s.a. Lamictal dispersabile 50 mg Comprimat Administrare orala
Rue du Tilleul 13, B86 dispersabil
1332 Genval
Belgia

Belgia GlaxoSmithKline s.a. Lamictal dispersabile 100 mg Comprimat Administrare orala
Rue du Tilleul 13, B86 dispersabil
1332 Genval
Belgia

Belgia GlaxoSmithKline s.a. Lamictal dispersabile 200 mg Comprimat Administrare orala
Rue du Tilleul 13, B86 dispersabil
1332 Genval
Belgia

Bulgaria GlaxoSmithKline EOOD, Lamictal 25 mg Comprimat Administrare orala

Ivan Vazov complex
Dimitar Manov street, bl.10,
Sofia 1408

Bulgaria




Bulgaria

GlaxoSmithKline EOOD,
Ivan Vazov complex
Dimitar Manov street, bl.10,
Sofia 1408

Bulgaria

Lamictal

50 mg

Comprimat

Administrare orala

Bulgaria

GlaxoSmithKline EOOD,
Ivan Vazov complex
Dimitar Manov street, bl.10,
Sofia 1408

Bulgaria

Lamictal

100 mg

Comprimat

Administrare orala

Bulgaria

Glaxo Group Ltd
Greenford Road
Greenford
Middlesex

UB6 ONN
Marea Britanie

Lamictal

5 mg

Comprimat
dispersabil

Administrare orala

Cipru

Glaxo Group Ltd
Greenford Road
Greenford
Middlesex

UB6 ONN,
Marea Britanie

Lamictal

Comprimat
dispersabil

Administrare orala

Cipru

Glaxo Group Ltd
Greenford Road
Greenford
Middlesex

UB6 ONN,
Marea Britanie

Lamictal

25mg

Comprimat
dispersabil

Administrare orala

Cipru

Glaxo Group Ltd
Greenford Road
Greenford
Middlesex

UB6 ONN,
Marea Britanie

Lamictal

50 mg

Comprimat
dispersabil

Administrare orala




Cipru

Glaxo Group Ltd
Greenford Road
Greenford

Middlesex

UB6 ONN, Marea Britanie

Lamictal

100 mg

Comprimat
dispersabil

Administrare orala

Cipru

Glaxo Group Ltd
Greenford Road
Greenford
Middlesex

UB6 ONN,
Marea Britanie

Lamictal

200 mg

Comprimat
dispersabil

Administrare orala

Republica
Ceha

The Wellcome Foundation Limited
Glaxo Wellcome House

Berkeley Avenue

Greenford, Middlesex

UB6 ONN

Marea Britanie

Lamictal 25 mg

25 mg

Comprimat

Administrare orala

Republica
Ceha

The Wellcome Foundation Limited
Glaxo Wellcome House

Berkeley Avenue

Greenford, Middlesex

UB6 ONN

Marea Britanie

Lamictal 50 mg

50 mg

Comprimat

Administrare orala

Republica
Ceha

The Wellcome Foundation Limited
Glaxo Wellcome House

Berkeley Avenue

Greenford, Middlesex

UB6 ONN

Marea Britanie

Lamictal 100 mg

100 mg

Comprimat

Administrare orala

Republica
Ceha

The Wellcome Foundation Limited
Glaxo Wellcome House

Berkeley Avenue

Greenford, Middlesex

UB6 ONN

Marea Britanie

Lamictal 2 mg

Comprimat
dispersabil

Administrare orala




Republica
Ceha

The Wellcome Foundation Limited
Glaxo Wellcome House

Berkeley Avenue

Greenford, Middlesex

UB6 ONN

Marea Britanie

Lamictal 5 mg

5 mg

Comprimat
dispersabil

Administrare orala

Republica
Ceha

The Wellcome Foundation Limited
Glaxo Wellcome House

Berkeley Avenue

Greenford, Middlesex

UB6 ONN

Marea Britanie

Lamictal 25 mg

25 mg

Comprimat
dispersabil

Administrare orala

Republica
Ceha

The Wellcome Foundation Limited
Glaxo Wellcome House

Berkeley Avenue

Greenford, Middlesex

UB6 ONN

Marea Britanie

Lamictal 50 mg

50 mg

Comprimat
dispersabil

Administrare orala

Republica
Ceha

The Wellcome Foundation Limited
Glaxo Wellcome House

Berkeley Avenue

Greenford, Middlesex

UB6 ONN

Marea Britanie

Lamictal 100 mg

100 mg

Comprimat
dispersabil

Administrare orala

Danemarca

GlaxoSmithKline Pharma A/S
Nykaer 68

DK-2605 Broendby
Danemarca

Lamictal

25 mg

Comprimat

Administrare orala

Danemarca

GlaxoSmithKline Pharma A/S
Nykaer 68

DK-2605 Broendby
Danemarca

Lamictal

50 mg

Comprimat

Administrare orala




Danemarca | GlaxoSmithKline Pharma A/S Lamictal 100 mg Comprimat Administrare orala
Nykaer 68
DK-2605 Broendby
Danemarca

Danemarca | GlaxoSmithKline Pharma A/S Lamictal 200 mg Comprimat Administrare orala
Nykaer 68
DK-2605 Broendby
Danemarca

Danemarca | GlaxoSmithKline Pharma A/S Lamictal 2 mg Comprimat Administrare orala
Nykaer 68 dispersabil
DK-2605 Broendby
Danemarca

Danemarca | GlaxoSmithKline Pharma A/S Lamictal 5mg Comprimat Administrare orala
Nykaer 68 dispersabil
DK-2605 Broendby
Danemarca

Danemarca | GlaxoSmithKline Pharma A/S Lamictal 25 mg Comprimat Administrare orala
Nykaer 68 dispersabil
DK-2605 Broendby
Danemarca

Danemarca | GlaxoSmithKline Pharma A/S Lamictal 50 mg Comprimat Administrare orala
Nykaer 68 dispersabil
DK-2605 Broendby
Danemarca

Danemarca | GlaxoSmithKline Pharma A/S Lamictal 100 mg Comprimat Administrare orala
Nykaer 68 dispersabil
DK-2605 Broendby
Danemarca

Danemarca | GlaxoSmithKline Pharma A/S Lamictal 200 mg Comprimat Administrare orala
Nykaer 68 dispersabil

DK-2605 Broendby
Danemarca




Estonia

Glaxo Wellcome Operations
Greenford Road

Greenford

Middlesex

UB6 ONN,

Marea Britanie

Lamictal

2 mg

Comprimat
dispersabil

Administrare orala

Estonia

Glaxo Wellcome Operations
Greenford Road

Greenford

Middlesex

UB6 ONN,

Marea Britanie

Lamictal

5 mg

Comprimat
dispersabil

Administrare orala

Estonia

Glaxo Wellcome Operations
Greenford Road

Greenford

Middlesex

UB6 ONN,

Marea Britanie

Lamictal

25 mg

Comprimat
dispersabil

Administrare orala

Estonia

Glaxo Wellcome Operations
Greenford Road

Greenford

Middlesex

UB6 ONN,

Marea Britanie

Lamictal

50 mg

Comprimat
dispersabil

Administrare orala

Estonia

Glaxo Wellcome Operations
Greenford Road

Greenford

Middlesex

UB6 ONN,

Marea Britanie

Lamictal

100 mg

Comprimat
dispersabil

Administrare orala

Estonia

Glaxo Wellcome Operations
Greenford Road

Greenford

Middlesex

UB6 ONN,

Marea Britanie

Lamictal

200 mg

Comprimat
dispersabil

Administrare orala




Finlanda GlaxoSmithKline Oy Lamictal 2 mg Comprimat Administrare orala
Piispansilta 9 A dispersabil
02230 Espoo
Finlanda

Finlanda GlaxoSmithKline Oy Lamictal 5mg Comprimat Administrare orala
Piispansilta 9 A dispersabil
02230 Espoo
Finlanda

Finlanda GlaxoSmithKline Oy Lamictal 25 mg Comprimat Administrare orala
Piispansilta 9 A dispersabil
02230 Espoo
Finlanda

Finlandaa GlaxoSmithKline Oy Lamictal 50 mg Comprimat Administrare orala
Piispansilta 9 A dispersabil
02230 Espoo
Finlanda

Finlanda GlaxoSmithKline Oy Lamictal 100 mg Comprimat Administrare orala
Piispansilta 9 A dispersabil
02230 Espoo
Finlanda

Finlanda GlaxoSmithKline Oy Lamictal 200 mg Comprimat Administrare orala
Piispansilta 9 A dispersabil
02230 Espoo
Finlanda

Franta Laboratoire GlaxoSmithKline Lamicstart 25 mg, 25 mg Comprimat Administrare orala
100 Route de Versailles comprimé
78163 Marly-le-Roi Cedex
Franta

Franta Laboratoire GlaxoSmithKline Lamicstart 50 mg, 50 mg Comprimat Administrare orala

100 Route de Versailles
78163 Marly-le-Roi Cedex
Franta

comprimé
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Franta Laboratoire GlaxoSmithKline Lamictal 2 mg, 2 mg Comprimat Administrare orala
100 Route de Versailles comprimé dispersible dispersabil
78163 Marly-le-Roi Cedex
Franta

Franta Laboratoire GlaxoSmithKline Lamictal 5 mg, 5mg Comprimat Administrare orala
100 Route de Versailles comprimé dispersible ou dispersabil sau
78163 Marly-le-Roi Cedex a croquer masticabil
Franta

Franta Laboratoire GlaxoSmithKline Lamictal 25 mg, 25 mg Comprimat Administrare orala
100 Route de Versailles comprimé dispersible ou dispersabil sau
78163 Marly-le-Roi Cedex a croquer masticabil
Franta

Franta Laboratoire GlaxoSmithKline Lamictal 50 mg, 50 mg Comprimat Administrare orala
100 Route de Versailles comprimé dispersible ou dispersabil sau
78163 Marly-le-Roi Cedex a croquer masticabil
Franta

Franta Laboratoire GlaxoSmithKline Lamictal 100 mg, 100 mg Comprimat Administrare orala
100 Route de Versailles comprimé dispersible ou dispersabil sau
78163 Marly-le-Roi Cedex a croquer masticabil
Franta

Franta Laboratoire GlaxoSmithKline Lamictal 200 mg, 200 mg Comprimat Administrare orala
100 Route de Versailles comprimé dispersible ou dispersabil sau
78163 Marly-le-Roi Cedex a croquer masticabil
Franta

Germania GlaxoSmithKline GmbH & Co. KG Lamictal 2 mg 2 mg Comprimat Administrare orala
Theresienhohe 11 comprimatten zur dispersabil
80339 Miinchen Herstellung einer
Germania Suspension zum

Einnehmen

Germania GlaxoSmithKline GmbH & Co. KG Lamictal 5 mg 5mg Comprimat Administrare orala

Theresienhohe 11 comprimatten zur dispersabil

80339 Miinchen
Germania

Herstellung einer
Suspension zum
Einnehmen
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Germania GlaxoSmithKline GmbH & Co. KG Lamictal 25 mg 25 mg Comprimat Administrare orala
Theresienhohe 11 comprimatten zur dispersabil
80339 Miinchen Herstellung einer
Germania Suspension zum
Einnehmen
Germania GlaxoSmithKline GmbH & Co. KG Lamictal 50 mg 50 mg Comprimat Administrare orala
Theresienhohe 11 comprimatten zur dispersabil
80339 Miinchen Herstellung einer
Germania Suspension zum
Einnehmen
Germania GlaxoSmithKline GmbH & Co. KG Lamictal 100 mg 100 mg Comprimat Administrare orala
Theresienhohe 11 comprimatten zur dispersabil
80339 Miinchen Herstellung einer
Germania Suspension zum
Einnehmen
Germania GlaxoSmithKline GmbH & Co. KG Lamictal 200 mg 200 mg Comprimat Administrare orala
Theresienhohe 11 comprimatten zur dispersabil
80339 Miinchen Herstellung einer
Germania Suspension zum
Einnehmen
Grecia GlaxoSmithKline a.€.3.€ Lamictal 25 mg Comprimat Administrare orala
266 Kifissias Ave
152 32 Halandri
Athens
Grecia
Grecia GlaxoSmithKline a.e.p.€ Lamictal 50 mg Comprimat Administrare orala
266 Kifissias Ave
152 32 Halandri
Athens
Grecia
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Grecia GlaxoSmithKline a.€.3.€ Lamictal 100 mg Comprimat Administrare orala
266 Kifissias Ave
152 32 Halandri
Athens
Grecia
Grecia GlaxoSmithKline o.g.p.€ Lamictal 200 mg Comprimat Administrare orala
266 Kifissias Ave
152 32 Halandri
Athens
Grecia
Grecia GlaxoSmithKline a.e.p.€ Lamictal 2 mg Comprimat Administrare orala
266 Kifissias Ave dispersabil
152 32 Halandri /masticabil
Athens
Grecia
Grecia GlaxoSmithKline a.€..€ Lamictal 5mg Comprimat Administrare orala
266 Kifissias Ave dispersabil
152 32 Halandri /masticabil
Athens
Grecia
Grecia GlaxoSmithKline a.e.p.€ Lamictal 25 mg Comprimat Administrare orala
266 Kifissias Ave dispersabil
152 32 Halandri /masticabil
Athens
Grecia
Grecia GlaxoSmithKline a.€.3.€ Lamictal 50 mg Comprimat Administrare orala
266 Kifissias Ave dispersabil sau
152 32 Halandri masticabil
Athens
Grecia
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Grecia GlaxoSmithKline a.€.3.€ Lamictal 100 mg Comprimat Administrare orala
266 Kifissias Ave dispersabil
152 32 Halandri /masticabil
Athens
Grecia

Grecia GlaxoSmithKline a.€..€ Lamictal 200 mg Comprimat Administrare orala
266 Kifissias Ave dispersabil
152 32 Halandri /masticabil
Athens
Grecia

Ungaria GlaxoSmithKline Kft. Lamictal 25 mg Comprimat Administrare orala
1124Bp. Csorsz u. 43. MOM Park,
Gesztenyes torony
Ungaria

Ungaria GlaxoSmithKline Kft. Lamictal 50 mg Comprimat Administrare orala
1124Bp. Csorsz u. 43. MOM Park,
Gesztenyes torony
Ungaria

Ungaria GlaxoSmithKline Kft. Lamictal 100 mg Comprimat Administrare orala
1124Bp. Csorsz u. 43. MOM Park,
Gesztenyes torony
Ungaria

Ungaria GlaxoSmithKline Kft. Lamictal 5mg Comprimat Administrare orala
1124Bp. Csorsz u. 43. MOM Park, dispersabil
Gesztenyes torony
Ungaria

Ungaria GlaxoSmithKline Kft. Lamictal 200 mg Comprimat Administrare orala
1124Bp. Csorsz u. 43. MOM Park, dispersabil

Gesztenyes torony
Ungaria

14




Islanda GlaxoSmithKline ehf. Thverholt | Lamictal 2 mg Comprimat Administrare orala
14 dispersabil
105 Reykjavik
Islanda

Islanda GlaxoSmithKline ehf. Thverholt | Lamictal 5mg Comprimat Administrare orala
14 dispersabil
105 Reykjavik
Islanda

Islanda GlaxoSmithKline ehf. Thverholt | Lamictal 25 mg Comprimat Administrare orala
14 dispersabil
105 Reykjavik
Islanda

Islanda GlaxoSmithKline ehf. Thverholt | Lamictal 50 mg Comprimat Administrare orala
14 dispersabil
105 Reykjavik
Islanda

Islanda GlaxoSmithKline ehf. Thverholt | Lamictal 100 mg Comprimat Administrare orala
14 dispersabil
105 Reykjavik
Islanda

Islanda GlaxoSmithKline ehf. Thverholt | Lamictal 200 mg Comprimat Administrare orala
14 dispersabil
105 Reykjavik
Islanda

Irlanda GlaxoSmithKline (Ireland) Ltd Lamictal Tablets 25mg | 25 mg Comprimat Administrare orala
Stonemasons Way
Rathfarnham
Dublin 16
Irlanda

Irlanda GlaxoSmithKline (Ireland) Ltd Lamictal Tablets 50mg | 50 mg Comprimat Administrare orala

Stonemasons Way
Rathfarnham
Dublin 16

Irlanda
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Irlanda

GlaxoSmithKline (Ireland) Ltd
Stonemasons Way
Rathfarnham

Dublin 16

Irlanda

Lamictal Tablets 100mg

100 mg

Comprimat

Administrare orala

Irlanda

GlaxoSmithKline (Ireland) Ltd
Stonemasons Way
Rathfarnham

Dublin 16

Irlanda

Lamictal Tablets 200mg

200 mg

Comprimat

Administrare orala

Irlanda

GlaxoSmithKline (Ireland) Ltd
Stonemasons Way
Rathfarnham

Dublin 16

Irlanda

Lamictal 2mg
Dispersible Tablets

2 mg

Comprimat
dispersabil

Administrare orala

Irlanda

GlaxoSmithKline (Ireland) Ltd
Stonemasons Way
Rathfarnham

Dublin 16

Irlanda

Lamictal Dispersible
Tablets Smg

Comprimat
dispersabil

Administrare orala

Irlanda

GlaxoSmithKline (Ireland) Ltd
Stonemasons Way
Rathfarnham

Dublin 16

Irlanda

Lamictal Dispersible
Tablets 25mg

25 mg

Comprimat
dispersabil

Administrare orala

Irlanda

GlaxoSmithKline (Ireland) Ltd
Stonemasons Way
Rathfarnham

Dublin 16

Irlanda

Lamictal Dispersible
Tablets 50mg

50 mg

Comprimat
dispersabil

Administrare orala

Irlanda

GlaxoSmithKline (Ireland) Ltd
Stonemasons Way
Rathfarnham

Dublin 16

Irlanda

Lamictal Dispersible
Tablets 100mg

100 mg

Comprimat
dispersabil

Administrare orala
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Irlanda GlaxoSmithKline (Ireland) Ltd Lamictal Dispersible 200 mg Comprimat Administrare orala
Stonemasons Way Tablets 200mg dispersabil
Rathfarnham
Dublin 16
Irlanda

Italia GlaxoSmithKline SpA Lamictal 5mg Comprimat Administrare orala
Via Fleming 2 dispersabil
37135 Verona
Italia

Italia GlaxoSmithKline SpA Lamictal 25 mg Comprimat Administrare orala
Via Fleming 2 dispersabil
37135 Verona
Italia

Italia GlaxoSmithKline SpA Lamictal 50 mg Comprimat Administrare orala
Via Fleming 2 dispersabil
37135 Verona
Italia

Italia GlaxoSmithKline SpA Lamictal 100 mg Comprimat Administrare orala
Via Fleming 2 dispersabil
37135 Verona
Italia

Italia GlaxoSmithKline SpA Lamictal 200 mg Comprimat Administrare orala
Via Fleming 2 dispersabil
37135 Verona
Italia

Letonia GlaxoSmithKline Latvia SIA Lamictal 2 mg 2 mg Comprimat Administrare orala
Bruninieku iela 5 dispersible tablets dispersabil
Riga LV-1001
Letonia
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Letonia

GlaxoSmithKline Latvia SIA
Bruninieku iela 5

Riga LV-1001

Letonia

Lamictal 5 mg
dispersible tablets

5 mg

Comprimat
dispersabil

Administrare orala

Letonia

GlaxoSmithKline Latvia SIA
Bruninieku iela 5

Riga LV-1001

Letonia

Lamictal 25 mg
dispersible tablets

25 mg

Comprimat
dispersabil

Administrare orala

Letonia

GlaxoSmithKline Latvia SIA
Bruninieku iela 5

Riga LV-1001

Letonia

Lamictal 50 mg
dispersible tablets

50 mg

Comprimat
dispersabil

Administrare orala

Letonia

GlaxoSmithKline Latvia SIA
Bruninieku iela 5

Riga LV-1001

Letonia

Lamictal 100 mg
dispersible tablets

100 mg

Comprimat
dispersabil

Administrare orala

Letonia

GlaxoSmithKline Latvia SIA
Bruninieku iela 5

Riga LV-1001

Letonia

Lamictal 200 mg
dispersible tablets

200 mg

Comprimat
dispersabil

Administrare orala

Lituania

The Wellcome Foundation Limited
Glaxo Wellcome House

Berkeley Avenue

Greenford, Middlesex

UB6 ONN

Marea Britanie

Lamictal

5 mg

Comprimat
dispersabil

Administrare orala

Lituania

The Wellcome Foundation Limited
Glaxo Wellcome House

Berkeley Avenue

Greenford, Middlesex

UB6 ONN

Marea Britanie

Lamictal

25 mg

Comprimat
dispersabil

Administrare orala
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Lituania

The Wellcome Foundation Limited
Glaxo Wellcome House

Berkeley Avenue

Greenford, Middlesex

UB6 ONN

Marea Britanie

Lamictal

50 mg

Comprimat
dispersabil

Administrare orala

Lituania

The Wellcome Foundation Limited
Glaxo Wellcome House

Berkeley Avenue

Greenford, Middlesex

UB6 ONN

Marea Britanie

Lamictal

100 mg

Comprimat
dispersabil

Administrare orala

Lituania

The Wellcome Foundation Limited
Glaxo Wellcome House

Berkeley Avenue

Greenford, Middlesex

UB6 ONN

Marea Britanie

Lamictal

200 mg

Comprimat
dispersabil

Administrare orala

Luxemburg

GlaxoSmithKline s.a.
Rue du Tilleul 13, B86
1332 Genval

Belgia

Lamictal

25 mg

Comprimat

Administrare orala

Luxemburg

GlaxoSmithKline s.a.
Rue du Tilleul 13, B86
1332 Genval

Belgia

Lamictal

50 mg

Comprimat

Administrare orala

Luxemburg

GlaxoSmithKline s.a.
Rue du Tilleul 13, B86
1332 Genval

Belgia

Lamictal

100 mg

Comprimat

Administrare orala
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Luxemburg | GlaxoSmithKline s.a. Lamictal dispersabile 25 mg Comprimat Administrare orala
Rue du Tilleul 13, B86 25mg Starter-Pack dispersabil
1332 Genval Mono
Belgia

Luxemburg | GlaxoSmithKline s.a. Lamictal dispersabile 25 mg Comprimat Administrare orala
Rue du Tilleul 13, B86 25mg Starter-Pack Add- dispersabil
1332 Genval on
Belgia

Luxemburg | GlaxoSmithKline s.a. Lamictal dispersabile 50 mg Comprimat Administrare orala
Rue du Tilleul 13, B86 50mg Starter-Pack add- dispersabil
1332 Genval on
Belgia

Luxemburg | GlaxoSmithKline s.a. Lamictal dispersabile 2 mg Comprimat Administrare orala
Rue du Tilleul 13, B86 dispersabil
1332 Genval
Belgia

Luxemburg | GlaxoSmithKline s.a. Lamictal dispersabile 5mg Comprimat Administrare orala
Rue du Tilleul 13, B86 dispersabil
1332 Genval
Belgia

Luxemburg | GlaxoSmithKline s.a. Lamictal dispersabile 25 mg Comprimat Administrare orala
Rue du Tilleul 13, B86 dispersabil
1332 Genval
Belgia
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Luxemburg

GlaxoSmithKline s.a.
Rue du Tilleul 13, B86
1332 Genval

Belgia

Lamictal dispersabile

50 mg

Comprimat
dispersabil

Administrare orala

Luxemburg

GlaxoSmithKline s.a.
Rue du Tilleul 13, B86
1332 Genval

Belgia

Lamictal dispersabile

100 mg

Comprimat
dispersabil

Administrare orala

Luxemburg

GlaxoSmithKline s.a.
Rue du Tilleul 13, B86
1332 Genval

Belgia

Lamictal dispersabile

200 mg

Comprimat
dispersabil

Administrare orala

Malta

GlaxoSmithKline (Ireland) Ltd
Stonemasons Way
Rathfarnham

Dublin 16

Irlanda

Lamictal

25 mg

Comprimat

Administrare orala

Malta

GlaxoSmithKline (Ireland) Ltd
Stonemasons Way
Rathfarnham

Dublin 16

Irlanda

Lamictal

50 mg

Comprimat

Administrare orala

Malta

GlaxoSmithKline (Ireland) Ltd
Stonemasons Way
Rathfarnham

Dublin 16

Irlanda

Lamictal

100 mg

Comprimat

Administrare orala
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Malta GlaxoSmithKline (Ireland) Ltd Lamictal 2 mg Comprimat Administrare orala
Stonemasons Way dispersabil /
Rathfarnham masticabil
Dublin 16
Irlanda
Malta GlaxoSmithKline (Ireland) Ltd Lamictal 5mg Comprimat Administrare orala
Stonemasons Way dispersabil /
Rathfarnham masticabil
Dublin 16
Irlanda
Malta GlaxoSmithKline (Ireland) Ltd Lamictal 25 mg Comprimat Administrare orala
Stonemasons Way dispersabil /
Rathfarnham masticabil
Dublin 16
Irlanda
Olanda GlaxoSmithKline BV Lamictal 2 Dispers 2 mg Comprimat Administrare orala
Huis ter Heideweg 62 dispersabil
3705 LZ Zeist
Olanda
Olanda GlaxoSmithKline BV Lamictal 5 Dispers 5mg Comprimat Administrare orala
Huis ter Heideweg 62 dispersabil
3705 LZ Zeist
Olanda
Olanda GlaxoSmithKline BV Lamictal 25 Dispers 25 mg Comprimat Administrare orala
Huis ter Heideweg 62 dispersabil
3705 LZ Zeist
Olanda
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Olanda

GlaxoSmithKline BV
Huis ter Heideweg 62
3705 LZ Zeist
Olanda

Lamictal 50 Dispers

50 mg

Comprimat
dispersabil

Administrare orala

Olanda

GlaxoSmithKline BV
Huis ter Heideweg 62
3705 LZ Zeist
Olanda

Lamictal 100 Dispers

100 mg

Comprimat
dispersabil

Administrare orala

Olanda

GlaxoSmithKline BV
Huis ter Heideweg 62
3705 LZ Zeist
Olanda

Lamictal 200 Dispers

200 mg

Comprimat
dispersabil

Administrare orala

Norvegia

GlaxoSmithKline AS
Forskningsveien 2a
Postbox 180 Vinderen
N-0319 Oslo
Norvegia

Lamictal

2 mg

Comprimat
dispersabil

Administrare orala

Norvegia

GlaxoSmithKline AS
Forskningsveien 2a
Postbox 180 Vinderen
N-0319 Oslo
Norvegia

Lamictal

5mg

Comprimat
dispersabil

Administrare orala

Norvegia

GlaxoSmithKline AS
Forskningsveien 2a
Postbox 180 Vinderen
N-0319 Oslo
Norvegia

Lamictal

25 mg

Comprimat
dispersabil

Administrare orala
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Norvegia

GlaxoSmithKline AS
Forskningsveien 2a
Postbox 180 Vinderen
N-0319 Oslo
Norvegia

Lamictal

50 mg

Comprimat
dispersabil

Administrare orala

Norvegia

GlaxoSmithKline AS
Forskningsveien 2a
Postbox 180 Vinderen
N-0319 Oslo
Norvegia

Lamictal

100 mg

Comprimat
dispersabil

Administrare orala

Norvegia

GlaxoSmithKline AS
Forskningsveien 2a
Postbox 180 Vinderen
N-0319 Oslo
Norvegia

Lamictal

200 mg

Comprimat
dispersabil

Administrare orala

Polonia

GlaxoSmithKline Export Ltd
980 Great West Road Brentford
Middlesex

TWS8 9GS

Marea Britanie

Lamitrin

25 mg

Comprimat

Administrare orala

Polonia

GlaxoSmithKline Export Ltd
980 Great West Road Brentford
Middlesex

TWS8 9GS

Marea Britanie

Lamitrin

50 mg

Comprimat

Administrare orala

Polonia

GlaxoSmithKline Export Ltd
980 Great West Road Brentford
Middlesex

TWS8 9GS

Marea Britanie

Lamitrin

100 mg

Comprimat

Administrare orala

Polonia

GlaxoSmithKline Export Ltd
980 Great West Road Brentford
Middlesex

TW8 9GS

Marea Britanie

Lamitrin S

2 mg

Comprimat
dispersabil

Administrare orala
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Polonia

GlaxoSmithKline Export Ltd
980 Great West Road Brentford
Middlesex

TWS8 9GS

Marea Britanie

Lamitrin S

5 mg

Comprimat
dispersabil

Administrare orala

Polonia

GlaxoSmithKline Export Ltd
980 Great West Road Brentford
Middlesex

TWS8 9GS

Marea Britanie

Lamitrin S

25 mg

Comprimat
dispersabil

Administrare orala

Polonia

GlaxoSmithKline Export Ltd
980 Great West Road Brentford
Middlesex

TWS8 9GS

Marea Britanie

Lamitrin S

50 mg

Comprimat
dispersabil

Administrare orala

Polonia

GlaxoSmithKline Export Ltd
980 Great West Road Brentford
Middlesex

TWS8 9GS

Marea Britanie

Lamitrin S

100 mg

Comprimat
dispersabil

Administrare orala

Polonia

GlaxoSmithKline Export Ltd
980 Great West Road Brentford
Middlesex

TWS8 9GS

Marea Britanie

Lamitrin S

200 mg

Comprimat
dispersabil

Administrare orala

Portugalia

Laboratorios Wellcome de Portugal
Lda.

