CARBAX

ESLICARBAZEPINA ACETATO

ANTICONVULSIVANTE

) COMPRIMIDOS
ViA DE ADMINISTRACION: ORAL
FORMULA:

ELICARBAX 200 : Cada comprimido contiene:
Eslicarbazepina acetato 200mg
Excipiente: c

ELICARBAX400: Cada comprimido contiene:
Eslicarbazepina acetato 400 mg
Excipiente: c

ELICARBAX 600: Cada comprimido contiene:
Eslicarbazepina acetato. 600 mg
Excipiente: c.s

ELICARBAX 800: Cada comprimido contiene:
Eslicarbazepina acetato 800 mg
Excipiente: c

ACCION TERAPEUTICA:
Anticonvulsivante

INDICACIONES:
Esta indicado en la terapia adyuvante en pacientes adultos con convulsiones de inicio parcial, con o sin generalizacion
secundaria.

CONTRAINDICACIONES:
Hipersensibilidad al principio activo, a otros derivados de carboxamida (por ejemplo carbamazepina, oxcarbazepina), o a alguno
de los excipientes. Bloqueo auriculoventricular (AV) de segundo o tercer grado.

PRECAUCIONES YADVERTENCIAS:

ESLICARBAZEPINA se ha asociado con ciertas reacciones adversas del sistema nervioso central, tales como mareos y
somnolencia, que podrian aumentar la aparicion de lesiones accidentales. ESLICARBAZEPINA puede disminuir la eficacia de los
anticonceptivos hormonales. Se recomienda el uso de otros métodos anticonceptivos no hormonales mientras se utilice
ESLICARBAZEPINA. Al igual que ocurre con otros medicamentos antiepilépticos, en caso de que se deba interrumpir el
tratamiento con ESLICARBAZEPINA se recomienda retirarlo gradualmente, con el fin de minimizar un posible aumento de la
frecuencia de las convulsiones.

No se recomienda el uso concomitante de ESLICARBAZEPINA con oxcarbazepina, ya que puede provocar sobreexposicion alos
metabolitos activos. No hay experiencia con respecto a la suspension del uso concomitante de medicamentos antiepilépticos
durante el tratamiento con ESLICARBAZEPINA, (cambio a monoterapia). En el 1,1% del total de la poblacion tratada con
ESLICARBAZEPINA en estudios de adicion, controlados con placebo, en pacientes epilépticos se produjo como reaccion
adversa erupcion. Si se desarrollan signos o sintomas de hipersensibilidad debera interrumpirse la administracion de
ESLICARBAZEPINA. No se ha notificado ningiin caso de reacciones cutaneas graves con el acetato de eslicarbazepina. Se ha
demostrado que la presencia del alelo HLA-B*1502 en individuos de origen Tai y del grupo étnico chino Han esta fuertemente
asociada con el riesgo de desarrollar sindrome de Stevens-Johnson (SSJ) al recibir tratamiento con carbamazepina. Por lo tanto,
siempre que sea posible se debera estudiar a los sujetos de origen étnico Taiy chino Han para detectar la presencia de este alelo
antes de comenzar un tratamiento con carbamazepina o compuestos quimicamente relacionados. La presencia del alelo HLA-
B*1502enotras etnias esinsignificante. El alelo HLA-B*1502 no esta asociado al SSJ en la poblacion caucasica. Se ha notificado
hiponatremia como reaccion adversa en menos del 1% de los pacientes tratados con ESLICARBAZEPINA. En la mayoria de los
casos la hiponatremia es asintomatica; sin embargo, puede estar acompafiada por sintomas clinicos como empeoramiento de las
convulsiones, confusion o disminucién de la conciencia. La frecuencia de hiponatremia se incrementé con el aumento de la dosis
de acetato de eslicarbazepina. En pacientes con enfermedad renal preexistente que provoque hiponatremia, o en pacientes
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tratados de forma concomitante con medicamentos que podrian por si mismos provocar hiponatremia (por ejemplo diuréticos,
desmopresina), deberan controlarse los niveles de sodio sérico antes y durante el tratamiento con acetato de eslicarbazepina.
Ademas, deberan determinarse los niveles de sodio sérico en caso de presentarse signos clinicos de hiponatremia. Aparte de
esos casos, deberan determinarse los niveles de sodio durante las pruebas rutinarias de laboratorio. Si se presentara
hiponatremia clinicamente significativa, deberé interrumpirse la administracion de ESLICARBAZEPINA. No se ha estudiado la
influencia de ESLICARBAZEPINA sobre las convulsiones generalizadas primarias. Por lo tanto, no se recomienda el uso en estos
pacientes. Se han observado prolongaciones del intervalo PR en ensayos clinicos con acetato de eslicarbazepina. Deberan
tomarse las precauciones pertinentes en pacientes con afecciones médicas (por ejemplo, niveles bajos de tiroxina, anomalias de
la conduccion cardiaca), o si se usan concomitantemente medicamentos que se sabe que estan asociados con la prolongacion de
PR. Deberan tomarse las precauciones pertinentes en el tratamiento de pacientes con insuficiencia renal, y debera ajustarse la
dosis segun los valores de aclaramiento de creatinina. No se recomienda el uso en pacientes con CLCR <30 ml/min debido a la
escasez de datos.