Rua Dr. Anténio Loureiro Borges 3
Arquiparque - Miraflores

1495 - 131 Algés

Portugalia

Tel: 35121 41295 00

Fax: 351 21 412 04 38

Lamictal

25 mg

Comprimat

Administrare orala
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Portugalia

Laboratorios Wellcome de Portugal
Lda.

Rua Dr. Anténio Loureiro Borges 3
Arquiparque - Miraflores

1495 - 131 Algés

Portugalia

Lamictal

50 mg

Comprimat

Administrare orala

Portugalia

Laboratorios Wellcome de Portugal
Lda.

Rua Dr. Anténio Loureiro Borges 3
Arquiparque - Miraflores

1495 - 131 Algés

Portugalia

Lamictal

100 mg

Comprimat

Administrare orala

Portugalia

Laboratorios Wellcome de Portugal
Lda.

Rua Dr. Anténio Loureiro Borges 3
Arquiparque - Miraflores

1495 - 131 Algés

Portugalia

Lamictal

200 mg

Comprimat

Administrare orala

Portugalia

Laboratorios Wellcome de Portugal
Lda.

Rua Dr. Anténio Loureiro Borges 3
Arquiparque - Miraflores

1495 - 131 Algés

Portugalia

Lamictal

Comprimat
dispersabil

Administrare orala

Portugalia

Laboratorios Wellcome de Portugal
Lda.

Rua Dr. Anténio Loureiro Borges 3
Arquiparque - Miraflores

1495 - 131 Algés

Portugalia

Lamictal

5 mg

Comprimat
dispersabil

Administrare orala

26




Portugalia

Laboratorios Wellcome de Portugal
Lda.

Rua Dr. Anténio Loureiro Borges 3
Arquiparque - Miraflores

1495 - 131 Algés

Portugalia

Lamictal

25 mg

Comprimat
dispersabil

Administrare orala

Portugalia

Laboratorios Wellcome de Portugal
Lda.

Rua Dr. Anténio Loureiro Borges 3
Arquiparque - Miraflores

1495 - 131 Algés

Portugalia

Lamictal

50 mg

Comprimat
dispersabil

Administrare orala

Portugalia

Laboratorios Wellcome de Portugal
Lda.

Rua Dr. Anténio Loureiro Borges 3
Arquiparque - Miraflores

1495 - 131 Algés

Portugalia

Lamictal

100 mg

Comprimat
dispersabil

Administrare orala

Portugalia

Laboratorios Wellcome de Portugal
Lda.

Rua Dr. Anténio Loureiro Borges 3
Arquiparque - Miraflores

1495 - 131 Algés

Portugalia

Lamictal

200 mg

Comprimat
dispersabil

Administrare orala

Romania

The Wellcome Foundation Limited
Glaxo Wellcome House

Berkeley Avenue

Greenford, Middlesex

UB6 ONN

Marea Britanie

Lamictal 25 mg

25 mg

Comprimat

Administrare orala

27




Romania

The Wellcome Foundation Limited
Glaxo Wellcome House

Berkeley Avenue

Greenford, Middlesex

UB6 ONN

Marea Britanie

Lamictal 50 mg

50 mg

Comprimat

Administrare orala

Romania

The Wellcome Foundation Limited
Glaxo Wellcome House

Berkeley Avenue

Greenford, Middlesex

UB6 ONN

Marea Britanie

Lamictal 100 mg

100 mg

Comprimat

Administrare orala

Romania

The Wellcome Foundation Limited
Glaxo Wellcome House

Berkeley Avenue

Greenford, Middlesex

UB6 ONN

Marea Britanie

Lamictal 2 mg

Comprimat
dispersabil /
masticabil

Administrare orala

Romania

The Wellcome Foundation Limited
Glaxo Wellcome House

Berkeley Avenue

Greenford, Middlesex

UB6 ONN

Marea Britanie

Lamictal 5 mg

5mg

Comprimat
dispersabil /
masticabil

Administrare orala

Romania

The Wellcome Foundation Limited
Glaxo Wellcome House

Berkeley Avenue

Greenford, Middlesex

UB6 ONN

Marea Britanie

Lamictal 25 mg

25 mg

Comprimat
dispersabil /
masticabil

Administrare orala
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Romania

The Wellcome Foundation Limited
Glaxo Wellcome House

Berkeley Avenue

Greenford, Middlesex

UB6 ONN

Marea Britanie

Lamictal 100 mg

100 mg

Comprimat
dispersabil /
masticabil

Administrare orala

Slovacia

GlaxoSmithKline Slovakia s.r.o.
Galvaniho 7/A

82104 Bratislava

Slovacia

Lamictal 25 mg

25 mg

Comprimat

Administrare orala

Slovacia

GlaxoSmithKline Slovakia s.r.o.
Galvaniho 7/A

82104 Bratislava

Slovacia

Lamictal 50 mg

50 mg

Comprimat

Administrare orala

Slovacia

GlaxoSmithKline Slovakia s.r.o.
Galvaniho 7/A

82104 Bratislava

Slovacia

Lamictal 100 mg

100 mg

Comprimat

Administrare orala

Slovacia

GlaxoSmithKline Slovakia s.r.o.
Galvaniho 7/A

82104 Bratislava

Slovacia

Lamictal 2 mg

Comprimat
dispersabil

Administrare orala

Slovacia

GlaxoSmithKline Slovakia s.r.o.
Galvaniho 7/A

82104 Bratislava

Slovacia

Lamictal 5 mg

Comprimat
dispersabil

Administrare orala

Slovacia

GlaxoSmithKline Slovakia s.r.o.
Galvaniho 7/A

82104 Bratislava

Slovacia

Lamictal 25 mg

25 mg

Comprimat
dispersabil

Administrare orala

Slovacia

GlaxoSmithKline Slovakia s.r.o.
Galvaniho 7/A

82104 Bratislava

Slovacia

Lamictal 100 mg

100 mg

Comprimat
dispersabil

Administrare orala
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Slovenia GSK d.o.o. Lamictal 25 mg tablete | 25 mg Comprimat Administrare orala
Ljubljana Knezov stradon
90 1000 Ljubljana
Slovenia

Slovenia GSK d.o.o. Lamictal 50 mg tablete | 50 mg Comprimat Administrare orala
Ljubljana Knezov stradon
90 1000 Ljubljana
Slovenia

Slovenia GSK d.o.o. Lamictal 100 mg tablete | 100 mg Comprimat Administrare orala
Ljubljana Knezov stradon
90 1000 Ljubljana
Slovenia

Slovenia GSK d.o.o. Lamictal 200 mg tablete | 200 mg Comprimat Administrare orala
Ljubljana Knezov stradon
90 1000 Ljubljana
Slovenia

Slovenia GSK d.o.o. Lamictal 5 mg 5mg Comprimat Administrare orala
Ljubljana Knezov stradon disperzibilne/zvecljive dispersabil /
90 1000 Ljubljana tablete masticabil
Slovenia

Slovenia GSK d.o.o. Lamictal 25 mg 25 mg Comprimat Administrare orala
Ljubljana Knezov stradon disperzibilne/zvecljive dispersabil /
90 1000 Ljubljana tablete masticabil
Slovenia

Slovenia GSK d.o.o. Lamictal 50 mg 50 mg Comprimat Administrare orala
Ljubljana Knezov stradon disperzibilne/zvecljive dispersabil /
90 1000 Ljubljana tablete masticabil
Slovenia

Slovenia GSK d.o.o. Lamictal 100 mg 100 mg Comprimat Administrare orala
Ljubljana Knezov stradon disperzibilne/zvecljive dispersabil /
90 1000 Ljubljana tablete masticabil

Slovenia
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Slovenia GSK d.o.o. Lamictal 200 mg 200 mg Comprimat Administrare orala
Ljubljana Knezov stradon disperzibilne/zvecljive dispersabil /
90 1000 Ljubljana tablete masticabil
Slovenia

Spania GlaxoSmithKline S.A Lamictal 50 mg Comprimat Administrare orala
Severo Ochoa 2
28760 Tres Cantos Madrid
Spania

Spania GlaxoSmithKline S.A Lamictal 100 mg Comprimat Administrare orala
Severo Ochoa 2
28760 Tres Cantos Madrid
Spania

Spania GlaxoSmithKline S.A Lamictal 200 mg Comprimat Administrare orala
Severo Ochoa 2
28760 Tres Cantos Madrid
Spania

Spania GlaxoSmithKline S.A Lamictal 2 mg Comprimat Administrare orala
Severo Ochoa 2 dispersabil
28760 Tres Cantos Madrid
Spania

Spania GlaxoSmithKline S.A Lamictal 5mg Comprimat Administrare orala
Severo Ochoa 2 dispersabil
28760 Tres Cantos Madrid
Spania

Spania GlaxoSmithKline S.A Lamictal 25 mg Comprimat Administrare orala
Severo Ochoa 2 dispersabil
28760 Tres Cantos Madrid
Spania

Spania GlaxoSmithKline S.A Lamictal 50 mg Comprimat Administrare orala
Severo Ochoa 2 dispersabil

28760 Tres Cantos Madrid
Spania
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Spania

GlaxoSmithKline S.A
Severo Ochoa 2

28760 Tres Cantos Madrid
Spania

Lamictal

100 mg

Comprimat
dispersabil

Administrare orala

Spania

GlaxoSmithKline S.A
Severo Ochoa 2

28760 Tres Cantos Madrid
Spania

Lamictal

200 mg

Comprimat
dispersabil

Administrare orala

Suedia

GlaxoSmithKline AB
Box 516

169 29

Solna

Suedia

Lamictal

25 mg

Comprimat

Administrare orala

Suedia

GlaxoSmithKline AB
Box 516

169 29

Solna

Suedia

Lamictal

50 mg

Comprimat

Administrare orala

Suedia

GlaxoSmithKline AB
Box 516

169 29

Solna

Suedia

Lamictal

100 mg

Comprimat

Administrare orala

Suedia

GlaxoSmithKline AB
Box 516

169 29

Solna

Suedia

Lamictal

200 mg

Comprimat

Administrare orala

Suedia

GlaxoSmithKline AB
Box 516

169 29

Solna

Suedia

Lamictal

Comprimat
solubil

Administrare orala
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Suedia

GlaxoSmithKline AB
Box 516

169 29

Solna

Suedia

Lamictal

5 mg

Comprimat
solubil

Administrare orala

Suedia

GlaxoSmithKline AB
Box 516

169 29

Solna

Suedia

Lamictal

25 mg

Comprimat
solubil

Administrare orala

Suedia

GlaxoSmithKline AB
Box 516

169 29

Solna

Suedia

Lamictal

50 mg

Comprimat
solubil

Administrare orala

Suedia

GlaxoSmithKline AB
Box 516

169 29

Solna

Suedia

Lamictal

100 mg

Comprimat
solubil

Administrare orala

Suedia

GlaxoSmithKline AB
Box 516

169 29

Solna

Suedia

Lamictal

200 mg

Comprimat
solubil

Administrare orala
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Marea
Britanie

The Wellcome Foundation Limited
Glaxo Wellcome House

Berkeley Avenue

Greenford, Middlesex

UB6 ONN

Marea Britanie

Tel: +44 (0)20 8047 5000,
desfasurand activitati comerciale sub
numele de GlaxoSmithKline UK
Stockley Park West

Uxbridge

Middlesex UB11 1BT

Marea Britanie

Lamictal

25 mg

Comprimat

Administrare orala

Marea
Britanie

The Wellcome Foundation Limited
Glaxo Wellcome House

Berkeley Avenue

Greenford, Middlesex

UB6 ONN

Marea Britanie

Tel: +44 (0)20 8047 5000,
desfasurand activitati comerciale sub
numele de GlaxoSmithKline UK
Stockley Park West

Uxbridge

Middlesex UB11 1BT

Marea Britanie

Lamictal

50 mg

Comprimat

Administrare orala
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Marea
Britanie

The Wellcome Foundation Limited
Glaxo Wellcome House

Berkeley Avenue

Greenford, Middlesex

UB6 ONN

Marea Britanie

Tel: +44 (0)20 8047 5000,
desfasurand activitati comerciale sub
numele de GlaxoSmithKline UK
Stockley Park West

Uxbridge

Middlesex UB11 1BT

Marea Britanie

Lamictal

100 mg

Comprimat

Administrare orala

Marea
Britanie

The Wellcome Foundation Limited
Glaxo Wellcome House

Berkeley Avenue

Greenford, Middlesex

UB6 ONN

Marea Britanie

Tel: +44 (0)20 8047 5000,
desfasurand activitati comerciale sub
numele de GlaxoSmithKline UK
Stockley Park West Uxbridge
Middlesex UB11 1BT

Marea Britanie

Lamictal

200 mg

Comprimat

Administrare orala
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Marea
Britanie

The Wellcome Foundation Limited
Glaxo Wellcome House

Berkeley Avenue

Greenford, Middlesex

UB6 ONN

Marea Britanie

Tel: +44 (0)20 8047 5000,
desfasurand activitati comerciale sub
numele de GlaxoSmithKline UK
Stockley Park West

Uxbridge

Middlesex UB11 1BT

Marea Britanie

Lamictal

2 mg

Comprimat
dispersabil

Administrare orala

Marea
Britanie

The Wellcome Foundation Limited
Glaxo Wellcome House

Berkeley Avenue

Greenford, Middlesex

UB6 ONN

Marea Britanie

Tel: +44 (0)20 8047 5000,
desfasurand activitati comerciale sub
numele de GlaxoSmithKline UK
Stockley Park West

Uxbridge

Middlesex UB11 1BT

Marea Britanie

Lamictal

5 mg

Comprimat
dispersabil

Administrare orala
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Marea
Britanie

The Wellcome Foundation Limited
Glaxo Wellcome House

Berkeley Avenue

Greenford, Middlesex

UB6 ONN

Marea Britanie

Tel: +44 (0)20 8047 5000,
desfasurand activitati comerciale sub
numele de GlaxoSmithKline UK
Stockley Park West

Uxbridge

Middlesex UB11 1BT

Marea Britanie

Lamictal

25 mg

Comprimat
dispersabil

Administrare orala

Marea
Britanie

The Wellcome Foundation Limited
Glaxo Wellcome House

Berkeley Avenue

Greenford, Middlesex

UB6 ONN

Marea Britanie

Tel: +44 (0)20 8047 5000,
desfasurand activitati comerciale sub
numele de GlaxoSmithKline UK
Stockley Park West Uxbridge
Middlesex UB11 1BT

Marea Britanie

Lamictal

50 mg

Comprimat
dispersabil

Administrare orala
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Marea
Britanie

The Wellcome Foundation Limited
Glaxo Wellcome House

Berkeley Avenue

Greenford, Middlesex

UB6 ONN

Marea Britanie

Tel: +44 (0)20 8047 5000,
desfasurand activitati comerciale sub
numele de GlaxoSmithKline UK
Stockley Park West

Uxbridge

Middlesex UB11 1BT

Marea Britanie

Lamictal

100 mg

Comprimat
dispersabil

Administrare orala

Marea
Britanie

The Wellcome Foundation Limited
Glaxo Wellcome House

Berkeley Avenue

Greenford, Middlesex

UB6 ONN

Marea Britanie

Tel: +44 (0)20 8047 5000,
desfasurand activitati comerciale sub
numele de GlaxoSmithKline UK
Stockley Park West

Uxbridge

Middlesex UB11 1BT

Marea Britanie

Lamictal

200 mg

Comprimat
dispersabil

Administrare orala
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ANEXA II
CONCLUZII STIINTIFICE SI MOTIVELE MODIFICARII REZUMATULUI

CARACTERISTICILOR PRODUSULUI, A ETICHETARII SI A PROSPECTULUIL, PREZENTATE
DE CATRE EMEA
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CONCLUZII STIINTIFICE

REZUMAT GENERAL AL EVALUARII STIINTIFICE A LAMICTAL SI A DENUMIRILOR
ASOCIATE (A SE VEDEA ANEXA I)

Lamotrigina (substanta activd din Lamictal) este un binecunoscut agent antiepileptic aprobat pentru
tratamentul crizelor epileptice in majoritatea statelor membre ale Uniunii Europene la nivel national. Acesta
este indicat atat ca monoterapie, cit si ca terapie asociata in tratamentul crizelor partiale cu sau fara
generalizare secundara, al crizelor primare generalizate si al anumitor crize specifice. In plus, Lamictal a
fost aprobat pentru a fi utilizat la pacientii bipolari in mai multe state membre ale Uniunii Europene, cu
exceptia Regatului Unit, a Tarilor de Jos, a Frantei si a Ciprului.

In afara indicatiilor pentru tratarea tulburirilor bipolare, rezumatul caracteristicilor produsului pentru
Lamictal din diferitele state membre ale Uniunii Europene indica o suprapunere ampla. Cu toate acestea,
exista diferente 1n ceea ce priveste formularea precisa a indicatiilor pentru epilepsie, restrictiile aplicate
pentru categorii de varsta, tipuri de crize, posologii si interactiuni.

Prin urmare, titularul autorizatiei de introducere pe piatd a initiat o procedurd conform articolului 30
(Directiva 2001/83/CE) pentru armonizarea RCP pentru lamotrigind in spatiul european. Aceasta sesizare
este Intreprinsa in urma preocuparilor privind deciziile divergente asupra aprobarii indicatiei de lamotrigina
in tratarea tulburarilor bipolare in statele membre ale Uniunii Europene.

Principalele aspecte de neconcordanta din rezumatul caracteristicilor produsului existent au vizat Indicatiile
terapeutice.

In plus, evaluarea aspectelor calititii a determinat armonizarea formelor farmaceutice (tablete si tablete
masticabile/dispersibile) in Uniunea Europeana.

Indicatii terapeutice (RCP sectiunea 4.1)

Epilepsie

LAdulti si copii peste 12 ani
{Denumirea comerciald} este indicat ca terapie asociatd sau monoterapie in tratamentul epilepsiei, pentru
crize partiale si generalizate, inclusiv crizele tonico-clonice si crizele asociate sindromului Lennox-Gastaut”.

Intervalul de varsta va fi modificat pentru a reflecta varsta pentru care exista date justificative, adulfi §i
pacienti cu varsta de 13 ani si mai mult (adolescenti). Monoterapia in sindromul Lennox-Gastaut este
rareori realizabila, deoarece, de regula, sunt necesare mai multe produse medicamentoase pentru a
controla simptomele. Indicatia va specifica faptul ca populatia vizata este reprezentata de ,, Adulti si
adolescenti cu varsta de 13 ani §i mai mult”.

.. Copii cu vdrsta cuprinsd intre 2 §i 12 ani

{Denumirea comerciald} este indicat ca terapie asociatd in tratamentul epilepsiei, pentru crize partiale si
generalizate, inclusiv crizele tonico-clonice si crizele asociate sindromului Lennox-Gastaut”.

Intervalul de varsta va fi modificat, tinandu-se cont de faptul ca pacientii in varsta de 12 ani se incadreaza
in definitia adolescentilor. S-a demonstrat eficacitatea tratamentului in monoterapie al crizelor tipice de
absenta.

Indicatia va specifica faptul ca populatia vizata este reprezentata de ,, Copii si adolescenti cu varsta

’

cuprinsd intre 2 si 12 ani’’.

,Dupa ce s-a obtinut controlul crizelor cu terapia asociata, antiepilepticele care se administreaza
concomitent (AE) se pot retrage iar pacientii pot continua tratamentul cu {Denumire comerciald} in
monoterapie”.

In concluzie, CHMP a afirmat cd trecerea la monoterapie nu este o indicatie, ci o informatie privind
utilizarea corectd a produsului. Prin urmare, acest text ar trebui mutat la sectiunea 4.2, Doze si mod de
administrare.
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Tulburari bipolare

LAdulti cu varsta de 18 ani si mai mult

{Denumirea comerciald} este indicat in prevenirea schimbarilor dispozitiei la pacientii cu tulburari bipolare,
in mod predominant prin prevenirea episoadelor depresive”.

CHMP a considerat ca lamotrigina este eficace in prevenirea unui aspect al schimbarilor dispozitiei
asociate cu tulburarea bipolara, a episoadelor depresive, in schimb prevenirea episoadelor maniacale sau
de hipomanie nu a fost demonstratd. De asemenea, trebuie subliniat faptul ca lamotrigina nu este indicatd
in tratamentul acut. Populatia vizata sunt pacientii cu tulburari bipolare tip I, deoarece acesti pacienti au
fost inclugi in studiile clinice.

- Aspecte calitative

Substanta activa si produsul medicamentos au fost descrise Th mod corespunzator si s-a pus la dispozitie o
documentatie in general satisfacétoare. Excipientii folositi in compozitia produsului medicamentos si in
procesul de fabricatie sunt cele standard pentru formele farmaceutice propuse. Rezultatele indica faptul ca
substanta activa si produsul medicamentos pot fi fabricate prin reproducere.

- Aspecte clinice
Epilepsie

Utilizarea lamotriginei in indicatiile armonizate propuse a fost in general bine fundamentatd, conform
datelor clinice disponibile, puse la dispozitie de cétre titularul autorizatiei de introducere pe piata.

Raportul beneficii/riscuri privind tratamentul asociat al crizelor partiale si generalizate la adulti si
adolescentii cu varsta de 13 ani si mai mult, a fost confirmat ca fiind pozitiv.

Desi titularul autorizatiei de introducere pe piatd nu a intreprins studii specifice iIn monoterapia cu
lamotrigind numai la pacientii cu crize tonico-clonice primare generalizate, datele studiilor privind
monoterapia initiald controlata (studiile UK49/89, UK74) confirma eficacitatea lamotriginei in cazul acestor
tipuri de crize.

Raportul beneficii/riscuri privind lamotrigina ca tratament adjuvant in crizele tonico-clonice primare
generalizate la copii este de asemenea considerat favorabil.

Sindromul Lennox-Gastaut este o boala greu de tratat, iar monoterapia este rareori eficace. Se initiaza
tratamentul prin monoterapie, insa aproape in mod inevitabil vor fi addugate curand si alte antiepileptice
pentru a controla simptomele. Nu s-a stabilit medicamentul care ar trebui sa fie utilizat in tratamentul initial;
oricum, datele analizate nu exclud faptul ca lamotrigina poate fi agentul initial.

Efectul de durata in crizele tipice de epilepsie ramane incert, astfel cd RCP va contine un avertisment prin

care sa se precizeze ca ,,La copiii carora li se administreaza lamotrigind pentru tratamentul crizelor tipice
de absenta, este posibil ca eficacitatea sa nu fie de durata la toti pacientii”.

Tulburari bipolare

CHMP a fost preocupat de caracterul potrivit al folosirii lamotriginei ca stabilizator al dispozitiei. De fapt,
conform datelor disponibile, proprietatea lamotriginei de a stabiliza dispozitia pare s se datoreze prevenirii
episoadelor depresive, si nu prevenirii episoadelor maniacale. Revendicarea ca tratament pentru stabilizarea
dispozitiei presupune atat protectia impotriva episoadelor depresive, cat si a celor maniacale. Prevenirea
recurentei ambelor tipuri de episoade nu a fost demonstrati in cazul lamotriginei. In plus, pacientii studiati
au fost diagnosticati cu tulburéri bipolare tip I; prin urmare, rezultatele acestor studii nu pot fi extrapolate la
tulburérile bipolare tip II.
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Un grup stiintific consultativ (SAG) al CNS a fost de asemenea consultat pentru a oferi consiliere CHMP cu
privire la tulburirile bipolare si la tratarea acestora. In mod specific, SAG a fost solicitat si clarifice
definitia unui stabilizator al dispozitiei si necesitatea unui produs medicamentos care sa actioneze la ambii
poli ai tulburarilor. De asemenea, au fost dezbatute tratamentele standard actuale pentru tulburarile bipolare
si fezabilitatea monoterapiei.

Grupul a fost de acord cu faptul ca, teoretic, un stabilizator al dispozitiei ar trebui sé poata preveni atat
recurentele maniei, cat si cele ale depresiei, trasaturile caracteristice ale tulburarilor bipolare, insa la ora
actuala nu detinem un astfel de stabilizator ideal al dispozitiei. Desi tulburarea este o boald heterogena cu
necesitati terapeutice contrastante, s-a recunoscut faptul cé aspectul depresiv este cel mai Ingrijorator, si prin
urmare, un medicament care sd poatd preveni episoadele depresive este valoros.

In practica medicala, medicamentele aprobate pentru tulburarile bipolare trebuie si fie, in general,
combinate pentru a obtine un control acceptabil al simptomelor. Monoterapia ar trebui sa fie tratamentul cel
mai dorit, deoarece preocuparile privind siguranta tind sa fie reduse atunci cand se foloseste numai un singur
medicament, insa acest lucru este rareori realizat. De reguld, se incepe tratamentul prin monoterapie; apoi,
daca nu se obtine controlul simptomelor, se adauga alte medicamente, in functie de experienta medicului.

CHMP, tinand cont de evaluarea studiilor si de recomandarea SAG, a concluzionat ca lamotrigina ar trebui
folosita pentru prevenirea episoadelor depresive la pacientii cu tulburri bipolare tip I, care trec iIn mod
predominant prin episoade depresive. Deoarece eficacitatea a fost demonstratd numai pentru prevenirea
recurentei, lamotrigina nu este indicatd in tratamentul acut al episoadelor depresive sau maniacale.

MOTIVELE MODIFICARII REZUMATULUI CARACTERISTICILOR PRODUSULUI, A
ETICHETARII SI A PROSPECTULUI

Intrucat
- Scopul sesizarii a fost armonizarea rezumatelor caracteristicilor produselor, a etichetarii si a prospectului.

- Rezumatele caracteristicilor produselor, etichetarea si prospectul propuse de titularii autorizatiilor de
introducere pe piaté au fost evaluate in baza documentatiei depuse si a dezbaterilor stiintifice din cadrul
Comitetului.

- CHMP a concluzionat ca datele justifica urméatoarele indicatii:

.Epilepsie

Adulti si adolescenti cu varsta de 13 ani si mai mult
- Terapie adjuvantad sau monoterapie in tratamentul crizelor partiale §i generalizate, inclusiv al
crizelor tonico-clonice.
- Crize asociate cu sindromul Lennox-Gastaut. Lamictal este administrat ca terapie adjuvanta, insa
poate fi medicamentul antiepileptic initial pentru inceperea tratamentului in sindromul Lennox-
Gastaut.

Copii si adolescenti cu vdrsta cuprinsd intre 2 si 12 ani
- Tratament adjuvant in crizele partiale si generalizate, inclusiv in crizele tonico-clonice, si in crizele
asociate sindromului Lennox-Gastaut.
- Ca monoterapie in tratamentul crizelor tipice de absenta.

Tulburari bipolare

Adulti cu vdrsta de 18 ani si mai mult
- Prevenirea episoadelor depresive la pacientii cu tulburari bipolare tip I care trec in mod predominant
prin episoade depresive (a se vedea punctul 5.1).

Lamictal nu este indicat in tratamentul acut al episoadelor maniacale sau depresive”.
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CHMP a recomandat modificarea autorizatiei/autorizatiilor de introducere pe piata pentru Lamictal si
denumirile asociate ale caror rezumat al caracteristicilor produsului, etichetare si prospect sunt prezentate in
anexa III (a se vedea Anexa I).
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ANEXA III

REZUMATUL CARACTERISTICILOR PRODUSULUI,
ETICHETARE SI PROSPECT
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REZUMATUL CARACTERISTICILOR PRODUSULUI
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1. DENUMIREA COMERCIALA A MEDICAMENTULUI

Lamictal si denumirile asociate (a se vedea Anexa [) 25 mg comprimate.
Lamictal si denumirile asociate (a se vedea Anexa [) 50 mg comprimate.
Lamictal si denumirile asociate (a se vedea Anexa I) 100 mg comprimate.
Lamictal si denumirile asociate (a se vedea Anexa I) 200 mg comprimate.

Lamictal si denumirile asociate (a se vedea Anexa I) 2 mg comprimate dispersabile/masticabile.
Lamictal si denumirile asociate (a se vedea Anexa I) 5 mg comprimate dispersabile/masticabile.
Lamictal si denumirile asociate (a se vedea Anexa I) 25 mg comprimate dispersabile/masticabile .
Lamictal si denumirile asociate (a se vedea Anexa ) 50 mg comprimate dispersabile/masticabile
Lamictal si denumirile asociate (a se vedea Anexa ) 100 mg comprimate dispersabile/masticabile
Lamictal si denumirile asociate (a se vedea Anexa I) 200 mg comprimate dispersabile/masticabile.

[A se vedea Anexa [ — A se completa la nivel national]

2. COMPOZITIA CALITATIVA SI CANTITATIVA

Fiecare comprimat de Lamictal 25 mg contine lamotrigina 25 mg.
Excipient: Fiecare comprimat contine lactoza 23,5 mg.

Fiecare comprimat de Lamictal 50 mg contine lamotrigina 50 mg.
Excipient: Fiecare comprimat contine lactoza 46,9 mg.

Fiecare comprimat de Lamictal 100 mg contine lamotrigina 100 mg.
Excipient: Fiecare comprimat contine lactoza 93,9 mg.

Fiecare comprimat de Lamictal 200 mg contine lamotrigind 200 mg.
Excipient: Fiecare comprimat contine lactoza 109,0 mg.

Fiecare comprimat dispersabil/masticabil de Lamictal 2 mg contine lamotrigina 2 mg.
Fiecare comprimat dispersabil/masticabil de Lamictal 5 mg contine lamotrigina 5 mg.
Fiecare comprimat dispersabil/masticabil de Lamictal 25 mg contine lamotrigina 25 mg.
Fiecare comprimat dispersabil/masticabil de Lamictal 50 mg contine lamotrigina 50 mg.
Fiecare comprimat dispersabil/masticabil de Lamictal 100 mg contine lamotrigina 100 mg.
Fiecare comprimat dispersabil/masticabil de Lamictal 200 mg contine lamotrigind 200 mg.

Pentru lista tuturor excipientilor, vezi pct. 6.1.

3. FORMA FARMACEUTICA

Comprimat.
Comprimat dispersabil/masticabil.

Comprimate de 25 mg:
Comprimate de culoare brun-galbuie deschisa, multifatetate, de forma super-eliptica, marcate cu “GSEC7”
pe una din fete si cu “25” pe cealalta.

Comprimate de 50 mg:
Comprimate de culoare brun-galbuie deschisa, multifatetate, de forma super-eliptica, marcate cu “GSEE1”
pe una din fete si cu “50” pe cealalta

Comprimate de 100 mg:

Comprimate de culoare brun-galbuie deschisa multifatetate, de forma super-eliptica, marcate cu “GSEES”
pe una din fete si cu “100” pe cealalta
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Comprimate de 200 mg:
Comprimate de culoare brun-galbuie deschisa, multifatetate, de forma super-eliptica, marcate cu “GSEE7”
pe una din fete si cu “200” pe cealalta

Comprimate dispersabile/masticabile de 2 mg:

Comprimate rotunde, de culoare alba sau aproape alba, cu aroma de coacaze negre. O fatd are marginile
taiate oblic si este marcatd cu “LTG” deasupra numarului 2. Cealalta fata este marcata cu doua super-elipse
suprapuse in unghi drept. Comprimatele pot fi usor marmorate.

Comprimate dispersabile/masticabile de 5 mg:
Comprimate biconvexe, alungite, de culoare alba sau aproape alba, cu aroma de coacaze negre, marcate cu
“GSCL2” pe una dintre fete si cu “5” pe cealaltad. Comprimatele pot fi usor marmorate.

Comprimate dispersabile/masticabile de 25 mg:
Comprimate multifatetate, super-eliptice, de culoare alba sau aproape alba, cu aroma de coacaze negre,
marcate cu “GSCLS5” pe una dintre fete si cu “25” pe cealaltd. Comprimatele pot fi usor marmorate.

Comprimate dispersabile/masticabile de 50 mg:
Comprimate multifatetate, super-eliptice, de culoare alba sau aproape alba, cu aroma de coacaze negre,
marcate cu “GSCX7” pe una dintre fete si cu “50” pe cealalta. Comprimatele pot fi usor marmorate.

Comprimate dispersabile/masticabile de 100 mg:
Comprimate multifatetate, super-eliptice, de culoare alba sau aproape alba, cu aroma de coacaze negre,
marcate cu “GSCL7” pe una dintre fete si cu “100” pe cealalta. Comprimatele pot fi usor marmorate.

Comprimate dispersabile/masticabile de 200 mg:
Comprimate multifatetate, super-eliptice, de culoare alba sau aproape alba, cu aroma de coacaze negre,
marcate cu “GSECS5” pe una dintre fete si cu “200” pe cealalta. Comprimatele pot fi usor marmorate.

4. DATE CLINICE

4.1 Indicatii terapeutice

Epilepsie

Adulti si adolescenti cu varsta de 13 ani i peste
- Tratament adjuvant sau ca monoterapie in crizele convulsive partiale §i generalizate, incluzand
convulsii tonico-clonice.
- Crizele convulsive asociate cu sindromul Lennox-Gastaut. Lamictal este administrat ca terapie
adjuvanta dar poate fi folosit ca medicament antiepileptic (MAE) de prima intentie in sindromul
Lennox-Gastaut.

Copii si adolescenti cu varsta cuprinsd intre 2 si 12 ani
- Tratament adjuvant al crizelor convulsive partiale si generalizate, incluzand convulsii tonico-clonice
si convulsii asociate cu sindromul Lennox-Gastaut.
- Monoterapie in crizele convulsive sub forma de absente tipice.

Boala bipolara

Adulti cu varsta de 18 ani_si peste
- Prevenirea episoadelor depresive la pacientii cu boala bipolara de tip I care prezinta predominant
episoade depresive (vezi pct. 5.1).

Lamictal nu este indicat pentru tratamentul acut al episoadelor maniacale sau depresive.
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4.2 Doze si mod de administrare
Comprimatele de Lamictal trebuie inghitite intregi si nu trebuie mestecate sau zdrobite.

Comprimatele dispersabile/masticabile pot fi mestecate, dispersate intr-o cantitate mica de apa (cel putin cat
pentru a acoperi intregul comprimat) sau inghitite Intregi cu putina apa.

Daca doza calculata de lamotrigina (de exemplu pentru tratamentul copiilor cu epilepsie sau al pacientilor cu
insuficienta hepaticd) nu este echivalenta cu un numar de comprimate intregi, doza care trebuie administrata

va fi egald cu numarul cel mai mic de comprimate intregi.

Reluarea terapiel

La pacientii care au intrerupt administrarea de Lamictal, indiferent de motiv, atunci cand reincep tratamentul
cu Lamictal, medicul trebuie sé evalueze necesitatea de a creste treptat doza pana la cea de intretinere,
deoarece riscul de eruptie cutanata grava este asociat cu doze initiale mari si cu depasirea dozelor de
lamotrigina recomandate pentru cresterea dozei (vezi pct. 4.4). Cu cat este mai mare intervalul de timp de la
doza anterioara, cu atat este necesara atentie sporita in privinta cresterii dozelor pana la cea de intretinere.
Cand intervalul de la intreruperea administrarii de lamotrigina depaseste de cinci ori timpul de injumétatire
plasmatica (vezi pct. 5.2), doza de Lamictal trebuie in general crescuta treptat pand la doza de intretinere in
conformitate cu schema corespunzatoare.

Se recomanda ca tratamentul cu Lamictal sa nu fie reluat la pacientii care 1-au intrerupt ca urmare a unei
eruptii cutanate asociate cu un tratament anterior cu lamotrigind, cu exceptia cazului in care beneficiul
potential depaseste in mod clar riscurile.

Epilepsie

Cresterea treptatd a dozelor si dozele de intretinere recomandate pentru adulti si adolescenti cu varsta de 13
ani si peste (Tabelul 1) si pentru copii si adolescenti cu varsta cuprinsa intre 2 si 12 ani (Tabelul 2) sunt
prezentate mai jos. Doza initiala si cresterea ulterioara a dozei nu trebuie depasite deoarece existd riscul de
aparitie a unei eruptii cutanate (vezi pct. 4.4).

In cazul in care administrarea altor medicamente antiepileptice (MAE) este oprita sau cand sunt asociate alte

MAE/medicamente la schemele terapeutice care contin lamotrigina, trebuie avut in vedere efectul pe care
acest lucru 1l poate avea asupra farmacocineticii lamotriginei (vezi pct 4.5).
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Tabelul 1: Adulti si adolescenti cu varsta de 13 ani §i peste — schema_terapeuticd recomandatd _in

epilepsie

Schema terapeutica Saptdmana Saptamana Doza de intretinere uzuala
1+2 3+4

Monoterapie: 25 mg/zi 50 mg/ zi 100 — 200 mg/ zi

(o data pe zi)

(o data pe zi)

(o data pe zi sau in doud prize zilnice)

Pentru atingerea dozei de Intretinere,
dozele pot fi crescute cu maxim 50 -
100 mg la fiecare una pana la doua
sdptdmani pana la obtinerea raspunsului
optim

La unii pacienti a fost necesard o doza
de 500 mg/zi pentru obtinerea
raspunsului dorit

Terapie adjuvanta in asociere CU valproat (inhibitor al glucuronoconjugérii lamotriginei — vezi

pct. 4.5):

Aceasta schema terapeutica
trebuie utilizata in cazul
asocierii cu valproat
indiferent de medicatia
concomitenta

12,5 mg/ zi
(administrata ca
25 mg o data la
doua zile)

25 mg/ zi
(o data pe zi)

100 — 200 mg/ zi
(o data pe zi sau in doud prize zilnice)

Pentru atingerea dozei de Intretinere,
dozele pot fi crescute cu maxim

25 - 50 mg la fiecare una pana la doua
sdptdmani pana la obtinerea raspunsului
optim

Terapie adjuvanti FARA v
(vezi pct. 4.5):

alproat si in asociere CU inductori

ai glucuronoconjugarii lamotriginei

Aceasta schema terapeutica
trebuie utilizatd in absenta
valproatului, dar in asociere
cu:

fenitoina
carbamazepina
fenobarbital
primidona
rifampicina
lopinavir/ritonavir

50 mg/ zi
(o data pe zi)

100 mg/ zi
(in 2 prize
zilnice)

200 — 400 mg/ zi
(in doua prize zilnice)

Pentru atingerea dozei de Intretinere,
dozele pot fi crescute cu maxim 100 mg
la fiecare una pana la doud saptamani
pana la obtinerea raspunsului optim

La unii pacienti a fost necesard o doza
de 700 mg/zi pentru obtinerea
raspunsului dorit

Terapie adjuvanti FARA v
pct. 4.5):

alproat si FARA inductori ai glucuronoconjugirii lamotriginei ( vezi

Aceasta schema terapeutica
trebuie utilizata in cazul
asocierii cu alte
medicamente care nu
inhiba si nu induc
semnificativ
glucuronoconjugarea
lamotriginei

25 mg/ zi
(o data pe zi)

50 mg/ zi
(o data pe zi)

100 — 200 mg/ zi
(o data pe zi sau in doud prize zilnice)

Pentru atingerea dozei de Intretinere,
dozele pot fi crescute cu maxim 50 -
100 mg la fiecare una pana la doua
sdptdmani pana la obtinerea raspunsului
optim
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La pacientii care iau medicamente la care nu este cunoscuta in prezent interactiunea farmacocinetica cu
lamotrigina (vezi pct. 4.5), trebuie utilizat regimul terapeutic pentru administrarea de lamotrigina in
asociere cu valproat.
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Tabelul 2: Copii si adolescenti cu varsta cuprinsd intre 2 si 12 ani — schema terapeutica recomandatd in

epilepsie (doza zilnica totala

in mg/kg sizi)

Schema terapeutica

Saptdmana
1+2

Saptamana
3+4

Doza de intretinere uzuala

Monoterapia in in crizele
convulsive sub forma de
absente tipice

0,3 mg/kg sizi
(o data pe zi sau
in doua prize
zilnice)

0,6 mg/kg sizi
(o data pe zi
sau in doua
prize zilnice)

1 — 10 mg/kg sizi, desi unii pacienti au
necesitat doze mai mari (de pana la 15
mg/kg si zi) pentru obtinerea
raspunsului dorit (o data pe zi sau in
doua prize zilnice).

Pentru atingerea dozei de Intretinere,
dozele pot fi crescute cu maxim

0,6 mg/kg si zi la fiecare una pana la
doua saptamani pana la obtinerea
raspunsului optim

Terapie adjuvanta in asociere CU valproat (inhibitor al glucuronoconjugarii lamotriginei — vezi

pct. 4.5):

Aceasta schema terapeutica
trebuie utilizata in cazul
asocierii cu valproat
indiferent de medicatia
concomitenta

0,15 mg/kg si zi*
(o data pe zi)

0,3 mg/kg si zi
(o data pe zi)

1 — 5 mg/kg si zi (o data pe zi sau in
doua prize zilnice)

Pentru atingerea dozei de Intretinere,
dozele pot fi crescute cu maxim 0,3
mg/kg la fiecare una pana la doud
sdptdmani pana la obtinerea raspunsului
optim, cu o doza de intretinere maxima
de 200 mg/zi

Terapie adjuvanti FARA v
(vedzi pct. 4.5):

alproat si in asocire CU inductori ai glucuronoconjugarii lamotriginei

Aceasta schema terapeutica
trebuie utilizatd in absenta
valproatului, dar in asociere
cu:

0,6 mg/kg si zi
(in doza prize
zilnice)

1,2 mg/kg si zi
(in doza prize
zilnice)

5 — 15 mg/kg si zi (o data pe zi sau in
doua prize zilnice)

Pentru atingerea dozei de Intretinere,
dozele pot fi crescute cu maxim 1,2

fenitoina mg/kg la fiecare una pana la doua
carbamazepina sdptdmani pana la obtinerea raspunsului
fenobarbital optim, cu o doza de Intretinere maxima
primidona de 400 mg/zi

rifampicina

lopinavir/ritonavir

Terapie adjuvanti FARA valproat si FARA inductori ai glucuronoconjugirii lamotriginei (vezi

pct. 4.5):

Aceasta schema terapeutica
trebuie utilizat in cazul
asocierii cu alte
medicamente care nu
inhiba si nu induc
semnificativ
glucuronoconjugarea
lamotriginei

0,3 mg/kg si zi
(o data pe zi sau
in doua prize
zilnice)

0,6 mg/kg si zi
(o data pe zi
sau in doua
prize zilnice)

1 — 10 mg/kg si zi
(o data pe zi sau in doud prize zilnice)

Pentru atingerea dozei de Intretinere,
dozele pot fi crescute cu maxim

0,6 mg/kg la fiecare una pana la doua
sdptdmani pana la obtinerea raspunsului
optim, cu o doza de intretinere maxima
de 200 mg/zi

La pacientii care iau medicamente la care nu este cunoscuta in prezent interactiunea farmacocinetica cu
lamotrigina (vezi pct. 4.5), trebuie utilizat regimul terapeutic recomandat pentru administrarea de
lamotrigind 1n asociere cu valproat.
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Comprimate dispersabile/masticabile de 2 mg — unde este comercializat:dozajul cel mai mic

<* Daca doza zilnica calculata la pacientii care iau valproat este de 1 mg sau mai mare dar mai mica de

2 mg, atunci Lamictal 2 mg comprimate dispersabile/masticabile poate fi luat o data la 2 zile in primele 2
saptamani. Dacd doza zilnica calculatd la pacientii care iau valproat este mai micé de 1 mg, atunci nu
trebuie administrat Lamictal.>

Comprimate dispersabile/masticabile de 5 mg — unde nu se comercializeaza comprimatele
dispersabile/masticabile de 2 mg si comprimatele dispersabile/masticabile de 5 mg reprezinta dozajul cel
mai mic comercializat:

<* Daca doza zilnica calculata la pacientii care iau valproat este mai mare sau egald cu 2,5 mg dar mai mica
de 5 mg, Lamictal 5 mg comprimate dispersabile/masticabile poate fi luat o data la doua zile in primele 2
saptamani. Dacé doza zilnica calculatd la pacientii care iau valproat este mai mica de 2,5 mg, atunci nu
trebuie administrat Lamictal.>

Pentru a asigura mentinerea unei doze terapeutice, trebuie monitorizata greutatea copilului, iar doza trebuie
corectatd cand apar modificari ale greutatii. Este probabil ca pacientii cu varsta cuprinsa intre doi si sase ani
sa necesite o doza de intretinere la limita superioara a intervalului recomandat.

Daca se obtine controlul epilepsiei cu tratament adjuvant, medicatia antiepileptica concomitenta poate fi
intrerupta, iar pacientii vor continua tratamentul cu Lamictal in monoterapie.

Comprimate dispersabile/masticabile de 5 mg — in cazul in care comprimatele dispersabile/masticabile de 2
mg nu sunt comercializate si comprimatele dispersabile/masticabile de 5 mg reprezinta cel mai mic dozaj
comercializat:

<Trebuie mentionat faptul ca cu dozajul disponibil actual al comprimatului dispersabil/masticabil de
Lamictal 5 mg, nu este posibila initierea corecta a tratamentului cu lamotrigina utilizind recomandarile
actuale de dozare la copii cu greutate mai mica de 17 kg.>

Copii cu vdrsta sub 2 ani

Exista date limitate referitoare la eficacitatea si siguranta lamotriginei administrata ca tratament adjuvant in
crizele convulsive partiale la copii cu varsta intre 1 luna si 2 ani (vezi pct. 4.4). Nu exista date referitoare la
copii cu varsta sub 1 luna. De aceea, Lamictal nu este recomandat pentru utilizare la copii cu varsta sub 2
ani. Daca totusi se ia decizia de tratament pe baza necesitatii clinice, vezi pct. 4.4, 5.1 si 5.2.

Boala bipolara

Cresterea recomandata a dozelor si dozele de intretinere recomandate pentru adulti cu varsta de 18 ani si
peste sunt prezentate in tabelele de mai jos. Stabilirea treptata a dozei presupune cresterea dozei de
lamotrigina pe o perioada de sase saptdiméani pana la doza de intretinere care asigura stabilizarea clinica
(Tabelul 3), dupa care, alte medicamente psihotrope si/sau medicamente antiepileptice pot fi intrerupte, daca
este indicat clinic (Tabelul 4). Ajustarile dozei dupa adaugarea altor medicamente psihotrope si/sau
antiepileptice sunt de asemenea furnizate mai jos (Tabelul 5). Deoarece exista riscul de aparitie a eruptiilor
cutanate, doza initiala si cresterea ulterioara a dozei nu pot fi depasite (vezi pct. 4.4).
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Tabelul 3: Adultii cu varsta de 18 ani si peste — cresterea recomandata a dozei pana la_doza de de

intretinere zilnicd totald care asigura stabilizarea clinica in tratamentul bolii bipolare

Schema terapeutica

Saptdmana
1+2

Saptamana
3+4

Saptdmana 5

Doza tinta de stabilizare
(Saptaméana 6)*

Monoterapie cu lamotrigina
glucuronoconjugarii lamotri

SAU tratament adjuvant FARA valproat si FARA inductori ai
inei (vezi pct. 4.5):

Aceasta schema terapeutica
trebuie utilizata in asocire cu
alte medicamente care nu
inhiba si nu induc
semnificativ
glucuronoconjugarea
lamotriginei

25 mg/ zi
(o data pe zi)

50 mg/zi (o
daté pe zi sau
in doud prize
zilnice)

100 mg/zi (o

data pe zi sau
in doua prize
zilnice)

200 mg/zi — doza tinta
uzuald pentru raspunsul
optim (o datd pe zi sau in
doua prize zilnice)

Dozele utilizate in studiile
clinice s-au situat in
intervalul 100-400 mg/zi

Tratament adjuvant in asociere CU valproat (inhibitor al glucuronoconjugarii lamotriginei — vezi

pct. 4.5):

Aceasta schema terapeutica
trebuie utilizata in cazul
asocierii cu valproat
indiferent de medicatia
concomitenta

12,5 mg/ zi
(administrata
ca25mgo
data la doua
zile)

25 mg/ zi
(o data pe zi)

50 mg/zi

(o data pe zi
sau in doud
prize zilnice)

100 mg/zi — doza tinta
uzuald pentru raspunsul
optim (o datd pe zi sau in
doua prize zilnice)

In functie de raspunsul
clinic poate fi folosita doza
maxima de 200 mg/zi.

Tratament adjuvant FARA valproat SI in asociere CU inductori ai glucuronoconjugirii lamotriginei

(vezi pct. 4.5):

Aceasta schema terapeutica
trebuie utilizatd in absenta
valproatului, dar in asociere
cu:

fenitoina
carbamazepina
fenobarbital
primidona
rifampicina
lopinavir/ritonavir

50 mg/ zi
(o data pe zi)

100 mg/ zi
(in 2 prize
zilnice)

200 mg/ zi
(in 2 prize
zilnice)

300 mg/zi in sdptamana O,
cu cresterea pana la doza
tinta uzuala de 400 mg/zi
in saptdmana 7, pentru
obtinerea raspunsului
optim, daca este necesar
(in 2 prize zilnice)

La pacientii care iau medicamente la care nu este cunoscuta in prezent interactiunea farmacocinetica cu
lamotrigina vezi pct. 4.5), trebuie utilizatd schema de crestere a dozelor recomandata pentru administrarea
lamotriginei 1n asociere cu valproat.