Dado que los datos clinicos son limitados en pacientes con insuficiencia hepatica leve a moderada, y que se carece de datos
clinicos en pacientes con insuficiencia hepatica grave, ESLICARBAZEPINA debera utilizarse con precaucion en pacientes con
insuficiencia hepatica leve a moderada, y no se recomienda su uso en pacientes con insuficiencia hepatica grave. Se han
comunicado conductas e ideacion suicidas en pacientes tratados con principios activos antiepilépticos en diversas indicaciones.
Un metaanalisis de estudios aleatorizados controlados con placebo de medicamentos antiepilépticos también ha demostrado un
leve incremento del riesgo de conductas e ideacion suicidas. Se desconoce el mecanismo de este riesgo, y los datos disponibles
no excluyen la posibilidad de un aumento del riesgo para el acetato de eslicarbazepina. En consecuencia, debera vigilarse a los
pacientes para detectar signos de conductas e ideacion suicidas, y debera considerarse el tratamiento pertinente. Debera
aconsejarse a los pacientes (y a sus cuidadores) que consigan asesoramiento médico ante la aparicion de signos de conductas o
ideacién suicidas.

Embarazo:

No existen datos. Estudios en animales han mostrado toxicidad para la reproduccion. Riesgo de malformaciones.
Suplementar a la madre con acido félico, y administrar vitamina K1 a madre (tltimas semanas de embarazo) y neonato para
prevenir trastornos hemorragicos.

Lactancia:

Se desconoce si se excreta en la leche materna. Los estudios en animales han mostrado excrecion de eslicarbazepina en la
leche materna. Como no puede excluirse un riesgo para el lactante, debera suspenderse la lactancia durante el tratamiento
con el acetato de eslicarbazepina.

Efectos sobre la capacidad para conducir y utilizar maquinarias. La influencia sobre la capacidad para conducir y utilizar maquinas
es pequefia a moderada. Algunos pacientes pueden experimentar mareo, somnolencia o trastornos visuales, particularmente al
inicio del tratamiento. Por lo tanto, se debe advertir a los pacientes que las capacidades fisicas y/o mentales necesarias para
utilizar maquinas o conducir podrian verse deterioradas, y que no se les aconseja hacerlo hasta que no se compruebe que la
capacidad parallevar a cabo estas actividades no esta afectada.

SOBREDOSIS:

Se han observado sintomas del sistema nervioso central tales como vértigo, inestabilidad al caminar y hemiparesia con
sobredosis accidentales de eslicarbazepina. No existe ninguin antidoto especifico conocido. Se debera administrar el tratamiento
sintomatico y de apoyo que corresponda. En caso necesario, los metabolitos del acetato de eslicarbazepina pueden ser
aclarados en forma efectiva mediante hemodialisis.

EFECTOS SECUNDARIOS:

Los siguientes efectos adversos pueden ser muy graves. Siaparecen, suspenda la administracion e informele a un médico o vaya
a un hospital de inmediato, ya que podria necesitar tratamiento médico urgente. Erupcion, problemas para tragar o para respirar,
hinchazon de los labios, rostro, garganta o lengua. Estos podrian ser signos de una reaccion alérgica.

La frecuencia de los posibles efectos secundarios que aparecen a continuacion se define sobre la base de la siguiente
convencion: muy frecuente (afecta a mas de 1 de cada 10 pacientes) frecuente (afecta entre 1y 10 de cada 100 pacientes) poco
frecuente (afecta entre 1y 10 de cada 1000 pacientes) raro (afecta entre 1y 10 de cada 10.000 pacientes) muy raro (afecta a
menos de 1de cada 10.000 pacientes)

Los efectos adversos muy frecuentes son: Mareo o somnolencia.