* Doza tinta de stabilizare se va modifica in functie de raspunsul clinic.
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Tabelul 4: Adulti cu varsta de 18 ani si peste — doza de intretinere zilnica totala care asigurd stabilizarea

clinica dupad intreruperea medicatiei concomitente in tratamentul bolii bipolare

Dupa atingerea dozei de intretinere zilnice totale de stabilizare, administrarea altor medicamente poate fi
efectuata dupa cum este prezentat mai jos.

Schema terapeutica

Doza actuala de
stabilizare de
lamotrigina
(dinaintea
intreruperii)

Saptdmana 1
(incepénd cu
intreruperea)

Saptdmana 2

Incepand din
sdptamana 3
*

intreruperea tratamentului cu valproat (inhibitor al gluc
functie de doza initiald de lamotrigina:

uronoconjugdrii lamotriginei — vezi pct. 4.5), in

Cand se intrerupe administrarea de
valproat, se dubleazd doza de
stabilizare, fara ca cresterea sa
depaseasca 100 mg/saptaimana

100 mg/zi 200 mg/zi Mentinerea acestei doze
(200 mg/zi)
(in doua prize zilnice)
200 mg/zi 300 mg/zi 400 mg/zi Mentinerea
acestei doze
(400 mg/zi)

intreruperea tratamentului cu inductori ai glucuronoconjugirii lamotriginei (vezi pct. 4.5), in functie

de doza initiala de lamotrigina:

Aceasta schema terapeutica trebuie
utilizatd cand se intrerupe

400 mg/zi

400 mg/zi

300 mg/zi

200 mg/zi

administrarea de:

300 mg/zi

300 mg/zi

225 mg/zi

150 mg/zi

fenitoina
carbamazepina
fenobarbital
primidona
rifampicina
lopinavir/ritonavir

200 mg/zi

200 mg/zi

150 mg/zi

100 mg/zi

intreruperea tratamentului cu medicamente care NU inhibi sau NU induc semnificativ
glucuronoconjugarea lamotriginei (vezi pct. 4.5):

Aceasta schema terapeutica trebuie | Mentinerea dozei tinta obtinute In urma cresterii dozei (200 mg/zi; in
utilizatd In cazul intreruperii altor doua prize zilnice)

medicamente care nu inhiba i nu (intervalul de doze 100-400 mg/zi)

induc semnificativ
glucuronoconjugarea lamotriginei

La pacientii care iau medicamente la care nu este cunoscuta in prezent interactiunea farmacocinetica cu
lamotrigina (vezi pct. 4.5), trebuie utilizat schema terapeutica recomandata pentru administrarea de
lamotrigind 1n asociere cu valproat.

*Daca este necesar, doza poate fi crescuta la 400 mg/zi
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Tabelul 5: Adultii cu varsta de 18 ani si peste — ajustarea dozei zilnice de lamotrigind dupa adaugarea altor

medicamente pentru tratamentul bolii bipolare

Nu exista experienta clinica in ceea ce priveste ajustarea dozei zilnice de lamotrigind dupa adaugarea altor
medicamente. Cu toate acestea, pe baza studiilor de interactiune cu alte medicamente, pot fi facute

urmatoarele recomandari:

Schema terapeutica

Doza actuala de
stabilizare de
lamotrigina

Saptdmana 1
(incepénd cu
adaugarea)

Saptdmana 2

Incepand din
sdptamana 3

(dinaintea adaugarii)

Adéaugarea de valproat (inhibitor al glucuronoconjugérii lamotriginei — vezi pct. 4.5), in functie de doza
initiald de lamotrigina:

Aceasta schema terapeutica trebuie | 200 mg/zi 100 mg/ zi | Mentinerea acestei doze (100 mg/
utilizatd cand se adauga valproat Zi)
indiferent de medicatia 300 mg/ zi 150 mg/ zi | Mentinerea acestei doze
concomitenta (150 mg/ zi)
400 mg/ zi 200 mg/ zi | Mentinerea acestei doze
(200 mg/ zi)

Addaugarea de inductori ai glucuronoconjugirii la pacienti care NU iau valproat (vezi pct. 4.5), In
functie de doza initiald de lamotrigina:

Aceasta schema terapeutica trebuie | 200 mg/ zi
utilizatd la adaugarea urmatoarelor:

200 mg/ zi | 300 mg/ zi 400 mg/ zi

150 mg/ zi 150 mg/ zi | 225 mg/ zi 300 mg/ zi
fenitoina
carbamazepina
fenobarbital
primidona
rifampicina
lopinavir/ritonavir

100 mg/ zi 100 mg/ zi | 150 mg/ zi 200 mg/ zi

Adaugarea medicamentelor care NU inhiba si NU induc semnificativ glucuronoconjugarea
lamotriginei (vezi pct. 4.5):

Aceasta schema terapeutica trebuie
utilizatd in cazul adaugérii altor
medicamente care nu inhiba si nu
induc semnificativ
glucuronoconjugarea lamotriginei

Mentinerea dozei tintd obtinute in urma cresterii dozei (200 mg/zi;
intervalul de doze 100-400 mg/zi)

La pacientii care iau medicamente la care nu este cunoscuta in prezent interactiunea farmacocinetica cu
lamotrigina (vezi pct. 4.5), trebuie utilizata schema terapeutica recomandata pentru administrarea de
lamotrigind 1n asociere cu valproat.

Intreruperea administrarii de Lamictal la pacientii cu boala bipolard

In studii clinice, nu s-a observat cresterea incidentei, severititii sau tipului de reactii adverse dupa
intreruperea brusca a lamotriginei comparativ cu placebo. De aceea, pacientii pot Intrerupe administrarea de
Lamictal fara o reducere treptatd a dozei.

Copii si adolescenti cu_varsta sub 18 ani
Lamictal nu este recomandat pentru utilizare la copii cu varsta sub 18 ani, datorita lipsei datelor privind
siguranta si eficacitatea (vezi pct. 4.4).
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Recomandari generale privind administrarea de Lamictal la categorii speciale de pacienti

Femei care utilizeaza contraceptive hormonale

Utilizarea combinatiei etinilestradiol/levonorgestrel (30 pug/150 ng) determina cresterea clearance-ului
lamotriginei de aproximativ doua ori, ducand la sciderea concentratiilor de lamotrigina. Dupa cresterea
dozelor, pot fi necesare doze de intretinere mai mari de lamotrigina (de pand la doud ori mai mari) pentru
atingerea raspunsului terapeutic maxim. In timpul saptimanii in care nu se administreazi contraceptivul oral
activ, a fost observata o crestere de doua ori a concentratiilor de lamotrigind. Nu poate fi exclusa aparitia de
evenimente adverse legate de doza. De aceea, trebuie luata in considerare utilizarea ca terapie de prima linie
metode contraceptive fara saptiména de tratament inactiv, (de exemplu contraceptive hormonale cu
administrare continud sau metode nehormonale; vezi pct. 4.4 si 4.5).

Inceperea tratamentului contraceptiv hormonal la pacientele la care se administreaza deja doze de
Intretinere de lamotrigina si care NU iau inductori ai glucuronojugarii lamotriginei

In majoritatea cazurilor doza de intretinere de lamotrigina va trebui crescuti de pana la doua ori (vezipct. 4.4
si 4.5). Se recomanda ca de la momentul initierii tratamentului contraceptiv hormonal, doza de lamotrigina
sa fie crescutd cu 50 — 100 mg/zi 1n fiecare sdptamana, in functie de raspunsul clinic individual. Cresterile
dozei nu trebuie sa depaseasca aceasta rata, cu exceptia cazului in care raspunsul clinic permite cresteri mai
mari.

Poate fi luata 1n considerare masurarea concentratiilor serice de lamotrigina inainte si dupa inceperea
administrarii de contraceptive hormonale, pentru confirmarea mentinerii concentratiilor initiale de
lamotrigina. La nevoie, doza trebuie ajustatd. La femeile care iau contraceptive hormonale care includ o
saptamana de tratament inactiv (,,saptamana fara contraceptiv oral activ”’), monitorizarea concentratiilor
serice de lamotrigina trebuie efectuata in timpul saptimanii a 3-a de tratament activ, adica intre zilele 15 si
21 ale ciclului contraceptiv. De aceea, trebuie luata in considerare utilizarea de metode contraceptive fara
saptamana de tratament inactiv, ca terapie de prima linie (de exemplu contraceptive hormonale cu
administrare continud sau metode nehormonale; vezi pct. 4.4. si 4.5).

Intreruperea administrarii contraceptivelor hormonale la pacientele care iau deja doze de intretinere de
lamotrigind si care NU iau inductori ai glucuronoconjugarii lamotriginei

In majoritatea cazurilor, doza de intretinere de lamotrigina va trebui scizuti cu pana la 50% (vezi pct. 4.4 si
4.5). Se recomanda scéderea treptatd a dozei zilnice de lamotrigina cu 50-100 mg in fiecare saptdmana (cu o
ratd care sa nu depaseasca 25% din doza totala zilnica pe saptimana) pe o perioada de 3 saptaméani, cu
exceptia cazului in care raspunsul clinic indica altfel. Poate fi luata in considerare masurarea concentratiilor
serice de lamotrigina Tnainte si dupa intreruperea administrarii contraceptivelor hormonale, pentru
confirmarea mentinerii concentratiilor initiale de lamotrigina. In cazul femeilor care doresc sa inceteze
administrarea de contraceptive hormonale cu o sd@ptdmana de tratament inactiv (,,saptiména fara
contraceptiv oral activ”’), monitorizarea concentratiilor serice de lamotrigina trebuie efectuata in timpul
sdptamanii a 3-a de tratament activ, adica intre zilele 15 si 21 ale ciclului contraceptiv. Probele pentru
evaluarea concentratiilor de lamotrigind dupa oprirea definitiva a contraceptivului oral nu trebuie recoltate
in prima séptamana dupa intreruperea administrarii.

Inceperea tratamentului cu lamotrigina la pacientele care iau deja contraceptive hormonale
Cresterea dozei trebuie sa respecte schemele recomandate Tn mod normal descrise 1n tabele.

Inceperea §i oprirea administrarii contraceptivelor hormonale la pacientele care iau deja doze de
intretinere de lamotrigina si care IAU inductori ai glucuronoconjugarii lamotriginei
Poate sa nu fie necesard ajustarea dozei de intretinere recomandate de lamotrigina.

Varstnici (peste 65 de ani)
Nu este necesara ajustarea dozei fatd de schema recomandata. Farmacocinetica lamotriginei la acest grup de
varsta nu difera semnificativ fata de populatia de adulti non-varstnici (vezi pct. 5.2).

Insuficienta renala
Este necesara precautie in cazul administrarii Lamictal la pacientii cu insuficienta renald. Pentru pacientii cu
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insuficienta renala in stadiu terminal, dozele initiale de lamotrigina trebuie sa tind cont de medicatia
concomitentd a pacientilor; la pacientii cu insuficienta renald semnificativa pot fi eficace doze de intretinere
scazute (vezi pct. 4.4 51 5.2).

Insuficienta hepatica

Initial, dozele de crestere si Intretinere trebuie sa fie reduse cu aproximativ 50% la pacientii cu insuficienta
hepatica moderata (Child-Pugh grad B) si cu 75% la pacientii cu insuficienta hepatica severa (Child-Pugh
grad C). Dozele de crestere si intretinere trebuie ajustate 1n functie de raspunsul clinic (vezi pct. 5.2).

4.3 Contraindicatii
Hipersensibilitate la substanta activa sau la oricare dintre excipienti.
4.4 Atentionari si precautii speciale pentru utilizare

Eruptie cutanata

Au existat raportari de reactii adverse cutanate, care au aparut in general in primele opt sé@ptdmani dupa
initierea tratamentului cu lamotriginad. Majoritatea eruptiilor cutanate sunt usoare si auto-limitante, insa au
fost raportate de asemenea eruptii cutanate grave care au necesitat spitalizare si Intreruperea administrarii de
lamotrigina. Acestea au inclus reactii cutanate care pot pune in pericol viata, precum sindromul Stevens-
Johnson si necroliza epidermica toxica (vezi pct. 4.8).

La adultii recrutati in studii care au utilizat recomandarile actuale privind dozele de lamotrigina, incidenta
eruptiilor cutanate grave a fost de aproximativ 1 la 500 de pacienti epileptici. Aproximativ jumatate dintre
aceste cazuri au fost raportate ca sindrom Stevens-Johnson (1 din 1000). In studiile clinice efectuate la
pacienti cu boala bipolara, incidenta eruptiei cutanate grave este de aproximativ 1 la 1000.

La copii, riscul de eruptii cutanate grave este mai mare ca la adulti. Datele disponibile din cateva studii
sugereaza faptul ca, la copiii epileptici, incidenta eruptiilor cutanate asociate cu spitalizare este de la 1 la
300 1a 1 1a 100.

La copii, manifestarea initiald a unei eruptii cutanate poate fi confundata cu o infectie, medicii trebuie sa ia
in considerare posibilitatea unei reactii la tratamentul cu lamotrigina la copiii la care apar simptome de
eruptie cutanate si febra in timpul primelor opt saptdmani de tratament.

In plus, riscul global de eruptie cutanata pare sa se asocieze strans cu:

- doze initiale mari de lamotrigina si depasirea dozelor recomandate de crestere a tratamentului cu
lamotrigina (vezi pct. 4.2)
- utilizarea concomitenta de valproat (vezi pct. 4.2).

Este necesara de asemenea precautie in cazul tratarii pacientilor cu antecedente de alergie sau eruptie
cutanata la alte medicamente antiepileptice, deoarece frecventa eruptiilor cutanate non-grave dupa
tratamentul cu lamotrigina a fost de aproximativ trei ori mai mare la acesti pacienti comparativ cu cei fara
astfel de antecedente.

Toti pacientii (adulti si copii) la care apare o eruptie cutanata trebuie sa fie evaluati prompt si trebuie
intrerupta imediat administrarea de Lamictal, cu exceptia cazului In care eruptia cutanatd nu prezinta
legdturd clara cu tratamentul cu lamotrigina. Se recomanda sa nu se reinceapd administrarea de Lamictal la
pacientii care au intrerupt tratamentul din cauza eruptiei cutanate asociate cu tratamentul anterior cu
lamotrigina, decat daca beneficiul potential depaseste ITn mod clar riscurile.

Eruptia cutanata a fost de asemenea raportatd ca o componenta a unui sindrom de hipersensibilitate asociat
cu un tablou variabil de simptome sistemice incluzand febra, limfadenopatie, edem facial §i anomalii
sanguine $i hepatice (vezi pct. 4.8). Sindromul prezinta un spectru larg de severitate clinica si poate, rareori,
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sa ducd la coagulare intravasculara diseminata si la insuficientd multiorganica. Este important de remarcat
faptul ca manifestarile initiale de hipersensibilitate (de exemplu febrd, limfadenopatie) pot fi prezente chiar
daca eruptia nu este evidentd. Dacd astfel de semne §i simptome sunt prezente, pacientul trebuie evaluat
imediat, iar administrarea de Lamictal intreruptd daca nu poate fi stabilitd o alta etiologie.

Acgravarea clinica si riscul suicidar

Au fost raportate ideatie i comportament suicidar (tendintéd suicidard) la pacientii tratati cu MAE pentru
diferite indicatii, incluzand epilepsia si boala bipolara. O meta - analiza a studiilor clinice controlate placebo
cu MAE (incluzand lamotrigina) a aratat un risc crescut de comportament suicidar (vezi pct. 5.1). Pentru
MAE pentru care nu sunt disponibile asemenea date, o asociere similard cu evenimente legate de suicid nu
poate fi exclusa. De aceea, pacientii trebuie monitorizati pentru depistarea semnelor de tendinté suicidard in
timpul tratamentului cu Lamictal. Pacientii (si ingrijitorii pacientilor) trebuie sfatuiti sa solicite sfatul
medicului daca apar semne de tendinta suicidara

La pacientii cu boala bipolara, agravarea simptomelor depresive si/sau aparitia tendintei suicidare poate
apare fie ca iau medicamente pentru tulburarea bipolara, incluzand Lamictal, fie ca nu. Prin urmare,
pacientii la care se administreaza Lamictal pentru tulburare bipolara trebuie monitorizati cu atentie pentru
agravarea clinica (inclusiv aparitia de simptome noi) si tendinta suicidard, mai ales la inceputul
tratamentului sau la momentul modificarii dozei. Unii pacienti, cum ar fi cei cu antecedente de
comportament si ideatie suicidara, adultii tineri si pacientii care prezintd un grad semnificativ de ideatie
suicidara Tnainte de inceperea tratamentului pot sa prezinte un risc mai mare de ganduri suicidare si tentative
de suicid si trebuie monitorizati cu atentie in timpul tratamentului.

Trebuie luata in considerare modificarea schemei terapeutice, inclusiv posibila intrerupere a
medicamentului, la pacientii care prezinta agravare clinica (inclusiv aparitia de simptome noi) si/sau aparitia
ideatiei/comportamentului suicidar, mai ales daca aceste simptome sunt severe, se instaleaza brusc sau nu
fac parte dintre simptomele initiale ale pacientului.

Contraceptive hormonale

Efectele contraceptivelor hormonale asupra eficacitatiii lamotriginei

Utilizarea unei combinatii de etinilestradiol/levonorgestrel (30 pg/150 pg) determina cresterea clearance-
ului lamotriginei de aproximativ doua ori, ducand la scaderea concentratiilor plasmatice de lamotrigina (vezi
pct. 4.5). O scadere a concentratiilor plasmatice de lamotrigina a fost asociata cu pierderea controlului
terapeutic al convulsiilor. Dupa cresterea treptata a dozelor, in majoritatea cazurilor pot fi necesare doze de
intretinere mai mari de lamotrigina (de pana la doud ori mai mari) pentru atingerea raspunsului terapeutic
maxim. La oprirea administrarii contraceptivelor hormonale, clearance-ul lamotriginei se poate reduce la
jumatate. Cresterea concentratiilor de lamotrigina poate fi asociatd cu evenimente adverse dependente de
doza. Pacientii trebuie monitorizati pentru aparitia acestui fenomen.

La femeile care nu iau deja un inductor al glucuronoconjugérii lamotrignei §i care iau un contraceptiv
hormonal care presupune o saptdména de tratament inactiv (de exemplu “saptamana fara contraceptiv oral
activ”), va aparea cresterea temporara a concentratiilor de lamotrigina in sdptimana cu tratament inactiv
(vezi pct. 4.2). Variatiile concentratiilor de lamotrigina pot fi asociate cu reactii adverse. De aceea, trebuie
luata in considerare utilizarea metodelor de contraceptie fard saptdmana de tratament inactiv, ca terapie de
prima linie (de exemplu contraceptive hormonale cu administrare continud sau metode nehormonale).

Interactiunile dintre alte contraceptive orale sau TSH nu au fost studiate, totusi acestea pot influenta similar
parametrii farmacocinetici ai lamotriginei.

Efectele lamotriginei asupra eficacitatii contraceptivelor hormonale

Un studiu de interactiune la 16 voluntari sdnatosi a demonstrat ca atunci cand lamotrigina s-a administrat
impreunad cu un contraceptiv hormonal (combinatie de etinilestradiol/levonorgestrel), a existat o crestere
modesta a clearance-ului levonorgestrelului si cresteri ale concentratiilor serice de FSH si LH (vezi pct. 4.5).
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Nu se cunoaste impactul acestor modificari asupra activitatii ovulatorii ovariene. Cu toate acestea nu poate
fi exclusa posibilitatea ca aceste modificari sa reduca eficacitatea contraceptivului la unele paciente care iau
preparate hormonale Tmpreund cu lamotrigina. De aceea, pacientele trebuie instruite sé raporteze prompt
aparitia modificarilor legate de ciclul menstrual, cum sunt sangerarile intermenstruale.

Dihidrofolat reductaza

Lamotrigina are un efect inhibitor usor asupra dihidrofolat reductazei, si astfel existd o posibilitate de
interferentd cu metabolizarea folatului in timpul tratamentului pe termen lung (vezi pct. 4.6). Cu toate
acestea, In timpul administrarii pe termen lung la om, lamotrigina nu a produs modificari semnificative ale
concentratiei de hemoglobina, ale volumului eritrocitar mediu sau ale concentratiilor serice sau eritrocitare
de folat la pacienti tratati pana la 1 an sau asupra concentratiilor eritrocitare de folat la pacienti tratati pana
la 5 ani.

Insuficienta renala

In studiile cu doza unica la subiectii cu insuficienta renald in stadiu terminal, concentratiile plasmatice de
lamotrigina nu au fost modificate semnificativ. Cu toate acestea, este de asteptat acumularea metabolitului
glucuronoconjugat; de aceea este necesara precautie in ceea ce priveste tratarea pacientilor cu insuficienta
renala.

Pacientii care iau alte preparate care contin lamotrigind

Lamictal nu trebuie utilizat la pacientii care sunt tratati in prezent cu alte preparate care contin lamotrigina,
fard consult medical.

Comprimatele de 25, 50, 100 si 200 mg:
Excipientul comprimatelor de Lamictal

Comprimatele de Lamictal contin lactoza monohidrat. Pacientii cu afectiuni ereditare rare de intoleranta la
galactoza, deficit de lactaza (Lapp) sau sindrom de malabsorbtie la glucoza-galactoza nu trebuie sa utilizeze
acest medicament.

Dezvoltarea copiilor

Nu existd date referitoare la efectul lamotriginei asupra cresterii, maturarii sexuale si cognitive, dezvoltarii
emotionale si comportamentale la copii.

Precautii legate de epilepsie

Similar altor medicamente antiepileptice, intreruperea brusca a administrarii de Lamictal poate provoca
recéderi cu agravarea simptomatologiei (fenomenele de rebound). Cu exceptia cazurilor in care exista
ingrijorari legate de siguranta (de exemplu eruptie cutanatd) ce necesita intreruperea brusca tratamentului,
doza de Lamictal trebuie scdzuta treptat intr-o perioadd de doud saptamani.

Exista in literatura raportari de crize convulsive severe, incluzand stare de rau epileptic, ce pot duce la
rabdomioliza, disfunctie multiorganica si coagulare intravasculara diseminata, uneori cu evolutie letala. Au
existat cazuri similare si in cazul utilizarii lamotriginei.

Se poate observa o agravare semnificativa din punct de vedere clinic a frecventei crizelor in locul unei
ameliorari. La pacientii care prezintd mai mult de un tip de criza convulsiva, beneficiul observat al
controlului pentru un tip de criza convulsiva trebuie evaluat in raport cu orice agravare observata in alt tip

de criza convulsiva.

Crizele mioclonice pot fi agravate de lamotrigina.
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Existd date sugestive privind faptul ca raspunsurile in cazul asocierii cu inductori enzimatici sunt mai
scazute decat in asociere cu medicamente antiepileptice non-inductoare enzimatice. Motivul nu este clar.

In cazul copiilor care iau lamotrigina pentru tratamentul crizelor convulsive sub forma de absente tipice,
eficacitatea nu poate fi mentinuta la toti pacientii.

Precautii legate de boala bipolara

Copii si adolescenti cu varsta sub 18 ani

La copiii si adolescentii cu tulburare depresiva majora si alte tulburdri psihice, tratamentul cu antidepresive
este asociat cu un risc crescut de ideatie si comportament suicidar la copiii si adolescentii cu tulburare
depresiva majora si alte tulburari psihice.

4.5 Interactiuni cu alte medicamente si alte forme de interactiune
Au fost efectuate studii de interactiune doar la adulti.

UDP-glucuronil transferazele au fost identificate ca enzimele responsabile pentru metabolizarea
lamotriginei. Nu exista dovezi cé lamotrigina ar provoca inductia sau inhibarea clinic semnificativa a
enzimelor oxidative hepatice care metabolizeazd medicamente si este improbabild aparitia de interactiuni
intre lamotrigina si medicamente metabolizate de enzimele citocromului P450. Lamotrigina isi poate induce
propria metabolizare, dar efectul este modest si este improbabil sd apara consecinte clinice semnificative.

Tabelul 6: Efectele altor medicamente asupra glucuronoconjugariii lamotriginei

Medicamente care inhiba Medicamente care induc Medicamente care nu inhiba si
semnificativ semnificativ nu induc semnificativ
glucuronoconjugarea glucuronoconjugare glucuronoconjugare
lamotriginei lamotriginei lamotriginei
Valproat Fenitoina Oxcarbazepina
Carbamazepina Felbamat
Fenobarbital Gabapentina
Primidona Levetiracetam
Rifampicina Pregabalin
Lopinavir/ritonavir Topiramat
Combinatia Zonisamida
etinilestradiol/levonorgestrel*
Litiu
Bupropion
Olanzapina

* Alte contraceptive orale si tratamente de substitutie hormonald nu au fost studiate, insa ele pot influenta
in mod similar parametrii farmacocinetici ai lamotriginei (vezi pct. 4.2. si 4.4).

Interactiuni care implicd medicamente antiepileptice

Valproatul, care inhibd glucuronoconjugarea lamotriginei, scade metabolizarea lamotriginei si determina
cresterea timpului de Tnjumatatire plasmatica al lamotriginei de aproape doud ori. La pacientii care urmeaza
concomitent tratament cu valproat, trebuie utilizat regimul terapeutic adecvat (vezi pct. 4.2).

Anumite MAE (cum ar fi fenitoina, carbamazepina, fenobarbitalul si primidona) care induc enzimele
hepatice care metabolizeaza medicamente induc glucuronoconjugarea lamotriginei i cresc metabolizarea
lamotriginei. La pacientii care urmeaza tratament concomitent cu fenitoind, carbamazepind, fenobarbital sau
primidonad, trebuie utilizata schema terapeutica adecvata (vezi pct. 4.2).

60




La pacientii tratati cu carbamazepina, dupa introducerea lamotriginei s-au raportat evenimente ce {in de
sistemul nervos central inclusiv ameteli, ataxie, diplopie, vedere Incetosata si greata. Aceste evenimente in
general dispar cand se reduce doza de carbamazepind. Un efect similar a fost Intalnit intr-un studiu cu
lamotrigina si oxacarbazepina la voluntari adulti sanatosi, dar nu a fost investigata reducerea dozei.

Exista in literatura raportéri de scadere a concentratiei de lamotrigina cand aceasta a fost administrata in
asociere cu oxcarbamazepina. Totusi, Intr-un studiu prospectiv la voluntari adulti sanétosi, care a utilizat
doze de 200 mg de lamotrigind si 1200 mg de oxcarbazepina, oxcarbazepina nu a modificat metabolizarea
lamotriginei si lamotrigina nu a modificat metabolizarea oxacarbazepinei. Prin urmare, la pacientii care
urmeaza terapie concomitentd cu oxcarbamazepind, trebuie utilizata schema de tratament pentru terapia
adjuvanta a lamotriginei fara valproat si fara inductori ai glucuronoconjugérii lamotriginei (vezi pct. 4.2).

Intr-un studiu la voluntari adulti sinitosi, administrarea concomitenta de felbamat (1200 mg de doua ori pe
zi) impreuna cu lamotrigina (100 mg de doua ori pe zi timp de 10 zile) a parut sa nu aiba efecte clinic
semnificative asupra farmacocineticii lamotriginei.

Pe baza unei analize retrospective a concentratiilor plasmatice la pacientii la care s-a administrat lamotrigina
atat cu cat si fara gabapentind, gabapentina nu a parut sa modifice clearance-ul aparent al lamotriginei.

Interactiunile potentiale dintre levetiracetam si lamotrigind au fost evaluate prin monitorizarea
concentratiilor serice ale ambelor medicamente in timpul studiilor clinice controlate placebo. Aceste date
indica faptul ca lamotrigina nu influenteaza farmacocinetica levetiracetamului si levetiracetamul nu
influenteaza farmacocinetica lamotriginei.

Concentratiile plasmatice minime la starea de echilibru nu au fost influentate de administrarea concomitenta
de pregabalin (200 mg de 3 ori pe zi). Nu exista interactiuni farmacocinetice intre lamotrigina si pregabalin.

Topiramatul nu a dus la nicio modificare a concentratiilor plasmatice de lamotrigina. Administrarea de
lamotrigina a dus la o crestere cu 15% a concentratiilor de topiramat.

Intr-un studiu la pacienti cu epilepsie, administrarea concomitenti de zonisamida (200 — 400 mg/zi) cu
lamotrigina (150 — 500 mg/zi) timp de 35 de zile nu a avut efect semnificativ asupra farmacocineticii
lamotriginei.

Desi au fost raportate modificari ale concentratiilor plasmatice ale altor antiepileptice, studiile controlate nu
au adus dovezi ca lamotrigina influenteaza concentratiile plasmatice ale antiepilepticelor administrate
concomitent. Dovezile din studiile in vitro indica faptul ca lamotrigina nu deplaseaza alte antiepileptice de
pe situsurile de legare de proteinele plasmatice.

Interactiuni cu alte medicamente psihoactive

Farmacocinetica litiului dupa administrarea a 2 g de gluconat de litiu anhidru de doua ori pe zi timp de sase
zile la 20 de subiecti sanatosi nu a fost modificatd de administrarea concomitentd a 100 mg/zi de
lamotrigina.

Dozele orale repetate de bupropiona nu au avut efecte semnificative statistic asupra farmacocineticii unei
doze unice de lamotrigina la 12 subiecti si s-a Inregistrat doar o crestere usoara a ASC a lamotriginei
glucuronoconjugate.

Intr-un studiu la voluntari adulti sanatosi, 15 mg de olanzapind au redus ASC si C,.x ale lamotriginei in
medie cu 24% si, respectiv, 20%. Nu este de asteptat ca un efect cu aceasta amplitudine sa aiba semnificatie
clinica. 200 mg de lamotrigina nu au influentat farmacocinetica olanzapinei.

La 14 voluntari adulti sdnatosi, doze orale repetate de 400 mg lamotrigind pe zi nu au avut efecte
semnificative clinic asupra farmacocineticii unei doze unice de 2 mg de risperidond.. Dupa administrarea
concomitentd de 2 mg de risperidond cu lamotrigind, 12 din cei 14 voluntari au raportat somnolenta
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comparativ cu 1 din 20 1n cazul administrarii doar a risperidonei si cu niciunul cand s-a administrat doar
lamotrigina.

Experimentele in vitro au indicat faptul ca formarea metabolitului principal, 2-N-glucuronoconjugat, a fost
inhibatd minim de co-incubatia cu amitriptilind, bupropion, clonazepam, haloperidol sau lorazepam. Aceste
experimente sugereaza de asemenea faptul ca metabolizarea lamotriginei este improbabil sa fie inhibata de
clozapind, fluoxetina, fenelzind, risperidona, sertralind sau trazodona. in plus, un studiu al metabolizarii
bufuralolului care a utilizat preparate cu microzomi hepatici umani a sugerat faptul ca lamotrigina nu a
scazut clearance-ul medicamentelor metabolizate predominant de catre CYP2D6.

Interactiuni care implicd contraceptive hormonale

Efectul contraceptivelor hormonale asupra farmacocineticii lamotriginei

Intr-un studiu la 16 voluntari de sex feminin, administrarea de 30 pg de etinilestradiol/150 pg de
levonorgestrel intr-un contraceptiv oral combinat a provocat o crestere de aproximativ doud ori a clearance-
ului lamotriginei administrate oral, ducand la o reducere medie de 52% a ASC a lamotriginei si de 39 % a
Ciax- de lamotrigina. Concentratiile serice de lamotrigina au crescut in timpul saptadmanii cu tratament
inactiv (sd@ptdmana “fard contraceptiv oral activ’’), cu concentratii inainte de administrarea dozei la finalul
sdptamanii de tratament inactiv, mai mari, in medie, de aproximativ 2 ori decét in timpul administrarii
concomitente (vezi pct. 4.4). Nu sunt necesare ajustari ale schemei de crestere a dozei recomandate doar
pentru ca se utilizeaza contraceptive hormonale, dar in majoritatea cazurilor doza de Intretinere de
lamotrigina va trebui crescuta sau scdzutd cand se Incepe sau se Intrerupe administrarea contraceptivelor
hormonale (vezi pct. 4.2).

Efectul lamotriginei asupra farmacocineticii contraceptivelor hormonale

Intr-un studiu la 16 voluntari de sex feminin, o dozi de 300 mg lamotrigin la starea de echilibru nu a avut
niciun efect asupra farmacocineticii componentei etinilestradiol dintr-un contraceptiv oral combinat. S-a
observat o crestere modesta a clearance-ului componentei levonorgestrel, ducand la o reducere in medie cu
19 % a ASC si respectiv de 12% a C,,,, a levonorgestrelului. Masurarea concentratiilor serice de FSH, LH si
estradiol in timpul studiului a evidentiat o oarecare reducere a supresiei activitatii hormonale ovariene la
anumite femei, desi masurarea concentratiei serice de progesteron a indicat faptul ca nu existd dovada
hormonala a ovulatiei la niciunul dintre cei 16 subiecti de sex feminin. Influenta cresterii modeste a
clearance-ului levonorgestrelului si modificarilor concentratiilor serice de FSH si LH asupra activitatii
ovulatorii ovariene este necunoscutd (vezi pct. 4.4). Efectele dozelor de lamotrigina altele decat cea de 300
mg/zi nu au fost studiate si nu au fost efectuate studii cu alte preparate continand hormoni feminini.

Interactiuni implicand alte medicamente

Intr-un studiu la 10 voluntari de sex masculin, rifampicina a determinat cresterea clearance-ului lamotriginei
si scaderea timpului de injumatatire plasmatica al lamotriginei ca urmare a inductiei enzimelor hepatice
responsabile de glucuronoconjugare. La pacientii tratati concomitent cu rifampicind, trebuie utilizatd schema
terapeutica adecvata (vezi pct. 4.2).

Intr-un studiu la voluntari sinitosi, lopinavir/ritonavir a redus aproximativ la jumitate concentratiile
plasmatice de lamotrigind, probabil prin inductia glucuronoconjugérii. La pacientii care urmeaza tratament
concomitent cu lopinavir/ritonavir, trebuie utilizatd schema terapeutica adecvat (vezi pct. 4.2).

4.6  Sarcina si alaptarea

Riscul legat de medicamentele antiepileptice in general

Femeile aflate la varsta fertild trebuie sa fie sfatuite de un specialist. Necesitatea tratamentului cu
medicamente antiepileptice trebuie analizatd cand o femeie intentioneaza sa raimana gravida. La femeile
tratate pentru epilepsie, Intreruperea brusca a tratamentului cu medicamente antiepileptice trebuie evitata
deoarece acest lucru poate duce la reaparitia crizelor convulsive care ar putea avea consecinte grave pentru
femeie §i pentru fat.
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Riscul de aparitie a malformatiilor congenitale este crescut de 2-3 ori la descendentii mamelor tratate cu
medicamente antiepileptice comparativ cu incidenta estimata in populatia generala de aproximativ 3%. Cele
mai frecvente defecte congenitale raportate sunt labioschizis, malformatii cardiovasculare si defecte de tub
neural. Tratamentul cu mai multe antiepileptice este asociat cu un risc mai mare de malformatii congenitale
decat monoterapia si de aceea, de cate ori este posibil, trebuie utilizata monoterapia.

Risc legat de lamotrigind

Sarcina

Studii epidemiologice care au inclus in total aproximativ 2000 de femei expuse la monoterapia cu
lamotrigina in timpul sarcinii nu pot exclude un risc crescut de malformatii congenitale. Un registru a
raportat o incidenta crescuta a fantelor faciale. Alte seturi de date nu au confirmat acest rezultat. Studiile la
animale au evidentiat toxicitate asupra dezvoltarii (vezi pct. 5.3).

Daca este consideratd necesara terapia cu Lamictal in timpul sarcinii, este recomandatd cea mai mica doza
terapeutica posibila.

Lamotrigina are un ugor efect inhibitor asupra dihidrofolat reductazei si de aceea ar putea s duca teoretic la
un risc crescut de afectare embrio-fetala prin reducerea concentratiilor de acid folic (vezi pct. 4.4). Poate fi
luata in considerare suplimentarea cu acid folic la momentul planificarii unei sarcini §i in primele luni de
sarcina.

Modificarile fiziologice din timpul sarcinii pot influenta concentratiile de lamotrigina si/sau efectul
terapeutic. Au existat raportari de scadere a concentratiilor de lamotrigina in timpul sarcinii cu risc potential
de scadere a controlului crizelor convulsive. Dupa nastere concentratiile de lamotrigina pot creste rapid cu
risc de aparitie a evenimentelor adverse dependente de dozd. De aceea concentratiile serice de lamotrigina
trebuie monitorizate Inainte, In timpul sarcinii i la scurt timp dupa nastere. Daca este necesar, doza trebuie
adaptatd pentru mentinerea concentratiei serice de lamotrigina la acelasi nivel de dinainte de sarcina, sau
adaptati in functie de raspunsul clinic. In plus, reactiile adverse dependente de dozi trebuie monitorizate
dupa nastere.

Alaptare
Datele indica faptul cé lamotrigina trece in laptele matern. La unii sugari alaptati la sdn concentratiile serice
de lamotrigina au atins nivele la care pot aparea efecte farmacologice.

Beneficiile potentiale ale alaptarii trebuie cantarite in raport cu riscul potential de aparitie a reactiilor
adverse la copil. Daca o femeie decide sa alapteze 1n timpul tratamentului cu lamotrigind, copilul trebuie
monitorizat pentru identificarea reactiilor adverse.

Fertilitatea
Experimentele la animale nu au evidentiat afectarea fertilitatii de cétre lamotrigina (vezi pct. 5.3).

4.7 Efecte asupra capacititii de a conduce vehicule si de a folosi utilaje

Deoarece in cazul tuturor MAE exista variatii individuale ca raspuns la tratament, pacientii care iau
Lamictal pentru tratarea epilepsiei trebuie sa se adreseze medicului in legaturd cu problema specificé a
epilepsiei si conducerii de vehicule.

Nu s-au efectuat studii privind efectele asupra capacitatii de a conduce vehicule sau de a folosi utilaje. Doua
studii la voluntari au demonstrat ca efectul lamotriginei asupra coordonari vizuale motorii fine, miscéarilor
oculare, echilibrului corpului si efectele sedative subiective nu au diferit fata de placebo. In studiile clinice
cu lamotrigina, au fost raportate reactii adverse neurologice precum ametelile si diplopia. De aceea, pacientii
trebuie sd observe cum 1i afecteaza tratamentul cu Lamictal Tnainte de a conduce vehicule si de a folosi
utilaje.
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4.8 Reactii adverse

Pe baza datelor disponibile 1n prezent, reactiile adverse au fost impartite in doua sectiuni specifice, pentru
epilepsie si boala bipolard Cu toate acestea, cand se ia in considerare profilul global de siguranta al
lamotriginei, trebuie sé se tina cont de ambele sectiuni..

Pentru clasificarea reactiilor adverse s-a utilizat urmatoarea conventie: foarte frecvente (>1/10), frecvente
(>1/100, <1/10), mai putin frecvente (>1/1000, <1/100), rare (>1/10.000, <1/1000), foarte rare (<1/10.000).

In cadrul fiecarei categorii de frecventa, reactiile adverse sunt prezentate in ordinea descrescatoare a
gravitatii.

Epilepsie
Tulburari hematologice si limfatice

Foarte rare: anomalii hematologice incluzind neutropenie, leucopenie, anemie, trombocitopenie,
pancitopenie, anemie aplasticd, agranulocitoza

Anomaliile hematologice se pot asocia sau nu cu sindromul de hipersensibilitate (vezi Tulburérile sistemului
imunitar**),

Tulburari ale sistemului imunitar

Foarte rare: sindrom de hipersensibilitate** (incluzand simptome precum febra, limfadenopatia,
edemul facial, anomaliile sanguine si hepatice, coagulare intravasculard diseminata,
insuficienta multiorganica).

** S-a raportat de asemenea eruptia cutanata ca parte a unui sindrom de hipersensibilitate asociat cu un
tablou variabil de simptome sistemice incluzand febra, limfadenopatie, edem facial si anomalii sanguine si
hepatice. Sindromul prezinta un spectru larg de severitate clinica si poate, rareori, sa duca la coagulare
intravasculard diseminata si la insuficientd multiorganica. Este important de remarcat faptul cd manifestarile
initiale de hipersensibilitate (de exemplu febrd, limfadenopatie) pot fi prezente chiar daca eruptia nu este
evidenta. Dacd astfel se semne si simptome sunt prezente, pacientul trebuie evaluat imediat, iar
administrarea de Lamictal Intrerupta daca nu poate fi stabilita o alta etiologie.

Tulburari psihice
Frecvente: agresivitate, iritabilitate
Foarte rare: confuzie, halucinatii, ticuri.

Tulburari ale sistemului nervos
In cadrul monoterapiei din studiile clinice:

Foarte frecvente: cefalee.

Frecvente: somnolenta, ameteli, tremor, insomnie.
Mai putin frecvente: ataxie.

Rare: nistagmus.

In cadrul altor experiente clinice:

Foarte frecvente: somnolenta, ataxie, ameteli, cefalee.
Frecvente: nistagmus, tremor, insomnie.
Foarte rare: agitatie, dezechilibru, tulburari motorii, agravarea bolii Parkinson, efecte

extrapiramidale, coreoatetoza, cresterea frecventei convulsiilor.
Au existat raportari ca lamotrigina poate agrava simptomele parkinsoniene la pacientii cu boald Parkinson

preexistenta si raportari izolate de efecte extrapiramidale si coreoatetoza la pacientii fara aceasta boala
subiacenta.
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Tulburari oculare
In cadrul monoterapiei din studiile clinice:
Mai putin frecvente: diplopie, vedere incetosata.

In cadrul altor experiente clinice:
Foarte frecvente: diplopie, vedere incetosata.
Rare: conjunctivita.

Tulburari gastro-intestinale
In cadrul monoterapiei din studiile clinice:
Frecvente: greatd, varsaturi, diaree.

In cadrul altor experiente clinice:
Foarte frecvente: greatd, varsaturi.
Frecvente: diaree.

Tulburari hepato-biliare
Foarte rare: insuficienta hepatica, disfunctie hepatica, cresterea valorilor testelor functionale
hepatice.

Disfunctia hepatica apare de obicei 1n asociere cu reactiile de hipersensibilitate, dar au fost raportate si
cazuri izolate fara semne evidente de hipersensibilitate.

Afectiuni cutanate si ale tesutului subcutanat

Foarte frecvente: eruptie cutanata.
Rare: sindrom Stevens—Johnson
Foarte rare: necroliza epidermica toxica.

In studiile clinice dublu - orb de asociere, la adulti, eruptiile cutanate au aparut la aproape 10% dintre
pacientii care luau lamotrigina si la 5% din pacientii care luau placebo. Eruptiile cutanate au determinat
intreruperea tratamentului cu lamotrigind la 2% din pacienti. Eruptia, de obicei cu aspect maculo-papular,
apare in general in primele opt saptdmani dupd inceperea tratamentului si dispare la intreruperea
administrarii de Lamictal (vezi pct. 4.4).

Au fost raportate eruptii cutanate severe care pot pune viata in pericol, inclusiv sindrom Stevens-Johnson si
necroliza epidermica toxica (Sindrom Lyell). Desi majoritatea pacientilor se recupereaza la intreruperea
tratamentului cu lamotrigina, unii pacientii prezinta cicatrici ireversibile si au existat cazuri rare asociate cu
decesul (vezi pct. 4.4).

Riscul global de eruptie cutanata pare sa se asocieze strans cu:
- doze initiale mari de lamotrigina si depasirea dozelor recomandate de crestere a tratamentului cu
lamotrigina (vezi pct. 4.2)
- utilizarea concomitenta de valproat (vezi pct. 4.2).

Eruptia cutanata a fost de asemenea raportata ca parte a unui sindrom de hipersensibilitate asociat cu un
tablou variabil de simptome sistemice (vezi Tulburarile sistemului imunitar**).

Tulburari musculo-scheletice si ale tesutului conjunctiv
Foarte rare: reactii asemanatoare lupusului.

Tulburari generale si la nivelul locului de administrare
Frecvente: oboseala.
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Boala bipolara

Pentru profilul de siguranta global al lamotriginei, reactiile adverse de mai jos trebuie luate in considerare
alaturi de cele intalnite in epilepsie

Tulburari ale sistemului nervos

In timpul studiilor clinice pentru boala bipolara:

Foarte frecvente: cefalee.

Frecvente: agitatie, somnolenta, ameteli.

Tulburari gastro-intestinale
In timpul studiilor clinice cu boala bipolara:
Frecvente: xerostomie

Tulburari cutanate si alte tesutului subucutanat
In timpul studiilor clinice pentru boala bipolara:
Foarte frecvente: eruptie cutanata.

Rare: sindrom Stevens—Johnson.

Céand se iau in considerare toate studiile pentru boala bipolard (controlate si necontrolate) efectuate cu
lamotrigina, eruptiile cutanate au aparut la 12% dintre pacientii tratati cu lamotrigina. In timp ce in studiile
clinice controlate la pacienti cu boala bipolara, eruptiile cutanate au aparut la 8% dintre pacientii care au
luat lamotrigina si la 6% dintre pacientii care au luat placebo.

Tulburari musculo-scheletice si ale tesutului conjunctiv
In timpul studiilor clinice pentru boala bipolara:
Frecvente: artralgii.

Tulburari generale si la nivelul locului de administrare
In timpul studiilor clinice pentru boala bipolara:
Frecvente: durere, dorsalgie.

4.9 Supradozaj

Semn si simptome

A fost raportata ingestia acutd a unor doze de 10 - 20 de ori mai mari decat doza terapeutica maxima.
Supradozajul a dus la aparitia unor simptome ca nistagmus, ataxie, alterarea starii de constienta si coma.

Tratament

In cazul supradozajului, pacientul trebuie internat in spital si trebuie sa i se administreze terapie de sustinere
adecvata. Daca exista indicatie, trebuie efectuata terapia care urmareste scaderea absorbtiei (carbune activat,
laxative sau lavaj gastric). Nu exista experienta cu utilizarea hemodializei ca tratament in caz de supradozaj.
La sase voluntari cu insuficienta renald, 20% din cantitatea de lamotrigina a fost eliminata din organism in
timpul unei sesiuni de hemodializa de 4 ore (vezi pct. 5.2).

5. PROPRIETATI FARMACOLOGICE

5.1 Proprietati farmacodinamice

Grupa farmacoterapeutica: alte antiepileptice, codul ATC: N03AXO09.

66



Mecanism de actiune

Rezultatele studiilor farmacologice sugereaza ca lamotrigina este un blocant al canalelor de sodiu voltaj —
dependente si dependente de utilizare. Inhiba descarcarile repetitive sustinute ale neuronilor si inhiba
eliberarea de glutamat (neurotransmitatorul care are un rol cheie in generarea crizelor epileptice). Este
posibil ca aceste efecte s contribuie la proprietatile anticonvulsivante ale lamotriginei.

Din contrd, mecanismul prin care lamotrigina isi exercita efectul terapeutic in boala bipolara nu a fost
elucidat, desi este probabil ca interactiunea cu canalele de sodiu voltaj-dependente sa fie importanta.

Efecte farmacodinamice

In testele concepute sa evalueze efectele medicamentelor asupra sistemului nervos central, rezultatele
obtinute prin utilizarea dozelor de 240 mg de lamotrigind administrate la voluntari sdnatosi nu au diferit de
placebo, in vreme ce atat fenitoina 1000 mg cat si diazepamul 10 mg au afectat semnificativ coordonarea
vizuald motorie find i miscarile oculare, au determinat cresterea balansului corporal si au produs efecte
sedative subiective.

Intr-un alt studiu, doze orale unice de 600 mg de carbamazepini au alterat coordonarea vizuald motorie fini
si miscarile oculare, in acelasi timp crescand balansul corporal si frecventa cardiaca, in timp ce rezultatele
cu lamotrigina in doze de 150 mg si 300 mg nu au diferit de placebo.

Eficacitatea si siguranta clinica la copii cu varsta intre 1 si 24 de luni

Eficacitatea si siguranta terapiei adjuvante in crizele convulsive partiale la pacientii cu varsta intre 1 gi 24 de
luni a fost evaluata intr-un mic studiu de intrerupere dublu orb, controlat placebo. Tratamentul a fost initiat
la 177 de subiecti, cu o schema de crestere a dozei aseménatoare cu aceea pentru copii intre 2 i 12 ani. Cea
mai mica concentratie disponibild este comprimatul de lamotrigind de 2 mg, prin urmare schema de dozare
standard a fost adaptata in unele cazuri in timpul fazei de crestere (de exemplu, prin administrarea unui
comprimat de 2 mg in zile alternative cand doza calculata era mai mica de 2 mg). Concentratiile plasmatice
au fost masurate la sfarsitul saptamanii 2 de crestere si doza ulterioara a fost fie redusa sau nu a fost crescuta
dacid concentratia a depasit 0,41 pg/mL, concentratia preconizata la adulti in aceastad perioada. La unii
pacienti, la sfarsitul saptdmanii 2 a fost necesara reducerea dozei pana la 90%. Treizeci si opt din pacientii
care au raspuns la tratament (scadere mai mare de 40% in frecventa crizelor convulsive) au fost repartizati
aleatoriu fie in lotul placebo, fie la in lotul de continuarea tratamentului cu lamotrigina. Procentajul de
subiecti cu tratament esuat a fost de 84% (16/19 subiecti) in lotul placebo si 58% (11/19 subiecti) in lotul
lamotrigina. Diferenta nu a fost semnificativa din punct de vedere statistic: 26,3%, CI95% -2,6% <> 50,2%,
p=0,07

Un total de 256 de subiecti cu varsta intre 1 si 24 de luni au fost expusi la lamotrigina cu doze in intervalul
1-15 mg/kg si zi timp de pana la 72 de saptamani. Profilul de siguranta al lamotriginei la copiii cu varsta
intre 1 luna si 2 ani a fost aseméanator cu cel al copiilor mai mari, exceptand faptul ca agravarea
semnificativa clinic a crizelor convulsive (>=50%) a fost raportatd mai frecvent la copii sub 2 ani (26%) 1n
comparatie cu copii mai mari (14%).

Eficacitatea si siguranta clinicd in sindromul Lennox-Gastaut

Nu exista date referitoare la administrarea in monoterapie in crizele asociate cu sindromul Lennox-Gastaut.
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Eficacitatea clinica in prevenirea episoadelor de afectare a dispozitiei la pacientii cu boala bipolara

Eficacitatea lamotriginei in prevenirea episoadelor de afectare a dispozitiei la pacientii cu boald bipolara a
fost evaluata in doua studii.

Studiul clinic SCAB2003 a fost un studiu multicentric, dublu orb, dublu placebo, controlat cu placebo si
litiu, randomizat, cu doza fixd, care a evaluat prevenirea pe termen lung a recéderilor si a recurentelor
depresiei si/sau a maniei la pacientii cu boala bipolara de tip I care au prezentat recent sau in prezent un
episod depresiv major. Dupa stabilizare utilizand monoterapie cu lamotrigina sau terapie adjuvanta, pacientii
au fost repartizati aleatoriu intr-unul din cele cinci loturi de tratament: lamotrigina (50, 200, 400 mg/zi), litiu
(concentratii serice de 0,8 — 1,1 mmol/l) sau placebo pentru maxim 76 de saptdmani (18 luni). Criteriul final
principal de evaluare a fost ,,Durata de timp pana la interventia pentru un episod de afectare a dispozitiei
(Time to Intervention for a Mood Episode - TIME)”, iar interventiile au constat in farmacoterapie aditionala
sau terapie electroconvulsivanta (TEC). Studiul clinic SCAB2006 a avut un concept similar cu studiul clinic
SCAB2003, dar a diferit de acesta prin evaluarea unei doze flexibile de lamotrigina (100 pana la 400 mg/zi)
si prin includerea pacientilor cu boala bipolara de tip I care au prezentat recent sau In prezent un episod
maniacal. Rezultatele sunt prezentate in tabelul 7.