Los efectos adversos frecuentes son: Sensacion de inestabilidad, o de estar girando o flotando. Nauseas o vomitos. Dolor de
cabeza. Diarrea. Vision doble o borrosa. Dificultad para concentrarse. Sensacion de cansancio o disminucion de la energia.
Temblor. Torpeza de movimientos. Erupcion cutanea. Entumecimiento y hormigueo en manos y pies.

Los efectos adversos poco frecuentes son: Hipersensibilidad. Empeoramiento de las convulsiones. Glandula tiroides hipoactiva.
Los sintomas incluyen intolerancia al frio, aumento del tamafio de la lengua, ufias o cabello finos y quebradizos, y baja
temperatura corporal. Aumento de los niveles de lipidos sanguineos en circulacion. Dificultad para dormir. Problemas hepaticos.
Presion arterial alta o baja, o presion arterial disminuida al ponerse de pie. Analisis de sangre que muestran niveles bajos de sales
o sodio, o una reduccion en la cantidad de glébulos rojos. Deshidratacion. Cambios en los movimientos oculares, vision difusa,
ojos rojos o dolor ocular. Sufrir caidas. Mala memoria u olvidos. Llanto, sensacion de depresion, nerviosismo o confusion, falta de
interés o de emociones. Incapacidad de hablar, escribir o entender el lenguaje hablado o escrito. Agitacion. Cambios del estado
de animo o alucinaciones. Dificultad para hablar. Hemorragias nasales. Pérdida de peso y mala salud general (caquexia).
Sensacion de entumecimiento en cualquier parte del cuerpo. Ardor. Alteraciones del olfato y/o el gusto. Dolor o zumbidos en los
oidos. Hinchazén de piernas y brazos. Acidez, malestar de estomago, dolor abdominal, hinchazén y molestia abdominal o boca
seca. Sangre en las heces. Inflamacion de encias, inflamacion de la boca o dolor en los dientes. Dolor al tragar. Sudoracion o piel
seca. Cambios en las ufias o la piel (por ejemplo enrojecimiento de la piel). Pérdida del cabello. Periodos menstruales irregulares.
Aumento de la produccion de orina durante la noche. Malestar general o escalofrios. Aumento o apetito disminuido. Pérdida de
peso, o aumento extremo de peso. Dolor muscular. Dolor de espalda o de cuello. Frio en las extremidades. Latidos del corazén
mas rapidos, mas lentos o irregulares. Somnolencia. Alteracion neurolégica motora donde los musculos se contraen, provocando
torsiones y movimientos repetitivos o posturas anormales. Entre los sintomas se incluyen temblores, dolor y calambres.




Sindrome de intestino irritable (Sl1). Entre los sintomas se incluyen calambres abdominales cronicos y diarrea o constipacion.

Los efectos adversos raros son: Reduccion de la cantidad de plaquetas, lo que aumenta el riesgo de hemorragias o hematomas.
Dolor intenso en la espalda y el estdmago. Reduccion de la cantidad de globulos blancos, lo que aumenta la probabilidad de
infecciones.

Eluso de eslicarbazepina se asocia con una anomalia en el ECG (electrocardiograma) denominada aumento en el intervalo PR.
Pueden producirse efectos adversos asociados con esta anomalia del ECG (por ejemplo, desvanecimiento y ralentizacion de los
latidos del corazén). Si considera que alguno de los efectos adversos que sufre es grave o si aprecia cualquier efecto adverso no
mencionado en este prospecto, informe a su médico o farmacéutico.

POSOLOGIAY MODO DE USO:

Posologia adultos puede administrarse con o sin alimentos.

ESLICARBAZEPINA debe utilizarse en combinacion con la terapia anticonvulsiva existente. La dosis inicial recomendada es de
400 mg una vez por dia y deberd aumentarse a 800 mg una vez por dia después de una o dos semanas. En funcion de la
respuesta individual, la dosis puede incrementarse a 1200 mg unavezal dia.

Pacientes de edad avanzada (mayores de 65 afios):

El tratamiento de pacientes de edad avanzada con el acetato de eslicarbazepina debe llevarse a cabo con precaucion ya que la
informacion de seguridad con respecto a su uso en dichos pacientes es limitada.