Tabelul 7: Rezumatul rezultatelor studiilor care investigheaza eficacitatea lamotriginei in prevenirea
episoadelor de afectare a dispozitiei la pacientii cu tulburare bipolara de tip 1

‘Proportia’ de pacienti fird evenimente psihotice in siptiména 76
Studiu SCAB2003 Studiu SCAB2006

Boala bipolara de tip I Boala bipolara de tip I

Criteriu de includere Episod depresiv major Episod maniacal major
Lamotrigina Litiu Placebo Lamotrigind Litiu Placebo

Fara interventii® 0,22 0,21 0,12 0,17 0,24 0,04
Valoarea p a testului 0,004 0,006 - 0,023 0,006 -
Log rank
Fara depresie** 0,51 0,46 0,41 0,82 0,71 0,40
Valoarea p a testului 0,047 0,209 - 0,015 0,167 -
Log rank
Fara manie** 0,70 0,86 0,67 0,53 0,64 0,37
Valoarea p a testului 0,339 0,026 - 0,280 0,006 -
Log rank

In analizele de confirmare a duratei de timp pana la primul episod depresiv si a duratei de timp pani la
primul episod maniacal/hipomaniacal sau mixt, pacientii tratati cu lamotrigina au prezentat durate de timp
mai lungi pana la aparitia primului episod depresiv comparativ cu pacientii la care s-a administrat placebo,
iar diferenta Intre tratamente 1n ceea ce priveste episoadele maniacale/hipomaniacale sau mixte nu a fost
semnificativa statistic.

Eficacitatea lamotriginei in asociere cu medicamente stabilizatoare ale dispozitiei nu a fost studiata
corespunzator.

Analiza ideatiei suicidare

Incidenta ideatiei suicidare si comportamentului suicidar a fost evaluata Intr-o analizd cumulata a studiilor
clinice cu lamotrigina, controlate placebo asupra unui total de 6467 pacienti dintr-un numar de indicatii.

In subsetul studiilor clinice referitoare la tulburarea bipolar, rata evenimentelor a fost semnificativa
numeric, dar nu si statistic, mai mare pentru lamotrigina (29/1212 [2,4%]) In comparatie cu placebo
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(19/1054 [1,8%]). Intr-o0 analizi cumulati a indicatiilor psihiatrice, evenimentele au fost mai frecvent
intalnite 1n prima luna de tratament la pacientii in tratament cu lamotrigind. Evenimentele comportamentale
au fost mai des intalnite la barbati.

In subsetul studiilor clinice referitoare la epilepsie nu au aparut diferente semnificative din punct de vedere
statistic 1n rata evenimentelor intre lamotrigina si placebo. Desi numarul de cazuri de ideatie suicidara si de
evenimente comportamentale a fost prea scazut (6/1073 [0,6%] pentru lamotrigina si 2/805 [0,3%] pentru
placebo) pentru a permite o comparatie definitiva Intre grupurile de tratament, rata relativa raportatd din
aceastd analiza a lamotriginei este in concordanta cu efectul de clasa raportat pentru MAE (vezi pct. 4.4).

Studierea efectului lamotriginei asupra conducerii cardiace

Un studiu la adulti voluntari sanatosi a evaluat efectul dozelor repetate de lamotrigind (de pana la 400 mg/zi)
asupra conducerii cardiace, evaluata cu ECG in 12 derivatii. Nu a existat un efect clinic semnificativ al
lamotriginei asupra intervalului QT comparativ cu placebo.

5.2 Proprietiti farmacocinetice
Absorbtie

Lamotrigina este absorbita rapid si complet din intestin fara metabolizare semnificativa la primul pasaj
hepatic. Concentratia plasmatica maxima este atinsa la aproximativ 2,5 ore dupa administrarea orald de
lamotrigina. Durata pana la atingerea concentratiei maxime este usor crescuta in cazul administrarii dupa
mese, dar cantitatea absorbitd nu este modificatd. Existd o mare variabilitate Intre indivizi in ceea ce priveste
concentratia plasmaticd maxima la starea de echilibru, dar la acelasi individ concentratiile inregistreaza
foarte rar variatii.

Distributie

Legarea lamotriginei de proteinele plasmatice este de aproximativ 55%; este foarte putin probabil ca
deplasarea de pe proteinele plasmatice sa duca la aparitia de fenomene toxice.

Volumul de distributie este cuprins intre 0,92 si 1,22 1/kg.
Metabolizare

UDP-glucuronil transferazele au fost identificate ca enzimele responsabile pentru metabolizarea
lamotriginei.

Lamotrigina isi poate induce propria metabolizare, dar efectul este modest si dependent de doza. Cu toate
acestea nu existd dovezi ca lamotrigina ar influenta farmacocinetica altor medicamente antiepileptice si
datele sugereaza faptul ca este improbabila aparitia de interactiuni intre lamotrigina si medicamente
metabolizate prin intermediul enzimelor citocromului P450.

Eliminare

Clearance-ul plasmatic aparent la voluntarii sanatosi este aproximativ de 30 ml/min. Clearance-ul
lamotriginei se realizeaza in principal prin metabolizare, urmata de eliminarea metabolitilor
glucuronoconjugati in urind. Mai putin de 10% se elimind nemodificata in urina. Doar aproximativ 2% din
produsii derivati din lamotrigina se excreta in fecale. Clearance-ul si timpul de injumatétire plasmatica sunt
independente de doza. Timpul de Injumatatire plasmatica aparent la subiectii sdnatosi este estimat la
aproximativ 33 de ore (interval 14 — 103 ore). Intr-un studiu cu subiecti cu sindrom Gilbert, clearance-ul
mediu aparent a fost redus cu aproximativ 32% comparativ cu subiectii normali de control, dar valorile sunt
in limitele intervalului pentru populatia generala.
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Timpul de Tnjumatatire plasmatica al lamotriginei este influentat considerabil de tratamentul concomitent.
Timpul de njumatatire plasmatica mediu este redus cu aproximativ 14 ore cand este administrata
concomitent cu inductori enzimatici cum ar fi carbamazepina sau fenitoina si este crescut cu aproximativ 70
de ore In medie, cand este administratd concomitent doar cu valproat (vezi pct. 4.2)

Liniaritate

Farmacocinetica lamotriginei este liniara pana la 450 mg, cea mai mare doza unica testata.

Grupe speciale de pacienti

Copii
Clearance-ul ajustat in functie de greutatea corporala este mai mare la copii fata de adulti, cele mai mari

valori inregistrandu-se la copii sub cinci ani. Timpul de Injumatatire plasmatica al lamotriginei este n
general mai scurt la copii comparativ cu adultii, cu o valoare medie de aproximativ 7 ore in cazul
administrarii cu inductori enzimatici, cum ar fi carbamazepina si fenitoina, si creste la valori medii de 45 —
50 de ore in cazul administrarii concomitente doar cu valproat (vezi pct. 4.2).

Copii cu varsta Intre 2 si 26 de luni

In cazul a 143 pacienti copii cu vérsta intre 2 si 26 de luni, cantirind intre 3 si 16 kg, clearance-ul a fost
redus n comparatie cu copiii mai mari cu aceeasi greutate corporald, primind doze orale per kg masa
corporald similare cu copiii peste 2 ani. Timpul de injumatatire plasmatica a fost estimat la 23 de ore la
copii sub 26 de Iuni in terapie cu inductori enzimatici, 136 de ore cand se administreaza impreuna cu
valproatul si 38 de ore la subiectii tratati fara inductori/inhibitori enzimatici. Variabilitatea intre indivizi
pentru clearance-ul oral a fost crescuta la grupul de pacienti pediatrici cu varsta intre 2 si 26 de luni (47%).
Valorile concentratiilor plasmatice prevadzute pentru copiii cu varsta intre 2 si 26 de luni s-au plasat in
general in acelasi interval ca si cele pentru copiii mai in varsta, desi este mai probabil sa fie observate
valori mai ridicate de C,,, la unii copii cu o greutate corporala sub 10 kg.

Varstnici

Rezultatele unei analize farmacocinetice populationale care a inclus pacienti cu epilepsie atat tineri, cat si
varstnici, inrolati in aceleasi studii, au indicat ca clearance-ul lamotriginei nu s-a modificat semnificativ
clinic. Dupa administrarea de doze unice, clearance-ul aparent a scazut cu 12%, de la 35 ml/min la varsta de
20 de ani la 31 ml/min la 70 de ani. Dupa 48 de sdptdmani de tratament, scaderea a fost de 10%, de la 41 la
37 ml/min intre lotul cu tineri si cel cu varstnici. In plus, a fost studiati farmacocinetica lamotriginei la 12
subiecti varstnici sanatosi, dupa administrarea unei doze unice de 150 mg. Clearance-ul mediu la varstnici
(0,39 ml/min si kg) se afla in intervalul valorilor medii ale clearance-ului (intre 0,31 si 0,65 ml/min si kg)
obtinut n noua studii cu adulti care nu sunt varstnici si la care s-au administrat doze unice de 30 pana la 450
mg.

Insuficienta renala

Doisprezece voluntari cu insuficientd renala cronica si alte sase persoane hemodializate au primit fiecare o
doza unica de 100 mg de lamotrigina. Clearance-urile medii au fost de 0,42 ml/min si kg (insuficienta renala
cronica), 0,33 ml/min si kg (intre hemodialize) si 1,57 ml/min si kg (in timpul sedintei de hemodializd),
comparativ cu 0,58 ml/min si kg la voluntarii sanatosi. Timpii de injumatatire plasmatica medii au fost 42,9
ore (insuficienta renald cronicd), 57,4 ore (intre sedintele de hemodializa) si 13,0 ore (in timpul sedintei de
hemodializi) comparativ cu 26,2 ore la voluntarii sanatosi. In medie, aproximativ 20% (interval = 5,6 —
35,1) din cantitatea de lamotrigina prezenta in organism a fost eliminata intr-o sedintd de hemodializa de 4
ore. Pentru aceasta populatie de pacienti, dozele initiale de lamotrigind trebuie sa fie stabilite in functie de
medicatia concomitenta a pacientului; dozele de intretinere reduse pot fi eficace pentru pacientii cu
insuficienta semnificativa a functiei renale (vezi pct. 4.2 si 4.4).

Insuficienta hepatica
A fost efectuat un studiu de farmacocineticé cu doze unice la 24 de pacienti cu diverse grade de insuficienta
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hepatica si 12 subiecti sandtosi, ca grup de control. Clearance-ul aparent median al lamotriginei a fost de
0,31; 0,24 si 0,10 ml/min si kg la pacientii cu insuficientd hepaticd de grad A, B si respectiv C (clasificare
Child-Pugh), comparativ cu 0,34 ml/min si kg la subiectii de control sanatosi. In general, la pacientii cu
insuficientd hepaticd moderata sau severa trebuie utilizate doze reduse in timpul cresterii dozelor si ca doze
intretinere (vezi pct. 4.2).

5.3 Date preclinice de siguranta

Datele non-clinice non-clinice nu au evidentiat nici un risc special pentru om pe baza studiilor conventionale
farmacologice privind evaluarea sigurantei, toxicitatea dupd doze repetate, si potentialul carcinogen.

In studiile de toxicitate asupra functiei de reproducere si dezvoltarii la rozitoare si iepuri, nu s-au observat
efecte teratogene dar s-a observat scaderea greutdtii fetale si intarzierea osificarii scheletului, la nivele de
expunere mai mici sau similare cu expunerea clinica estimatd. Deoarece nu s-au putut testa la animale nivele
mai mari de expunere ca urmare a severitatii toxicitatii materne, potentialul teratogen al lamotriginei nu a
putut fi stabilit pentru expunere mai mare decét cea clinica.

La sobolani a fost inregistrata o crestere a mortalitatii fetale si postnatale, in cazul administrarii lamotriginei
mai tarziu in cursul perioadei de gestatie si In perioada post-natala precoce. Aceste efecte au fost observate
la o expunere similara cu expunerea clinica.

La sobolani tineri, a fost observat un efect asupra invétarii in cadrul testului labirintului Biel, o usoara
intarziere a separarii balano-preputiale si permeabilitdtii vaginale si o scadere a greutatii corporale
postnatale la animalele F1 la expuneri de aproximativ doud ori mai mari decat expunerile terapeutice la
omul adult.

Experimentele la animale nu au evidentiat afectarea fertilitatii de cétre lamotrigind. Lamotrigina a
determinat scaderea concentratiilor de acid folic la fat, la sobolani. Se presupune ca deficitul de acid folic
este asociat cu un risc crescut de malformatii congenitale atat la animale, cat si la oameni.

Lamotrigina a provocat o inhibare dependenta de doza a curentului la nivelul extremitatii canalului hERG in
celulele embrionare renale umane. CIS0 a fost de aproximativ noud ori mai mare decat concentratia
terapeuticd maxima a substantei libere Lamotrigina nu a provocat alungirea intervalului QT la animale la
expuneri de pani la aproximativ doud ori concentratia terapeutici maxima a substantei libere. Intr-un studiu
clinic, nu a existat niciun efect semnificativ clinic al lamotriginei asupra intervalului QT la voluntarii adulti
sanatosi (vezi pct. 5.1).

6. PROPRIETATI FARMACEUTICE
6.1 Lista excipientilor

Comprimate de 25, 50, 100 si 200 mg:
Lactoza monohidrat

Celuloza microcristalina

Povidona K30

Amidon glicolat de sodiu (tip A)
Oxid galben de fer (E172)

Stearat de magneziu.

Comprimate dispersabile/masticabile de 2, 5, 25, 50, 100 si 200 mg:
Carbonat de calciu

Hidroxipropilceluloza slab substituita

Silicat de aluminiu §i magneziu

Amidon glicolat de sodiu (tip A)

Povidona K30

Zaharina sodica
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Stearat de magneziu
Aroma de coacize negre.

6.2 Incompatibilitati
Nu este cazul.
6.3 Perioada de valabilitate

Comprimate de 25, 50, 100 si 200 mg, comprimate dispersabile/masticabile de 5, 25, 50, 100 si 200 mg:
Trei ani.

Comprimate dispersabile/masticabile 2 mg:
Doi ani.

6.4 Precautii speciale pentru pastrare
Acest medicament nu necesita conditii speciale de pastrare.
6.5 Natura si continutul ambalajului

Comprimate de 25 mg:
Blister din PVC/folie de aluminiu.

Ambalaje cu 14, 21, 30, 42, 50, 56 sau 100 comprimate.
Ambalaje de initiere a tratamentului cu 21 sau 42 comprimate.

Comprimate de 50 mg:
Blister din PVC/folie de aluminiu.

Ambalaje cu 14, 30, 42, 56, 90 sau 100 comprimate.
Ambalaj de initiere a tratamentului de 42 comprimate.

Comprimate de 100 mg:
Blister din PVC/folie de aluminiu.

Ambalaje cu 30, 50, 56, 60, 90 sau 100 comprimate.

Comprimate de 200 mg:
Blister din PVC/folie de aluminiu.

Ambalaje cu 30, 56 sau 100 comprimate.

Comprimate dispersabile/masticabile de 2 mg:
Flacoane din PE ID cu sistem de inchidere securizat pentru copii.

Ambalaje cu 30 comprimate dispersabile/masticabile.

Comprimate dispersabile/masticabile de 5 mg:
Blister din PVC-PVdC/folie de aluminiu.

Ambalaje cu 10, 14, 28, 30, 50 sau 56 comprimate dispersabile/masticabile.

Comprimate dispersabile/masticabile de 25 mg:
Blister din PVC-PVdC/folie de aluminiu.
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Ambalaje cu 10, 14, 21, 28, 30, 42, 50, 56 sau 60 comprimate dispersabile/masticabile.
Ambalaje de initiere cu 21 sau 42 comprimate dispersabile/masticabile.

Comprimate dispersabile/masticabile de 50 mg:
Blister din PVC-PVdC/folie de aluminiu.

Ambalaje cu 10, 14, 30, 42, 50, 56, 60, 90, 100 sau 200 comprimate dispersabile/masticabile.
Ambalaje de initiere cu 42 comprimate dispersabile/masticabile.

Comprimate dispersabile/masticabile de 100 mg:
Blister din PVC-PVdC/folie de aluminiu.

Ambalaje cu 10, 30, 50, 56, 60, 90, 100 sau 200 comprimate dispersabile/masticabile.

Comprimate dispersabile/masticabile de 200 mg:
Blister din PVC-PVdC/folie de aluminiu.

Ambalaje cu 10, 30, 50, 56, 60, 90, 100 sau 200 comprimate dispersabile/masticabile.
Este posibil ca nu toate marimile de ambalaj sa fie comercializate.
6.6 Precautii speciale pentru eliminarea reziduurilor

Fara cerinte speciale.

7. DETINATORUL AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA

[A se vedea Anexa [ — A se completa la nivel national]

8. NUMARUL(ELE) AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA

[A se completa la nivel national]

9.  DATA PRIMEI AUTORIZARI SAU A REINNOIRII AUTORIZATIEI
{ ZZ luna AAAA }

[A se completa la nivel national]

10. DATA REVIZUIRII TEXTULUI
{LL/AAAA }

[A se completa la nivel national]
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ETICHETAREA
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INFORMATII CARE TREBUIE SA APARA PE AMBALAJUL SECUNDAR

CUTIE

‘ 1. DENUMIREA COMERCIALA A MEDICAMENTULUI

Lamictal si denumirile asociate (a se vedea Anexa I) 25 mg comprimate
[A se vedea Anexa [ — A se completa la nivel national]
Lamotrigina

‘ 2. DECLARAREA SUBSTANTEI(LOR) ACTIVE

Fiecare comprimat contine lamotrigind 25 mg

3. LISTA EXCIPIENTILOR

Contine lactoza monohidrat — vezi prospectul pentru informatii suplimentare

4. FORMA FARMACEUTICA SI CONTINUTUL

14 comprimate

21 comprimate

30 comprimate

42 comprimate

50 comprimate

56 comprimate

100 comprimate

Ambalaj de initiere a tratamentului cu 21 comprimate, in tratamentul adjuvant cu valproat,
Ambalaj de initiere a tratmentului cu 42 comprimate, in monoterapie

5. MODUL SI CALEA(CAILE) DE ADMINISTRARE

Administrare orala
A nu se mesteca sau zdrobi
A se citi prospectul inainte de utilizare.

6. ATENTIONARE SPECIALA PRIVIND FAPTUL CA MEDICAMENTUL NU TREBUIE
PASTRAT LA INDEMANA SI VEDEREA COPIILOR

A nu se lasa la indemana si vederea copiilor.

7.  ALTA(E) ATENTIONARE(ARI) SPECIALA(E), DACA ESTE(SUNT) NECESARA(E)
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‘ 8. DATA DE EXPIRARE

EXP {LL AAAA}

‘ 9. CONDITII SPECIALE DE PASTRARE

10. PRECAUTII SPECIALE PRIVIND ELIMINAREA MEDICAMENTELOR NEUTILIZATE
SAU A MATERIALELOR REZIDUALE PROVENITE DIN ASTFEL DE MEDICAMENTE, DACA
ESTE CAZUL

‘ 11. NUMELE SI ADRESA DETINATORULUI AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA

[A se vedea Anexa [ — A se completa la nivel national ]

‘ 12. NUMARUL(ELE) AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA

[A se completa la nivel national]

‘ 13. SERIA DE FABRICATIE

Lot

‘ 14. CLASIFICARE GENERALA PRIVIND MODUL DE ELIBERARE

[A se completa la nivel national]

‘ 15. INSTRUCTIUNI DE UTILIZARE

| 16. INFORMATII iN BRAILLE

[A se completa la nivel national]
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MINIMUM DE INFORMATII CARE TREBUIE SA APARA PE BLISTER SAU PE FOLIE
TERMOSUDATA

BLISTER

| 1. DENUMIREA COMERCIALA A MEDICAMENTULUI

Lamictal si denumirile asociate (a se vedea Anexa I) 25 mg comprimate
[A se vedea Anexa [ — A se completa la nivel national]
Lamotrigina

| 2. NUMELE DETINATORULUI AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA

[A se vedea Anexa [ — A se completa la nivel national ]

| 3. DATA DE EXPIRARE

EXP {LL AAAA}

[4. SERIA DE FABRICATIE

Lot

| 5.  ALTE INFORMATII |

(Ambalaj de initiere a tratamentului cu 21 comprimate, in terapia adjuvanta cu valproat —pachet cu calendar
ce aratd numerotarea zilelor):

1 357 9 11 13 (o alveold)

2 4 6 8 10 12 14 (fara alveold)

15 17 19 21 23 25 27 (oalveold)

16 18 20 22 24 26 28 (o alveold)

(Ambalaj de initiere cu 42 comprimate, iIn monoterapie— —pachet cu calendar ce arata numerotarea zilelor):
1 2 3 45 6 7(oalveold)

8 9 10 11 12 13 14 (o alveold)

15 16 17 18 19 20 21 (doua alveole)

22 23 24 25 26 27 28 (douai alveole)

77



INFORMATII CARE TREBUIE SA APARA PE AMBALAJUL SECUNDAR

CUTIE

‘ 1. DENUMIREA COMERCIALA A MEDICAMENTULUI

Lamictal si denumirile asociate (a se vedea Anexa I) 50 mg comprimate
[A se vedea Anexa [ — A se completa la nivel national]
Lamotrigina

‘ 2. DECLARAREA SUBSTANTEI(LOR) ACTIVE

Fiecare comprimat contine lamotrigind 50 mg

3. LISTA EXCIPIENTILOR

Contine lactoza monohidrat — vezi prospectul pentru informatii suplimentare

4. FORMA FARMACEUTICA SI CONTINUTUL

14 comprimate

30 comprimate

42 comprimate

56 comprimate

90 comprimate

100 comprimate

Ambalaj de initiere a tratamentului cu 42 comprimate in tratamentul adjuvant fara valproat

5. MODUL SI CALEA(CAILE) DE ADMINISTRARE

Administrare orala
A nu se mesteca sau zdrobi
A se citi prospectul inainte de utilizare.

6. ATENTIONARE SPECIALA PRIVIND FAPTUL CA MEDICAMENTUL NU TREBUIE
PASTRAT LA INDEMANA SI VEDEREA COPIILOR

A nu se lasa la indemana si vederea copiilor.

7.  ALTA(E) ATENTIONARE(ARI) SPECIALA(E), DACA ESTE(SUNT) NECESARA(E)
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‘ 8. DATA DE EXPIRARE

EXP {LL AAAA}

‘ 9. CONDITII SPECIALE DE PASTRARE

10. PRECAUTII SPECIALE PRIVIND ELIMINAREA MEDICAMENTELOR NEUTILIZATE
SAU A MATERIALELOR REZIDUALE PROVENITE DIN ASTFEL DE MEDICAMENTE, DACA
ESTE CAZUL

‘ 11. NUMELE SI ADRESA DETINATORULUI AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA

[A se vedea Anexa [ — A se completa la nivel national ]

‘ 12. NUMARUL(ELE) AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA

[A se completa la nivel national]

‘ 13. SERIA DE FABRICATIE

Lot

‘ 14. CLASIFICARE GENERALA PRIVIND MODUL DE ELIBERARE

[A se completa la nivel national]

‘ 15. INSTRUCTIUNI DE UTILIZARE

| 16. INFORMATII iN BRAILLE

[A se completa la nivel national]
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MINIMUM DE INFORMATII CARE TREBUIE SA APARA PE BLISTER SAU PE FOLIE
TERMOSUDATA

BLISTER

| 1. DENUMIREA COMERCIALA A MEDICAMENTULUI

Lamictal si denumirile asociate (a se vedea Anexa I) 50 mg comprimate
[A se vedea Anexa [ — A se completa la nivel national]
Lamotrigina

| 2. NUMELE DETINATORULUI AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA

[A se vedea Anexa [ — A se completa la nivel national ]

| 3. DATA DE EXPIRARE

EXP {LL AAAA}

[4. SERIA DE FABRICATIE

Lot

[5. ALTE INFORMATII

(Ambalaj de initiere a tratamentului cu 42 comprimate, in terapia adjuvanta fara valproat — pachet cu
calendar ce arata numerotarea zilelor):

1 2 3 45 6 7(oalveold)

8 9 10 11 12 13 14 (o alveold)

15 16 17 18 19 20 21 (2 alveole)

22 23 24 25 26 27 28(2alveole)
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INFORMATII CARE TREBUIE SA APARA PE AMBALAJUL SECUNDAR

CUTIE

‘ 1. DENUMIREA COMERCIALA A MEDICAMENTULUI

Lamictal §i denumirile asociate (a se vedea Anexa I) 100 mg comprimate
[A se vedea Anexa [ — A se completa la nivel national]
Lamotrigina

‘ 2. DECLARAREA SUBSTANTEI(LOR) ACTIVE

Fiecare comprimat contine lamotrigind 100 mg

3. LISTA EXCIPIENTILOR

Contine lactoza monohidrat — vezi prospectul pentru informatii suplimentare

4. FORMA FARMACEUTICA SI CONTINUTUL

30 comprimate
50 comprimate
56 comprimate
60 comprimate
90 comprimate
100 comprimate

5. MODUL SI CALEA(CAILE) DE ADMINISTRARE

Administrare orala
A nu se mesteca sau zdrobi
A se citi prospectul inainte de utilizare.