Insuficiencia renal:

El tratamiento con ESLICARBAZEPINA de pacientes con insuficiencia renal debe llevarse a cabo con precaucion, y debera
ajustarse la dosis segun los valores de aclaramiento de creatinina (CLCR) de la siguiente manera:

- CLCR >60 ml/min: no se requiere ajuste de la dosis.

- CLCR 30-60 ml/min: dosis inicial de 200 mg una vez al dia 0 400 mg cada dos dias durante dos semanas, seguida por una dosis
diaria de 400 mg. No obstante, puede aumentarse la dosis en funcion de la respuesta individual.

- CLCR <30 ml/min: no se recomienda el uso en pacientes con insuficiencia renal grave debido a la escasez de datos.

Insuficiencia hepatica:

No se requiere el ajuste de la dosis en pacientes con insuficiencia hepatica leve amoderada.

No se ha evaluado la farmacocinética del acetato de eslicarbazepina en pacientes con insuficiencia hepatica grave; en
consecuencia no se recomienda el uso del medicamento en estos pacientes.

Poblacion pediatrica:

No se ha establecido todavia la seguridad y eficacia del acetato de eslicarbazepina en nifios y adolescentes menores de 18 afios

INTERACCION CON MEDICAMENTOS Y ALIMENTOS:

Los estudios de interacciones se han realizado sélo en adultos.

Elacetato de eslicarbazepina es ampliamente convertido en eslicarbazepina, que se elimina principalmente por glucuronidacion.
La eslicarbazepina in vitro es un inductor débil de CYP3A4 y UDP-glucuronil transferasas. Por lo tanto, la eslicarbazepina in vivo
puede tener un efecto inductor sobre el metabolismo de los medicamentos que se eliminan principalmente por metabolismo a
través de CYP3A4 o conjugacion a través de UDP-glucuronil transferasas. Al iniciar o interrumpir el tratamiento con
ESLICARBAZEPINA, o al modificar la dosis, puede llevar de 2 a 3 semanas alcanzar el nuevo nivel de actividad enzimatica. Este
retraso debe tenerse en cuenta cuando se utilice ESLICARBAZEPINA justo antes o en combinacion con otros medicamentos que
requieren ajustes de la dosis al ser administrados en forma conjunta con ESLICARBAZEPINA. La eslicarbazepina tiene
propiedades inhibidoras con respecto a la CYP2C19. Por lo tanto, pueden surgir interacciones al administrar conjuntamente
dosis altas de acetato de eslicarbazepina con medicamentos que son metabolizados principalmente porla CYP2C19.
Interacciones con otros medicamentos antiepilépticos:

Fenitoina: En un estudio en sujetos sanos, la administracion concomitante de 1200 mg de acetato de eslicarbazepina una vez al
dia y fenitoina dio lugar a una disminucion promedio del 31-33% en la exposicion al metabolito, activo, eslicarbazepina, muy
probablemente provocada por una induccion de la glucuronidacion, y a un aumento promedio del 31-35% en la exposicion a la
fenitoina, muy probablemente provocado por una inhibicion de la CYP2C19. En funcion de la respuesta individual, es posible que
deba aumentarse la dosis de ESLICARBAZEPINAY que deba disminuirse la dosis de fenitoina.

Lamotrigina: La glucuronidacion es la principal via metabdlica tanto para la eslicarbazepina como la lamotrigina, y en
consecuencia podria esperarse una interaccion. Un estudio en sujetos sanos con 1200 mg de acetato de eslicarbazepina, una
vez al dia, mostré una interaccion farmacocinética promedio de caracter menor (la exposicion de la lamotrigina disminuy6 15%)
entre el acetato de eslicarbazepina y la lamotrigina, y en consecuencia no se requieren ajustes a la dosis. No obstante, debido ala
variabilidad interindividual, el efecto puede ser clinicamente relevante en ciertos individuos.

Topiramato: En un estudio en sujetos sanos, la administracién concomitante de 1200 mg de acetato de eslicarbazepina una vez al
dia y topiramato no mostré ningtin cambio significativo en la exposicion a la eslicarbazepina, sino una disminucion del 18% en la
exposicion al topiramato, muy probablemente provocada por una reduccién en la biodisponibilidad del topiramato. No se requiere
ajuste de ladosis.

Carbamazepina, valproato y levetiracetam: El tratamiento concomitante con carbamazepina aumenté el riesgo de las siguientes
reacciones adversas: diplopia (11,4% de los sujetos con carbamazepina concomitante, 2,4% de los sujetos sin carbamazepina
concomitante), coordinacion anormal (6,7% con carbamazepina concomitante, 2,7% sin carbamazepina concomitante), y
mareos (30,0% con carbamazepina concomitante, 11,5% sin carbamazepina concomitante).

No puede excluirse el riesgo de incremento de otras reacciones adversas especificas provocadas por la administracion conjunta
de carbamazepinay acetato de eslicarbazepina.

Un andlisis farmacocinético de la poblacion de estudios de fase Ill en pacientes epilépticos adultos indico que la carbamazepina
aumenta el aclaramiento de eslicarbazepina. La administracion concomitante con valproato o levetiracetam no parecié afectar la
exposicion a la eslicarbazepina, pero no ha sido verificado mediante estudios convencionales de interaccion. El acetato de
eslicarbazepina aument ligeramente el aclaramiento de la carbamazepina. No obstante, debido a las limitaciones generales de
los datos, estos resultados deberan tomarse con precaucion.

Otros medicamentos: Anticonceptivos orales. La administracion de 1200 mg de acetato de eslicarbazepina una vez al dia a




mujeres que usaban un anticonceptivo oral combinado mostré una disminucion promedio del 37% y 42% en la exposicion
sistémica al levonorgestrel y al etiniloestradiol, respectivamente, provocada méas probablemente por una induccion de la enzima
CYP3A4. Por lo tanto, las mujeres en edad fértil deberan utilizar un método anticonceptivo adecuado durante el tratamiento con
ESLICARBAZEPINA, y hasta el final del ciclo menstrual en curso tras la interrupcion del tratamiento.

Warfarina. La administracion conjunta de 1200 mg de acetato de eslicarbazepina una vez al dia con warfarina mostré una
disminucion pequefia (23%) pero estadisticamente significativa en la exposicion a S-warfarina. No se observo ningun efecto
sobre la farmacocinética de R-warfarina, ni sobre la coagulacion. No obstante, debido a la variabilidad interindividual en la
interaccion, debera prestarse atencion especial a la monitorizacion del INR durante las primeras semanas tras el inicio o la
finalizacion del tratamiento concomitante de warfarina y acetato de eslicarbazepina.

Digoxina Un estudio en sujetos sanos no mostré que la administracion de 1200 mg de acetato de eslicarbazepina tuviera efecto
alguno sobre la farmacocinética de la digoxina, lo que sugiere que el acetato de eslicarbazepina no tiene ningtin efecto sobre la P-
glucoproteina transportadora.

Inhibidores de la monoaminooxidasa (IMAQO) Basandose en la relacion estructural del acetato de eslicarbazepina con los
antidepresivos triciclicos, teéricamente es posible una interaccion entre el acetato de eslicarbazepinay los IMAO.

RESTRICCIONES DE USO:
Pacientes con hipersensibilidad aladroga. .

SOBREDOSIS (SIGNOS, SINTOMAS, CONDUCTAY TRATAMIENTO):

Se han observado sintomas del sistema nervioso central tales como: vértigo, inestabilidad al caminar y hemiparesia con
sobredosis accidentales de eslicarbazepina. No existe ningtin antidoto especifico conocido. Se debera administrar el tratamiento
sintomatico y de apoyo que corresponda. En caso necesario, los metabolitos del acetato de eslicarbazepina pueden ser
aclarados en forma efectiva mediante hemodialisis.

RECOMENDACION:
En caso de sobredosis recurrir al Centro Nacional de Toxicologia en el Centro de Emergencias Médicas
Av. Gral. Santos y Teodoro S. Mongelds - Tel. 204 800

PRESENTACION:

ELICARBAX200: Caja 7y 14 comprimidos.
ELICARBAX400: Caja 7y 14 comprimidos.
ELICARBAX 600: Caja 7 y 28 comprimidos.
ELICARBAX800: Caja 7 y 28 comprimidos.

Venta Bajo Receta

Mantener atemperatura ambiente (15 °C a 30 °C). Conservar en lugar seco.
Elaborado por
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Todo medicamento debe ser mantenido fuera del alcance de los nifios.
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