6. ATENTIONARE SPECIALA PRIVIND FAPTUL CA MEDICAMENTUL NU TREBUIE
PASTRAT LA INDEMANA SI VEDEREA COPIILOR

A nu se lasa la indemana si vederea copiilor.

| 7. ALTA(E) ATENTIONARE(ARI) SPECIALA(E), DACA ESTE(SUNT) NECESARA(E)

‘ 8. DATA DE EXPIRARE

EXP {LL AAAA}
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9. CONDITII SPECIALE DE PASTRARE

10. PRECAUTII SPECIALE PRIVIND ELIMINAREA MEDICAMENTELOR NEUTILIZATE
SAU A MATERIALELOR REZIDUALE PROVENITE DIN ASTFEL DE MEDICAMENTE, DACA
ESTE CAZUL

‘ 11. NUMELE SI ADRESA DETINATORULUI AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA

[A se vedea Anexa [ — A se completa la nivel national ]

‘ 12. NUMARUL(ELE) AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA

[A se completa la nivel national]

‘ 13. SERIA DE FABRICATIE

Lot

‘ 14. CLASIFICARE GENERALA PRIVIND MODUL DE ELIBERARE

[A se completa la nivel national]

‘ 15. INSTRUCTIUNI DE UTILIZARE

| 16. INFORMATII iN BRAILLE

[A se completa la nivel national]
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MINIMUM DE INFORMATII CARE TREBUIE SA APARA PE BLISTER SAU PE FOLIE
TERMOSUDATA

BLISTER

| 1. DENUMIREA COMERCIALA A MEDICAMENTULUI

Lamictal §i denumirile asociate (a se vedea Anexa I) 100 mg comprimate
[A se vedea Anexa [ — A se completa la nivel national]
Lamotrigina

(2. NUMELE DETINATORULUI AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA

[A se vedea Anexa [ — A se completa la nivel national ]

| 3. DATA DE EXPIRARE

EXP {LL AAAA}

[4. SERIA DE FABRICATIE

Lot

[5. ALTE INFORMATII
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INFORMATII CARE TREBUIE SA APARA PE AMBALAJUL SECUNDAR

CUTIE

‘ 1. DENUMIREA COMERCIALA A MEDICAMENTULUI

Lamictal §i denumirile asociate (a se vedea Anexa [) 200 mg comprimate
[A se vedea Anexa [ — A se completa la nivel national]
Lamotrigina

‘ 2. DECLARAREA SUBSTANTEI(LOR) ACTIVE

Fiecare comprimat contine lamotrigind 200 mg

3. LISTA EXCIPIENTILOR

Contine lactoza monohidrat — vezi prospectul pentru informatii suplimentare

4. FORMA FARMACEUTICA SI CONTINUTUL

30 comprimate
56 comprimate
100 comprimate

5. MODUL SI CALEA(CAILE) DE ADMINISTRARE

Administrare orala
A nu se mesteca sau zdrobi
A se citi prospectul inainte de utilizare.

6. ATENTIONARE SPECIALA PRIVIND FAPTUL CA MEDICAMENTUL NU TREBUIE
PASTRAT LA INDEMANA SI VEDEREA COPIILOR

A nu se lasa la indemana si vederea copiilor.

| 7. ALTA(E) ATENTIONARE(ARI) SPECIALA(E), DACA ESTE(SUNT) NECESARA(E)

‘ 8. DATA DE EXPIRARE

EXP {LL AAAA}

‘ 9. CONDITII SPECIALE DE PASTRARE
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10. PRECAUTII SPECIALE PRIVIND ELIMINAREA MEDICAMENTELOR NEUTILIZATE
SAU A MATERIALELOR REZIDUALE PROVENITE DIN ASTFEL DE MEDICAMENTE, DACA
ESTE CAZUL

‘ 11. NUMELE SI ADRESA DETINATORULUI AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA

[A se vedea Anexa [ — A se completa la nivel national ]

‘ 12. NUMARUL(ELE) AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA

[A se completa la nivel national]

‘ 13. SERIA DE FABRICATIE

Lot

‘ 14. CLASIFICARE GENERALA PRIVIND MODUL DE ELIBERARE

[A se completa la nivel national]

‘ 15. INSTRUCTIUNI DE UTILIZARE

| 16. INFORMATII iN BRAILLE

[A se completa la nivel national]
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MINIMUM DE INFORMATII CARE TREBUIE SA APARA PE BLISTER SAU PE FOLIE
TERMOSUDATA

BLISTER

| 1. DENUMIREA COMERCIALA A MEDICAMENTULUI

Lamictal §i denumirile asociate (a se vedea Anexa [) 200 mg comprimate
[A se vedea Anexa [ — A se completa la nivel national]
Lamotrigina

(2. NUMELE DETINATORULUI AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA

[A se vedea Anexa [ — A se completa la nivel national ]

| 3. DATA DE EXPIRARE

EXP {LL AAAA}

[4. SERIA DE FABRICATIE

Lot

[5. ALTE INFORMATII

86



INFORMATII CARE TREBUIE SA APARA PE AMBALAJUL SECUNDAR SI AMBALAJUL
PRIMAR

FLACON

‘ 1. DENUMIREA COMERCIALA A MEDICAMENTULUI

Lamictal si denumirile asociate (a se vedea Anexa I) 2 mg comprimate dispersabile/masticabile .
[A se vedea Anexa [ — A se completa la nivel national]
Lamotrigina

‘ 2. DECLARAREA SUBSTANTEI(LOR) ACTIVE

Fiecare comprimat dispersabil/masticabil contine lamotrigina 2 mg

‘ 3. LISTA EXCIPIENTILOR

‘ 4. FORMA FARMACEUTICA SI CONTINUTUL

30 comprimate dispersabile/masticabile

5. MODUL SI CALEA(CAILE) DE ADMINISTRARE

Administrare orald
A se citi prospectul inainte de utilizare

6. ATENTIONARE SPECIALA PRIVIND FAPTUL CA MEDICAMENTUL NU TREBUIE
PASTRAT LA INDEMANA SI VEDEREA COPIILOR

A nu se lasa la indemana si vederea copiilor.

| 7. ALTA(E) ATENTIONARE(ARI) SPECIALA(E), DACA ESTE(SUNT) NECESARA(E)

‘ 8. DATA DE EXPIRARE

EXP {LL AAAA}

‘ 9. CONDITII SPECIALE DE PASTRARE
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10. PRECAUTII SPECIALE PRIVIND ELIMINAREA MEDICAMENTELOR NEUTILIZATE
SAU A MATERIALELOR REZIDUALE PROVENITE DIN ASTFEL DE MEDICAMENTE, DACA
ESTE CAZUL

‘ 11. NUMELE SI ADRESA DETINATORULUI AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA

[A se vedea Anexa [ — A se completa la nivel national]

‘ 12. NUMARUL(ELE) AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA

[A se completa la nivel national]

‘ 13. SERIA DE FABRICATIE

Lot

‘ 14. CLASIFICARE GENERALA PRIVIND MODUL DE ELIBERARE

[A se completa la nivel national]

‘ 15. INSTRUCTIUNI DE UTILIZARE

| 16. INFORMATII iN BRAILLE

[A se completa la nivel national]
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INFORMATII CARE TREBUIE SA APARA PE AMBALAJUL SECUNDAR

CUTIE

‘ 1. DENUMIREA COMERCIALA A MEDICAMENTULUI

Lamictal si denumirile asociate (a se vedea Anexa I) 5 mg comprimate dispersabile/masticabile .
[A se vedea Anexa [ — A se completa la nivel national]
Lamotrigina

‘ 2. DECLARAREA SUBSTANTEI(LOR) ACTIVE

Fiecare comprimat dispersabil/masticabil contine lamotrigina 5 mg

‘ 3. LISTA EXCIPIENTILOR

‘ 4. FORMA FARMACEUTICA SI CONTINUTUL

10 comprimate dispersabile/masticabile
14 comprimate dispersabile/masticabile
28 comprimate dispersabile/masticabile
30 comprimate dispersabile/masticabile
50 comprimate dispersabile/masticabile
56 comprimate dispersabile/masticabile

5. MODUL SI CALEA(CAILE) DE ADMINISTRARE

Administrare orald
A se citi prospectul inainte de utilizare

6. ATENTIONARE SPECIALA PRIVIND FAPTUL CA MEDICAMENTUL NU TREBUIE
PASTRAT LA INDEMANA SI VEDEREA COPIILOR

A nu se lasa la indemana si vederea copiilor.

| 7. ALTA(E) ATENTIONARE(ARI) SPECIALA(E), DACA ESTE(SUNT) NECESARA(E)

‘ 8. DATA DE EXPIRARE

EXP {LL AAAA}

‘ 9. CONDITII SPECIALE DE PASTRARE
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10. PRECAUTII SPECIALE PRIVIND ELIMINAREA MEDICAMENTELOR NEUTILIZATE
SAU A MATERIALELOR REZIDUALE PROVENITE DIN ASTFEL DE MEDICAMENTE, DACA
ESTE CAZUL

‘ 11. NUMELE SI ADRESA DETINATORULUI AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA

[A se vedea Anexa [ — A se completa la nivel national ]

‘ 12. NUMARUL(ELE) AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA

[A se completa la nivel national]

‘ 13. SERIA DE FABRICATIE

Lot

‘ 14. CLASIFICARE GENERALA PRIVIND MODUL DE ELIBERARE

[A se completa la nivel national]

‘ 15. INSTRUCTIUNI DE UTILIZARE

| 16. INFORMATII iN BRAILLE

[A se completa la nivel national]
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MINIMUM DE INFORMATII CARE TREBUIE SA APARA PE BLISTER SAU PE FOLIE
TERMOSUDATA

BLISTER

| 1. DENUMIREA COMERCIALA A MEDICAMENTULUI

Lamictal si denumirile asociate (a se vedea Anexa I) 5 mg comprimate dispersabile/masticabile .
[A se vedea Anexa [ — A se completa la nivel national]
Lamotrigina

(2. NUMELE DETINATORULUI AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA

[A se vedea Anexa [ — A se completa la nivel national ]

| 3. DATA DE EXPIRARE

EXP {LL AAAA}

[4. SERIA DE FABRICATIE

Lot

[5. ALTE INFORMATII
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INFORMATII CARE TREBUIE SA APARA PE AMBALAJUL SECUNDAR

CUTIE

‘ 1. DENUMIREA COMERCIALA A MEDICAMENTULUI

Lamictal si denumirile asociate (a se vedea Anexa I) 25 mg comprimate dispersabile/masticabile .
[A se vedea Anexa [ — A se completa la nivel national]
Lamotrigina

‘ 2. DECLARAREA SUBSTANTEI(LOR) ACTIVE

Fiecare comprimat dispersabil/masticabil contine lamotrigina 25 mg

‘ 3. LISTA EXCIPIENTILOR

‘ 4. FORMA FARMACEUTICA SI CONTINUTUL

10 comprimate dispersabile/masticabile

14 comprimate dispersabile/masticabile

21 comprimate dispersabile/masticabile

28 comprimate dispersabile/masticabile

30 comprimate dispersabile/masticabile

42 comprimate dispersabile/masticabile

50 comprimate dispersabile/masticabile

56 comprimate dispersabile/masticabile

60 comprimate dispersabile/masticabile

Ambalaj de initiere a tratamentului cu 21 comprimate dispersabile/masticabile , in tratamentul adjuvant cu
valproat

Ambalaj de initiere a tratamentului cu 42 comprimate dispersabile/masticabile, in monoterapie

5. MODUL SI CALEA(CAILE) DE ADMINISTRARE

Administrare orald
A se citi prospectul inainte de utilizare

6. ATENTIONARE SPECIALA PRIVIND FAPTUL CA MEDICAMENTUL NU TREBUIE
PASTRAT LA INDEMANA SI VEDEREA COPIILOR

A nu se lasa la indemana si vederea copiilor.

7.  ALTA(E) ATENTIONARE(ARI) SPECIALA(E), DACA ESTE(SUNT) NECESARA(E)
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‘ 8. DATA DE EXPIRARE

EXP {LL AAAA}

‘ 9. CONDITII SPECIALE DE PASTRARE

10. PRECAUTII SPECIALE PRIVIND ELIMINAREA MEDICAMENTELOR NEUTILIZATE
SAU A MATERIALELOR REZIDUALE PROVENITE DIN ASTFEL DE MEDICAMENTE, DACA
ESTE CAZUL

‘ 11. NUMELE SI ADRESA DETINATORULUI AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA

[A se vedea Anexa [ — A se completa la nivel national ]

‘ 12. NUMARUL(ELE) AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA

[A se completa la nivel national]

‘ 13. SERIA DE FABRICATIE

Lot

‘ 14. CLASIFICARE GENERALA PRIVIND MODUL DE ELIBERARE

[A se completa la nivel national]

‘ 15. INSTRUCTIUNI DE UTILIZARE

| 16. INFORMATII iN BRAILLE

[A se completa la nivel national]

93



MINIMUM DE INFORMATII CARE TREBUIE SA APARA PE BLISTER SAU PE FOLIE
TERMOSUDATA

BLISTER

[1.  DENUMIREA COMERCIALA A MEDICAMENTULUI |

Lamictal si denumirile asociate (a se vedea Anexa I) 25 mg comprimate dispersabile/masticabile .
[A se vedea Anexa [ — A se completa la nivel national]
Lamotrigina

| 2. NUMELE DETINATORULUI AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA

[A se vedea Anexa [ — A se completa la nivel national ]

| 3. DATA DE EXPIRARE

EXP {LL AAAA}

[4. SERIA DE FABRICATIE

Lot

| 5.  ALTE INFORMATII |

(Ambalaj de initiere a tratamentului cu 21 comprimate, in terapia adjuvanta cu valproat —pachet cu calendar
ce aratd numerotarea zilelor):

1 357 9 11 13 (o alveold)

2 4 6 8 10 12 14 (fara alveold)

15 17 19 21 23 25 27 (oalveold)

16 18 20 22 24 26 28 (o alveold)

(Ambalaj de initiere a tratamentului cu 42 comprimate, in monoterapie— —pachet cu calendar ce arata
numerotarea zilelor):

1 2 3 45 6 7(oalveold)

8 9 10 11 12 13 14 (o alveold)

15 16 17 18 19 20 21 (doua alveole)

22 23 24 25 26 27 28 (douad alveole)
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INFORMATII CARE TREBUIE SA APARA PE AMBALAJUL SECUNDAR

CUTIE

‘ 1. DENUMIREA COMERCIALA A MEDICAMENTULUI

Lamictal si denumirile asociate (a se vedea Anexa I) 50 mg comprimate dispersabile/masticabile .
[A se vedea Anexa [ — A se completa la nivel national]
Lamotrigina

‘ 2. DECLARAREA SUBSTANTEI(LOR) ACTIVE

Fiecare comprimat dispersabil/masticabil contine lamotrigina 50 mg

‘ 3. LISTA EXCIPIENTILOR

‘ 4. FORMA FARMACEUTICA SI CONTINUTUL

10 comprimate dispersabile/masticabile
14 comprimate dispersabile/masticabile
30 comprimate dispersabile/masticabile
42 comprimate dispersabile/masticabile
50 comprimate dispersabile/masticabile
56 comprimate dispersabile/masticabile
60 comprimate dispersabile/masticabile
90 comprimate dispersabile/masticabile
100 comprimate dispersabile/masticabile
200 comprimate dispersabile/masticabile
Ambalaj de initiere a tratamentului cu 42 comprimate dispersabile/masticabile in terapia adjuvanta fara
valproat

5. MODUL SI CALEA(CAILE) DE ADMINISTRARE

Administrare orald
A se citi prospectul inainte de utilizare

6. ATENTIONARE SPECIALA PRIVIND FAPTUL CA MEDICAMENTUL NU TREBUIE
PASTRAT LA INDEMANA SI VEDEREA COPIILOR

A nu se lasa la indemana si vederea copiilor.

7.  ALTA(E) ATENTIONARE(ARI) SPECIALA(E), DACA ESTE(SUNT) NECESARA(E)
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‘ 8. DATA DE EXPIRARE

EXP {LL AAAA}

‘ 9. CONDITII SPECIALE DE PASTRARE

10. PRECAUTII SPECIALE PRIVIND ELIMINAREA MEDICAMENTELOR NEUTILIZATE
SAU A MATERIALELOR REZIDUALE PROVENITE DIN ASTFEL DE MEDICAMENTE, DACA
ESTE CAZUL

‘ 11. NUMELE SI ADRESA DETINATORULUI AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA

[A se vedea Anexa [ — A se completa la nivel national ]

‘ 12. NUMARUL(ELE) AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA

[A se completa la nivel national]

‘ 13. SERIA DE FABRICATIE

Lot

‘ 14. CLASIFICARE GENERALA PRIVIND MODUL DE ELIBERARE

[A se completa la nivel national]

‘ 15. INSTRUCTIUNI DE UTILIZARE

| 16. INFORMATII iN BRAILLE

[A se completa la nivel national]
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MINIMUM DE INFORMATII CARE TREBUIE SA APARA PE BLISTER SAU PE FOLIE
TERMOSUDATA

BLISTER

| 1. DENUMIREA COMERCIALA A MEDICAMENTULUI

Lamictal si denumirile asociate (a se vedea Anexa I) 50 mg comprimate dispersabile/masticabile .
[A se vedea Anexa [ — A se completa la nivel national]
Lamotrigina

| 2. NUMELE DETINATORULUI AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA

[A se vedea Anexa [ — A se completa la nivel national ]

| 3. DATA DE EXPIRARE

EXP {LL AAAA}

[4. SERIA DE FABRICATIE

Lot

[5. ALTE INFORMATII

(Ambalaj de initiere a tratamentului cu 42 comprimate, in terapia adjuvanta fara valproat — pachet cu
calendar ce arata numerotarea zilelor):

1 2 3 45 6 7(oalveold)

8 9 10 11 12 13 14 (o alveold)

15 16 17 18 19 20 21 (2 alveole)

22 23 24 25 26 27 28(2alveole)
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INFORMATII CARE TREBUIE SA APARA PE AMBALAJUL SECUNDAR

CUTIE

‘ 1. DENUMIREA COMERCIALA A MEDICAMENTULUI

Lamictal si denumirile asociate (a se vedea Anexa ) 100 mg comprimate dispersabile/masticabile .
[A se vedea Anexa [ — A se completa la nivel national]
Lamotrigina

‘ 2. DECLARAREA SUBSTANTEI(LOR) ACTIVE

Fiecare comprimat dispersabil/masticabil contine lamotrigina 100 mg.

‘ 3. LISTA EXCIPIENTILOR

‘ 4. FORMA FARMACEUTICA SI CONTINUTUL

10 comprimate dispersabile/masticabile
30 comprimate dispersabile/masticabile
50 comprimate dispersabile/masticabile
56 comprimate dispersabile/masticabile
60 comprimate dispersabile/masticabile
90 comprimate dispersabile/masticabile
100 comprimate dispersabile/masticabile
200 comprimate dispersabile/masticabile

5. MODUL SI CALEA(CAILE) DE ADMINISTRARE

Administrare orald
A se citi prospectul inainte de utilizare

6. ATENTIONARE SPECIALA PRIVIND FAPTUL CA MEDICAMENTUL NU TREBUIE
PASTRAT LA INDEMANA SI VEDEREA COPIILOR

A nu se lasa la indemana si vederea copiilor.

7.  ALTA(E) ATENTIONARE(ARI) SPECIALA(E), DACA ESTE(SUNT) NECESARA(E)
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‘ 8. DATA DE EXPIRARE

EXP {LL AAAA}

‘ 9. CONDITII SPECIALE DE PASTRARE

10. PRECAUTII SPECIALE PRIVIND ELIMINAREA MEDICAMENTELOR NEUTILIZATE
SAU A MATERIALELOR REZIDUALE PROVENITE DIN ASTFEL DE MEDICAMENTE, DACA
ESTE CAZUL

‘ 11. NUMELE SI ADRESA DETINATORULUI AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA

[A se vedea Anexa [ — A se completa la nivel national ]

‘ 12. NUMARUL(ELE) AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA

[A se completa la nivel national]

‘ 13. SERIA DE FABRICATIE

Lot

‘ 14. CLASIFICARE GENERALA PRIVIND MODUL DE ELIBERARE

[A se completa la nivel national]

‘ 15. INSTRUCTIUNI DE UTILIZARE

| 16. INFORMATII iN BRAILLE

[A se completa la nivel national]
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MINIMUM DE INFORMATII CARE TREBUIE SA APARA PE BLISTER SAU PE FOLIE
TERMOSUDATA

BLISTER

| 1. DENUMIREA COMERCIALA A MEDICAMENTULUI

Lamictal si denumirile asociate (a se vedea Anexa I) 100 mg comprimate dispersabile/masticabile .
[A se vedea Anexa [ — A se completa la nivel national]
Lamotrigina

(2. NUMELE DETINATORULUI AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA

[A se vedea Anexa [ — A se completa la nivel national ]

| 3. DATA DE EXPIRARE

EXP {LL AAAA}

[4. SERIA DE FABRICATIE

Lot

[5. ALTE INFORMATII
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INFORMATII CARE TREBUIE SA APARA PE AMBALAJUL SECUNDAR

CUTIE

‘ 1. DENUMIREA COMERCIALA A MEDICAMENTULUI

Lamictal si denumirile asociate (a se vedea Anexa ) 200 mg comprimate dispersabile/masticabile .
[A se vedea Anexa [ — A se completa la nivel national]
Lamotrigina

‘ 2. DECLARAREA SUBSTANTEI(LOR) ACTIVE

Fiecare comprimat dispersabil/masticabil contine lamotrigina 200 mg

‘ 3. LISTA EXCIPIENTILOR

‘ 4. FORMA FARMACEUTICA SI CONTINUTUL

10 comprimate dispersabile/masticabile
30 comprimate dispersabile/masticabile
50 comprimate dispersabile/masticabile
56 comprimate dispersabile/masticabile
60 comprimate dispersabile/masticabile
90 comprimate dispersabile/masticabile
100 comprimate dispersabile/masticabile
200 comprimate dispersabile/masticabile

5. MODUL SI CALEA(CAILE) DE ADMINISTRARE

Administrare orald
A se citi prospectul inainte de utilizare

6. ATENTIONARE SPECIALA PRIVIND FAPTUL CA MEDICAMENTUL NU TREBUIE
PASTRAT LA INDEMANA SI VEDEREA COPIILOR

A nu se lasa la indemana si vederea copiilor.

7.  ALTA(E) ATENTIONARE(ARI) SPECIALA(E), DACA ESTE(SUNT) NECESARA(E)
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‘ 8. DATA DE EXPIRARE

EXP {LL AAAA}

‘ 9. CONDITII SPECIALE DE PASTRARE

10. PRECAUTII SPECIALE PRIVIND ELIMINAREA MEDICAMENTELOR NEUTILIZATE
SAU A MATERIALELOR REZIDUALE PROVENITE DIN ASTFEL DE MEDICAMENTE, DACA
ESTE CAZUL

‘ 11. NUMELE SI ADRESA DETINATORULUI AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA

[A se vedea Anexa [ — A se completa la nivel national ]

‘ 12. NUMARUL(ELE) AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA

[A se completa la nivel national]

‘ 13. SERIA DE FABRICATIE

Lot

‘ 14. CLASIFICARE GENERALA PRIVIND MODUL DE ELIBERARE

[A se completa la nivel national]

‘ 15. INSTRUCTIUNI DE UTILIZARE

| 16. INFORMATII iN BRAILLE

[A se completa la nivel national]
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MINIMUM DE INFORMATII CARE TREBUIE SA APARA PE BLISTER SAU PE FOLIE
TERMOSUDATA

BLISTER

| 1. DENUMIREA COMERCIALA A MEDICAMENTULUI

Lamictal si denumirile asociate (a se vedea Anexa I) 200 mg comprimate dispersabile/masticabile .
[A se vedea Anexa [ — A se completa la nivel national]
Lamotrigina

(2. NUMELE DETINATORULUI AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA

[A se vedea Anexa [ — A se completa la nivel national ]

| 3. DATA DE EXPIRARE

EXP {LL AAAA}

[4. SERIA DE FABRICATIE

Lot

[5. ALTE INFORMATII
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PROSPECT: INFORMATII PENTRU UTILIZATOR

Lamictal si denumirile asociate (a se vedea Anexa I) 25 mg comprimate
Lamictal si denumirile asociate (a se vedea Anexa I) 50 mg comprimate
Lamictal si denumirile asociate (a se vedea Anexa I) 100 mg comprimate
Lamictal si denumirile asociate (a se vedea Anexa I) 200 mg comprimate
Lamictal si denumirile asociate (a se vedea Anexa I) 2 mg
comprimate dispersabile/masticabile
Lamictal si denumirile asociate (a se vedea Anexa I) 5 mg
comprimate dispersabile/masticabile
Lamictal si denumirile asociate (a se vedea Anexa I) 25 mg
comprimate dispersabile/masticabile
Lamictal si denumirile asociate (a se vedea Anexa I) 50 mg
comprimate dispersabile/masticabile
Lamictal si denumirile asociate (a se vedea Anexa I) 100 mg
comprimate dispersabile/masticabile
Lamictal si denumirile asociate (a se vedea Anexa I) 200 mg
comprimate dispersabile/masticabile

[A se vedea Anexa [ — A se completa la nivel national ]

Lamotrigina

Cititi cu atentie si in intregime acest prospect inainte de a incepe si luati acest medicament.

(>

Pastrati acest prospect. S-ar putea sa fie necesar sa-1 recititi.

Daca aveti orice intrebari suplimentare, adresati-va medicului dumneavoastra sau farmacistului.
Acest medicament a fost prescris pentru dumneavoastra. Nu trebuie sa-1 dati altor persoane. Le poate
face rau, chiar daca au aceleasi simptome cu ale dumneavoastra.

Daca vreuna dintre reactiile adverse devine grava sau daca observati orice reactie adversa
nementionata in acest prospect, va rugam sa-i spuneti medicului dumneavoastra sau farmacistului.

n acest prospect gasiti:

S E Wb

1.

Ce este Lamictal si pentru ce se utilizeaza
inainte si luati Lamictal

Cum sa luati Lamictal

Reactii adverse posibile

Cum se pastreaza Lamictal

Informatii suplimentare

CE ESTE LAMICTAL SI PENTRU CE SE UTILIZEAZA

Lamictal apartine unei grupe de medicamente denumitd antiepileptice. Este utilizat pentru a trata doua
afectiuni — epilepsia si boala bipolara.

Lamictal trateazi epilepsia prin blocarea semnalelor din creier care declanseaza crizele epileptice
(convulsiile).

Pentru adulti si copii cu varsta de 13 ani si peste, Lamictal poate fi utilizat singur sau cu alte
medicamente, pentru tratamentul epilepsiei. Lamictal poate fi de asemenea folosit cu alte
medicamente pentru tratarea convulsiilor care apar in cadrul unei afectiuni denumita sindrom
Lennox-Gastaut.
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e Pentru copii cu varsta cuprinsa intre 2 si 12 ani, Lamictal poate fi utilizat impreuna cu alte
medicamente, pentru a trata aceste afectiuni. Poate fi utilizat singur pentru tratamentul unui tip de
epilepsie cunoscut sub numele de absente tipice.

Lamictal este utilizat de asemenea pentru tratamentul bolii bipolare.

Persoanele cu boala bipolard (denumita uneori depresie maniacald) prezinta schimbari extreme ale
dispozitiei, cu perioade de manie (stare de excitatie sau euforie) alternand cu perioade de depresie (stare de
tristete adanca sau disperare). Pentru adultii cu varsta peste 18 ani, Lamictal poate fi utilizat singur sau
impreuna cu alte medicamente, pentru prevenirea perioadelor de depresie care apar in boala bipolara. Nu se
stie Tnca cum actioneaza Lamictal la nivelul creierului pentru a produce acest efect.

2.  INAINTE SA LUATI LAMICTAL

Nu luati Lamictal:
e daca sunteti alergic (hipersensibil) la lamotrigina sau la oricare dintre celelalte componente ale
Lamictal (enumerate la pct. 6).

Daca va aflati in aceasta situatie:
=  Spuneti-i medicului dumneavoastra, si nu luati Lamictal.

Aveti grija deosebiti cand utilizati Lamictal
Medicul dumneavoastra trebuie sa stie inainte si luati Lamictal:
e daca aveti probleme cu rinichii
e daci v-a aparut vreodata o eruptie pe picle cand ati luat lamotrigina sau alte medicamente pentru
epilepsie
e daca luati deja medicamente care contin lamotrigina.

Daca va aflati in oricare dintre aceste situatii:
=  Spuneti-i medicului dumneavoastri, care poate decide scaderea dozei, sau ca Lamictal nu este
potrivit pentru dumneavoastra.

Fiti atent la simptome importante
Daca prezentati oricare dintre aceste simptome dupa inceperea administrarii de Lamictal, cereti imediat
ajutorul medicului:
e o reactie neobisnuita la nivelul pielii, cum ar fi roseata sau eruptiile
dureri bucale sau oculare
cresterea temperaturii (febrd), simptome aseméanatoare gripei sau somnolenta
umflare in jurul fetei sau umflarea ganglionilor de la nivelul gitului, axilei sau zonei inghinale
sangerare sau invinetire neasteptata, sau daci degetele dumneavoastra devin albastre
durere faringiana sau mai multe infectii (cum ar fi ricelile) decat de obicei.

Aparitia acestor simptome este mai probabila in timpul primelor citeva luni de tratament cu Lamictal, mai
ales daca incepeti cu o doza prea mare, sau dacd doza dumneavoastra este crescuté prea rapid, sau daca luati
Lamictal impreuna cu un alt medicament denumit valproat. Este mai probabil ca acestea sd apara la copii
decat la adulti.

Aceste simptome enumerate mai sus, dacd nu sunt tratate, pot sa duca la probleme mai grave, cum ar fi

insuficienta de organ sau o afectiune foarte severa a pielii. Daca remarcati oricare dintre aceste simptome:

=  Mergeti la un medic cit mai curand posibil. Medicul dumneavoastra poate decide efectuarea unor
analize pentru a va verifica ficatul, rinichii sau sangele si va poate spune sa intrerupeti administrarea
de Lamictal.
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Géanduri de auto-viatamare sau sinucidere
Persoanele cu boala bipolara pot prezenta uneori ganduri de auto-vatimare sau sinucidere. Daca aveti boala
bipolara, este mai probabil sa ganditi in acest fel:

e cand incepeti pentru prima oara tratamentul

e daca ati avut in trecut ganduri de auto-vatimare sau sinucidere

e daca aveti varsta sub 25 de ani
Ocazional, persoanele cu epilepsie pot avea ganduri de auto-vatamare sau sinucidere. Un numar mic de
persoane tratate cu Lamictal pentru boala bipolara sau epilepsie au avut aceste ganduri. Daca aveti ganduri
sau experiente triste, sau dacd observati ca va simtiti mai rau sau cé apar simptome noi in timp ce luati
Lamictal:
=  Mergeti la un medic ciat mai curind posibil sau mergeti la cel mai apropiat spital pentru ajutor.

Daca luati Lamictal pentru epilepsie

Crizele din unele tipuri de epilepsie se pot agrava ocazional sau se pot produce mai frecvent chiar daca luati
Lamictal. Unii pacienti pot prezenta crize severe, care pot provoca probleme grave de sanatate. Daca crizele
survin mai frecvent sau daca prezentati o criza severa cand luati Lamictal:

=  Mergeti la un medic cit mai curand posibil.

Lamictal nu trebuie administrat persoanelor cu varsta sub 18 ani pentru tratamentul bolii bipolare.
Medicamentele pentru tratamentul depresiei si altor probleme de sdnatate mentala determina cresterea
riscului de ganduri si comportamente suicidare la copii §i adolescenti cu varsta sub 18 ani.

Utilizarea altor medicamente

Va rugam sa spuneti medicului dumneavoastra sau farmacistului daca luati sau ati luat recent orice
alte medicamente, sau daca incepeti sa luati unele noi, inclusiv medicamente din plante si medicamente
eliberate fara prescriptie medicala.

Daca luati anumite medicamente, medicul dumneavoastra poate fi nevoit sa verifice doza de Lamictal.
Acestea includ:
e oxcarbazepini, felbamat, gabapentina, levetiracetam, pregabalin, topiramat sau zonisamida,
utilizate pentru tratamentul epilepsiei
e litiu, utilizat pentru tratamentul problemelor de sinitate mintala
e bupropion, utilizat pentru tratamentul problemelor de sinatate mintala sau pentru oprirea
fumatului
=  Spuneti-i medicului dumneavoastra daca luati oricare dintre acestea.

Anumite medicamente interactioneaza cu Lamictal sau fac mai probabila aparitia reactiilor adverse. Acestea
includ:

e valproat, utilizat pentru tratamentul epilepsiei si problemelor de sinatate mintala
carbamazepina, utilizatd pentru tratamentul epilepsiei si problemelor de sanatate mintala
fenitoini, primidona sau fenobarbital, utilizate pentru tratamentul epilepsiei
olanzapina, utilizata pentru tratamentul problemelor de sanatate mintala
risperidona, utilizata pentru tratamentul problemelor de sanitate mintala
rifampicind, care este un antibiotic
o combinatie de lopinavir si ritonavir, utilizatd pentru tratamentul infectiei cu virusul
imunodeficientei umane (HIV)

e contraceptive hormonale, precum contraceptive orale combinate (a se vedea mai jos).
=  Spuneti-i medicului dumneavoastra daca luati, ati inceput sa luati sau ati intrerupt administrarea

oricaruia dintre acestea.

Contraceptivele hormonale (cum ar fi contraceptive orale combinate) pot influenta modul in care
actioneaza Lamictal

Medicul dumneavoastra va poate recomanda sa utilizati un anume tip de contraceptiv hormonal, sau alta
metoda de contraceptie, precum prezervative, diafragma sau sterilet. Daca utilizati un contraceptiv hormonal
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precum contraceptive orale combinate, medicul dumneavoastra poate sd va recolteze probe de sange

pentru a verifica concentratia de Lamictal. Daca planuiti sa incepeti utilizarea unui contraceptiv hormonal:

=  Discutati cu medicul dumneavoastra, care va va prezenta metode contraceptive adecvate pentru
dumneavoastra.

Lamictal poate influenta de asemenea modul in care actioneaza contraceptivele hormonale, desi este

improbabil ca acest lucru sa le faca mai putin eficace. Daca utilizati un contraceptiv hormonal i remarcati

modificari ale ciclului menstrual, cum ar fi sdngerari neregulate sau patare intre cicluri:

=  Spuneti-i medicului dumneavoastri. Acestea pot fi semne ca Lamictal afecteaza modul in care
actioneaza contraceptivul dumneavoastra.

Sarcina si alaptarea
=  Spuneti-i medicului dumneavoastra daca sunteti gravida, daca ati putea fi gravida sau daca
planuiti sa ramaneti gravida.

Nu trebuie s intrerupeti tratamentul pentru epilepsie in timp ce sunteti gravida. Cu toate acestea, existd un
risc crescut de defecte congenitale la copiii ai caror mame au luat Lamictal in timpul sarcinii. Aceste defecte
includ despicatura labialad sau palatina. Medicul dumneavoastra va poate sfatui sa luati suplimente de acid
folic daca planuiti s raméneti gravida si in timpul sarcinii.

Sarcina poate de asemenea modifica eficacitatea Lamictal, astfel incat medicul dumneavoastra va poate
recolta probe de sange pentru a verifica concentratia de Lamictal si va poate modifica doza.

=  Spuneti-i medicului dumneavoastra daca aliptati sau plinuiti sa alaptati. Substanta activa din
Lamictal trece 1n lapte si va poate afecta copilul. Medicul dumneavoastra va discuta cu
dumneavoastra riscurile si beneficiile aldptarii in timp ce luati Lamictal si va va verifica periodic
copilul daca decideti sa alaptati.

Conducerea vehiculelor si folosirea utilajelor
Lamictal poate provoca ameteli si vedere dubla.
=  Nu conduceti vehicule si nu folositi utilaje decat daci sunteti sigur ci nu sunteti afectat.

Daca aveti epilepsie, discutati cu medicul dumneavoastri in legéitura cu conducerea vehiculelor si
folosirea utilajelor.

Comprimate:

Informatii importante privind unele componente ale Lamictal

Comprimatele de Lamictal contin cantitdti mici dintr-un glucid denumit lactoza. Daca aveti o intoleranta la
lactoza sau la alte categorii de glucide:

=  Spuneti-i medicului dumneavoastra, si nu luati Lamictal.

3. CUM SA LUATI LAMICTAL

Luati intotdeauna Lamictal exact asa cum v-a spus medicul dumneavoastri. Trebuie sa discutati cu
medicul dumneavoastrd sau cu farmacistul daca nu sunteti sigur.

Cat Lamictal sa luati
Poate sa dureze un timp pana la gasirea celei mai bune doze de Lamictal pentru dumneavoastra. Doza pe
care o luati va depinde de:

e varsta dumneavoastra

e daca luati Lamictal impreuna cu alte medicamente

e daca aveti probleme cu rinichii sau ficatul.
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Medicul dumneavoastra va va recomanda inceperea tratamentului cu o doza mica si va creste treptat doza in
urmatoarele saptdmani pana cand atingeti o doza care are efect la dumneavoastrd (denumita doza eficace).
Niciodata nu luati mai mult Lamictal decét v-a spus medicul.

Doza uzuala eficace de Lamictal pentru adulti si copii cu varsta peste 12 ani este intre 100 mg si 400 mg pe
Z1.

Pentru copii cu varsta intre 2 si 12 ani, doza eficace depinde de greutatea lor corporala — de obicei, este intre
1 mg si 15 mg pentru fiecare kg de greutate corporala a copilului, pana la maxim 400 mg pe zi.

Cum sa luati doza dumneavoastra de Lamictal

Comprimate:

Luati doza dumneavoastra de Lamictal o datd sau de doua ori pe zi, dupad cum va recomandd medicul. Puteti
sd o luati cu sau fara alimente.

De asemenea medicul dumneavoastra poate sa va recomande inceperea sau intreruperea administrarii altor
medicamente, in functie de afectiunea pentru care sunteti tratat si de modul in care raspundeti la tratament.
e Inghititi comprimatele intregi. Nu le rupeti, nu le mestecati si nu le zdrobiti.
e Luati intotdeauna doza completi pe care v-a prescris-o medicul. Niciodata nu luati doar o parte
dintr-un comprimat.

Comprimate dispersabile/masticabile:
Luati doza de Lamictal o data sau de doua ori pe zi, dupd cum va recomandd medicul dumneavoastra. Puteti
sd o luati cu sau fard alimente.
e Luati intotdeauna doza completi pe care v-a prescris-o medicul. Niciodata nu luati doar o parte
dintr-un comprimat.

De asemenea medicul dumneavoastra poate sa va recomande inceperea sau intreruperea administrarii altor
medicamente, in functie de afectiunea pentru care sunteti tratat si de modul in care raspundeti la tratament.

Puteti sa luati Lamictal comprimate dispersabile/masticabile inghitindu-le intregi cu putina apa,
mestecandu-le sau dizolvandu-le in apa:

Daca mestecati comprimatul:
Este posibil sa fie necesar sa beti putind apa 1n acelasi timp, pentru a ajuta comprimatul sa se dizolve in
gurd. Beti apoi ceva mai multa apa pentru a fi sigur ca inghititi toata cantitatea de medicament.

Pentru a face un medicament lichid:
e Puneti comprimatul intr-un pahar cu suficienta apa astfel incat cel putin sa acopere tot comprimatul.
e Fie agitati sa se dizolve sau asteptati aproximativ un minut pana cand comprimatul este complet
dizolvat.
e Beti toata cantitatea de lichid.
e Adaugati incé putind apa in pahar si beti-o, pentru a va asigura ca ati luat toata cantitatea de
medicament.

Daca luati mai mult decat trebuie din Lamictal
Daca oricine ia mai mult Lamictal decat trebuie:
=  Contactati imediat un medic sau un farmacist. Daca este posibil aratati-le cutia de Lamictal.

O persoand care a luat mai mult decat trebuie din Lamictal poate avea oricare dintre aceste simptome:
e Miscari oculare rapide, necontrolabile (nistagmus)
e Neindemanare si lipsa de coordonare, afectarea echilibrului (ataxie)
¢ Pierderea constientei $i coma.
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Daca uitati sa luati Lamictal
Nu luati comprimate in plus sau o doza dubli pentru a compensa doza uitata.

Daca ati uitat sa luati o doza de Lamictal:
=  Cereti sfatul medicului dumneavoastri in legaturi cu modul in care se incepe din nou
administrarea. Este important sa faceti acest lucru.

Nu intrerupeti administrarea de Lamictal faria recomandare
Luati Lamictal cat timp va recomanda medicul dumneavoastra. Nu intrerupeti tratamentul decat daca
medicul dumneavoastrd va recomanda acest lucru.

Daca luati Lamictal pentru epilepsie

Pentru a intrerupe administrarea de Lamictal, este important sa reduceti treptat doza, pe durata a 2
saptadmani. Daca intrerupeti brusc administrarea de Lamictal, epilepsia dumneavoastra poate reveni sau se
poate agrava.

Daca luati Lamictal pentru boala bipolara

Lamictal isi poate face efectul dupa un anumit timp, deci nu este probabil sa va simtiti bine imediat.Daca
opriti administrarea de Lamictal, doza dumneavoastra nu va trebui redusa treptat. Dar tot trebuie sa discutati
mai intdi cu medicul dumneavoastra, daca doriti sa intrerupeti administrarea de Lamictal.

4. REACTII ADVERSE POSIBILE
Ca toate medicamentele, Lamictal poate provoca reactii adverse, cu toate cé nu apar la toate persoanele.

Reactii alergice sau reactii cutanate potential grave: cereti imediat ajutorul medicului
Un numar mic de persoane care iau Lamictal fac o reactie alergica sau reactii la nivelul pielii potential
grave, care pot duce la probleme mai grave si care chiar pot pune in pericol viata dacd nu sunt tratate.
Simptomele acestor reactii includ:

e eruptii sau roseata la nivelul pielii

e dureri bucale sau oculare

e cresterea temperaturii (febrd), simptome asemanatoare gripei sau somnolenta

e umflare in jurul fetei sau umflarea ganglionilor de la nivelul gatului, axilei sau zonei inghinale

e sangerare sau invinetire neasteptata, sau degetele dumneavoastra devin albastre

e durere faringiana sau mai multe infectii (cum ar fi racelile) decét de obicei.

In multe cazuri, aceste simptome vor fi semne de reactii adverse mai putin grave. Dar trebuie si fiti

constient de faptul ca sunt potential grave — astfel incat daca remarcati oricare dintre aceste simptome:

=  Mergeti la un medic cat mai curand posibil. Medicul dumneavoastra poate decide sa va efectueze
analize pentru a va verifica ficatul, rinichii sau sangele si va poate spune sa intrerupeti administrarea
de Lamictal.

Reactii adverse foarte frecvente
Acestea pot afecta mai mult de 1 din 10 persoane:
e durere de cap
senzatie de ameteala
senzatie de somnolenta
neindemanare si lipsd de coordonare (ataxie)
vedere dubld sau vedere incetosata
greatd sau varsaturi
eruptie pe piele.
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Reactii adverse frecvente
Acestea pot afecta pana la 1 din 10 persoane:
e agresivitate sau iritabilitate
miscari rapide, necontrolabile ale ochilor (nistagmus)
frisoane sau tremuraturi
dificultati de somn
diaree
uscdciunea gurii
senzatie de oboseala
durere de spate, de articulatii, sau 1n alta parte.

Reactii adverse rare
Acestea pot afecta pana la 1 din 1000 de persoane:
e mancarime la nivelul ochilor cu secretii si cruste ale pleoapelor (conjunctivita)
e o afectiune rara a pielii, cu vezicule severe si singerare de la nivelul buzelor, ochilor, gurii, nasului si
zonelor genitale (sindrom Stevens—Johnson).

Reactii adverse foarte rare
Acestea pot afecta pana la 1 din 10.000 de persoane:

e halucinatii (‘vederea’ sau ‘auzirea’ de lucruri care nu exista in realitate)

e confuzie sau agitatie

e senzatie de “clatinare” sau de dezechilibru cand va deplasati

e miscari necontrolate ale corpului (¢icuri), spasme musculare necontrolabile care afecteaza ochii,
capul si toracele (coreoatetoza) sau alte miscari neobisnuite ale corpului ca spasme, tremor sau
rigiditate

e o reactie severa la nivelul pielii, care incepe cu o zona rosie si dureroasa si evolueaza cu vezicule
mari apoi descuamare de straturi ale pielii (necroliza epidermica toxica)

e la persoanele care au deja epilepsie, crizele pot sa apara mai frecvent

e modificari ale functiei hepatice, care se va vedea in analizele de sdnge, sau insuficientd hepatica

e modificari care se pot vedea in analizele de sange — inclusiv scdderea numarului de globule rosii
(anemie), scaderea numarului de globule albe (leucopenie, neutropenie, agranulocitoza), scaderea
numarului de trombocite (trombocitopenie), scaderea numarului tuturor acestor tipuri de celule din
sange (pancitopenie) si o tulburare a maduvei osoase hematogene denumita anemie aplastica

e o tulburare a coaguldrii sangelui, care poate provoca sangerari sau invinetiri neasteptate (coagulare
intravasculara diseminata)

e cresterea temperaturii (febra)

e umflarea in jurul fetei (edem) sau umflarea ganglionilor la nivelul gatului, axilei sau zonei inghinale
(limfadenopatie)

e la persoanele care au deja boala Parkinson, agravarea simptomelor.

Daca aveti reactii adverse

=  Daca vreuna dintre reactiile adverse devine grava sau daca observati orice reactie adversa
nementionata 1n acest prospect, va rugadm sa spuneti medicului dumneavoastra sau farmacistului.

5.  CUM SE PASTREAZA LAMICTAL

A nu se lasa la indemana si vederea copiilor.

Nu utilizati Lamictal dupa data de expirare inscrisa pe blister, cutie sau flacon. Data de expirare se refera la
ultima zi a lunii respective.

Lamictal nu necesita conditii speciale pentru pastrare.
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Medicamentele nu trebuie aruncate pe calea apei menajere sau a reziduurilor menajere. Intrebati farmacistul
cum si eliminati medicamentele care nu vd mai sunt necesare. Aceste masuri vor ajuta la protejarea
mediului.

6. INFORMATII SUPLIMENTARE

Ce contine Lamictal comprimate

Substanta activa este lamotrigina. Fiecare comprimat contine lamotrigind 25 mg, 50 mg, 100 mg sau 200 mg.
Celelalte componente sunt: lactoza monohidrat, celuloza microcristalind, povidond K30, amidonglicolat de
sodiu (tip A), oxid galben de fer (E172) si stearat de magneziu.

Ce contine Lamictal comprimate dispersabile/masticabile

Substanta activa este lamotrigina. Fiecare comprimat dispersabil/masticabil contine lamotrigina 2 mg, 5 mg,
25 mg, 50 mg, 100 mg sau 200 mg.

Celelalte componente sunt: carbonat de calciu, hidroxipropil celuloza slab substituita, silicat de aluminiu si
magneziu, amidonglicolat de sodiu (tip A), povidond K30, zaharina sodica, stearat de magneziu, aroma de
coacaze negre.

Cum arata Lamictal comprimate si continutul ambalajului
Comprimatele de Lamictal (toate concentratiile) sunt patrate cu colturi rotujite si de culoare deschisa, maro-
gilbui. Este posibil ca 1n tara dumneavoastra sd nu fie comercializate toate marimile de ambalaj enumerate.

Comprimatele de Lamictal 25 mg sunt marcate cu ‘GSEC7’ pe una din fete si cu ‘25” pe cealaltd. Fiecare
ambalaj contine blistere cu 14, 21, 30, 42, 50, 56 sau 100 comprimate. Ambalaje de initiere a tratamentului
ce contin 21 sau 42 comprimate sunt de asemenea disponibile pentru utilizare in timpul primelor cateva
sdaptamani de tratament cand doza este crescuta lent.

Comprimatele de Lamictal 50 mg sunt marcate cu ‘GSEE1’ pe una din fete si cu ‘50’ pe cealalta. Fiecare
ambalaj contine blistere cu 14, 30, 42, 56, 90 sau 100 comprimate. Ambalaje de initiere a tratamentului ce
contin 42 comprimate sunt de asemenea disponibile pentru utilizare in timpul primelor cateva saptamani de
tratament cand doza este crescuta lent.

Comprimatele de Lamictal 100 mg sunt marcate cu ‘GSEES’ pe una din fete si cu ‘100’ pe cealalta. Fiecare
ambalaj contine blistere cu 30, 50, 56, 60, 90 sau 100 comprimate.

Comprimatele de Lamictal 200 mg sunt marcate cu ‘GSEE7’ pe una din fete si cu ‘200’ pe cealalta. Fiecare
ambalaj contine blistere cu 30, 56 sau 100 comprimate.

Cum arata Lamictal comprimate dispersabile/masticabile si continutul ambalajului

Comprimatele dispersabile/masticabile de Lamictal (toate concentratiile) sunt de culoare alba sau aproape
alba si pot fi usor marmorate. Ele miros a coacédze negre. Este posibil ca in tara dumneavoastra sa nu fie
comercializate toate marimile de ambalaj enumerate.

Comprimatele dispersabile/masticabile de Lamictal 2 mg sunt rotunde. Ele sunt marcate cu ‘LTG’ deasupra
numarului 2’ pe una din fete; si cu doud ovale care se suprapun 1n unghi drept pe cealalta. Fiecare flacon
contine 30 comprimate.

Comprimatele dispersabile/masticabile de Lamictal 5 mg sunt alungite cu margini curbe. Ele sunt marcate
cu ‘GS CL2’ pe una din fete; si cu ‘5’ pe cealalta. Fiecare ambalaj contine blistere cu 10, 14, 28, 30, 50 si 56
comprimate.

Comprimatele dispersabile/masticabile de Lamictal 25 mg sunt patrate cu colturi rotunjite. Ele sunt marcate
cu ‘GSCL5’ pe una din fete; si cu ‘25° pe cealaltad. Fiecare ambalaj contine blistere cu 10, 14, 21, 28, 30, 42,
50, 56 sau 60 comprimate. Sunt disponibile ambalaje de initiere ce contin 21 sau 42 comprimate pentru
utilizare in timpul primelor cateva saptamani de tratament cand doza este crescuta lent.
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Comprimatele dispersabile/masticabile de Lamictal 50 mg sunt patrate cu colturi rotunjite. Ele sunt marcate
cu ‘GSCXT7’ pe una din fete; si cu ‘50’ pe cealaltd. Fiecare ambalaj contine blistere cu 10, 14, 30, 42, 50, 56,
60, 90, 100 sau 200 comprimate. Sunt disponibile ambalaje de initiere ce contin 42 comprimate pentru
utilizare in timpul primelor cateva saptamani de tratament cand doza este crescuta lent.

Comprimatele dispersabile/masticabile de Lamictal 100 mg sunt patrate cu colturi rotunjite. Ele sunt
marcate cu ‘GSCL7’ pe una din fete; si cu ‘100’ pe cealalta. Fiecare ambalaj contine blistere cu 10, 30, 50,
56, 60, 90, 100 sau 200 comprimate.

Comprimatele dispersabile/masticabile de Lamictal 200 mg sunt patrate cu colturi rotunjite. Ele sunt
marcate cu ‘GSECS’ pe una din fete; si cu ‘200’ pe cealalta. Fiecare ambalaj contine blistere cu 10, 30, 50,
56, 60, 90, 100 sau 200 comprimate.

Detindtorul autorizatiei de punere pe piata si producatorul

Detinatorul autorizatiei de punere pe piata : [A se vedea Anexa [ — A se completa la nivel national]

{Nume si adresa}

<{tel}>

<{fax}>

<{e-mail}>

Producator: <Glaxo Operations UK Limited (Trading as Glaxo Wellcome Operations), Priory Street, Ware,
Hertfordshire SG12 0DJ, Marea Britanie.>

<GlaxoSmithKline Pharmaceuticals S.A., Ul. Grunwaldzka 189, 60-322 Poznan, Polonia.>
<Glaxo Wellcome GmbH & Co., Industriestrasse 32-36, 23843 Bad Oldesloe, Germania.>
<GlaxoSmithKline EOOD, Gradinarska Street 5, Sofia 1510, Bulgaria.>

<Glaxo Wellcome S.A., Avda. Extremadura, 3, Poligono Industrial Allenduero, 09400 Aranda de Duero
(Burgos), Spania.>

Acest prospect a fost aprobat in {LL/AAAA}.

[A se completa la nivel national]
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ANEXA IV

CONDITII DE AUTORIZARE A INTRODUCERII PE PIATA
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CONDITII CONSIDERATE ESENTIALE PENTRU SIGURANTA SI UTILIZAREA EFICACE A
PRODUSULUI MEDICAMENTOS INCLUSIV FARMACOVIGILENTA

Titularul autorizatiei de introducere pe piata se angajeaza sa depuna la timp variatiile din cadrul procedurii
de recunoastere reciprocd/nationale de implementare a schimbérilor de etichetare, care pot fi convenite ca
urmare a recomandarii Grupului de lucru pentru farmacovigilenta(PhVWP) privind gandurile si
comportamentul de sinucidere asociate medicamentelor antiepileptice.
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