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Cenobamat har en dubbel verkningsmekanism, som paverkar
bade excitatorisk och inhibitorisk neurotransmitter? fg—vbbidémerat
I behandlin
ar rimlig j fgr
till nyttan.1

o Cenobamat har visat sig minska upprepad neuronal avfyrning
genom att forstarka inaktivering av natriumkanaler och genom
att hamma den bestandiga komponenten i natriumstrémmen?

o Det &r ocksa en positiv, allosterisk modulator av subtyper av
y-aminobutyrsyra (GABAA]-jonkanalen som inte binder till
bensodiazepinbindningsstallet?

Den exakta verkningsmekanismen, med vilken cenobamat utdvar sina terapeutiska effekter hos
patienter med fokal anfallsdebut, ar okand.?

1. Tandvards- och lakemedelsférmansverkets Beslut att ONTOZRY skall inga i hégkostnadsskyddet.
1105/2021 https://www.tlv.se/download/18.5be9dfc17c0c33d179153c0/1632403739478/bes210923_ontozry.pdf.
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t kostnaden

9 med ONTOZRY
hé’illande

En gang dagligen nar det passar patienten bast'

Startdos
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Ska titreras gradvis till en
underhallsdos pa 200 mg
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Oral
administrering

OO _J

Ska tas med ett glas vatten,
med eller utan mat, helst vid
samma tid varje dag

Glomda doser

Om patienter missar en dos,
ska de ta den glémda dosen sé
snart de kommer ihdg den om det
har gatt mindre &n 12 timmar
sedan dosen skulle ha tagits




Bekvamt och enkelt titreringsschema'

Rekommenderad startdos for ONTOZRY &r 12,5 mg/dag, som titreras varannan vecka tills den rekommenderade méaldosen
pa 200 mg/dag har natts. Dosen kan 6kas ytterligare, till h6gst 400 mg/dag baserat pa patientens kliniska svar.
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Grafisk atergivning av titreringsschemat som beskrivs i produktresumén.
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Sarskilda populationer?

()
DA,

Aldre (= 65 ar)

O Dosvalet for en aldre patient ska i
allmanhet goras med forsiktighet,
och det ar vanligtvis bast att borja
i den lagre anden av dosintervallet.
Det beror pa den hégre forekomsten
av nedsatt lever-/njurfunktion,
samtidig sjukdom och potentiella

interaktioner pa grund av polyfarmaci.
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Sy

Nedsatt njurfunktion

O ONTOZRY ska anvandas med
forsiktighet, och en minskning av
maldosen kan dvervéagas hos
patienter med lindrigt till mattligt
eller allvarligt nedsatt njurfunktion
(kreatininclearance 30 till <90 ml/min
eller <30 ml/min).

O Den maximala rekommenderade
dosen for patienter med lindrigt,
mattligt eller allvarligt nedsatt
njurfunktion &r 300 mg/dag.

O ONTOZRY ska inte anvandas till
patienter med njursjukdom i
slutstadiet eller patienter som
genomgar hemodialys.

Nedsatt leverfunktion

O Exponeringen for ONTOZRY
okade hos patienter med kronisk
leversjukdom.

O En forandring av startdosen ar inte
nodvandig, men en minskning av
maldosen med upp till 50 % kan
behdva overvagas.

O Maximal rekommenderad dos hos
patienter med lindrigt eller mattligt
nedsatt leverfunktion &r 200 mg/dag.

O ONTOZRY ska inte anvandas till
patienter med allvarligt nedsatt
leverfunktion.




Signifikant minskad anfallsfrekvens™+2 Ontozry minskar anfallsfrekvensen™'?

Andel patienter som uppvisade =50 % anfallsreduktion under underhallsperioden pa 12 veckor i C017-studien® 275 %, 290% och 100 % minskning fran baseline under underhallsperioden p& 12 veckor i C017-studien™
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Anpassat fran Krauss GL et al., Lancet Neurol. 2020 och ONTOZRY produktresumé Anpassat fran Krauss GL et al., Lancet Neurol. 2020 och ONTOZRY produktresumé

* jamfort med placebo + standardvard. # dvs. procentandelen patienter som fick 250% minskning av anfallsfrekvensen fran baseline. § Modifierad ITT-population i underhallsfas.
NS: ej signifikant, QD: en gdng dagligen, SOC: standardvard med upp till 3 samtidiga antiepileptika. * jamfort med placebo + standardvard. ** Sekundart effektmatt, modifierad ITT-population i underhallsfas.

1. Krauss GL et al. Lancet Neurol. 2020;19(1):38-48. 2. Ontozry produktresumé, fass.se 1. Krauss GL et al. Lancet Neurol. 2020;19(1):38-48. 2. Ontozry produktresumé, fass.se



Lakemedelsinteraktioner med andra antiepileptika’

Vid samtidig anvandning med ONTOZRY kravs ingen dosjustering for:

Ingen
dosjustering
behovs

Karbamazepin Oxkarbazepin
— Lakosamid Valproinsyra

Levetiracetam

Rekommenderade dosjusteringar beroende pa individuellt patientsvar

Lamotrigin

ONTOZRY

Beroende pa det individuella svaret
kan ONTORZRY-dosen behova dkas.

Klobazam
Kan krava dosminskning

Ingen dosjustering kravs

Fenobarbital

Kan krava dosminskning baserad pa det individuella svaret. Ingen dosjustering kravs
Fenobarbitalkoncentrationen ska 6vervakas under titrering med ONTOZRY.

Fenytoin

Kan krava dosminskning baserad pa det individuella svaret. Ingen dosjustering kravs
Fenytoinkoncentrationen ska dvervakas under titrering med ONTOZRY.
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Las avsnitt 4.5 i produktresumén innan behandling inleds, for att ta del av alla interaktionsdata for ONTOZRY.

Biverkningar som rapporterats i kliniska studier
per organsystemklass och frekvens'

Lista over biverkningar i tabellform

Biverkningar i kliniska provningar

. Mycket vanliga Somnolens*, koordinations- och gangsvarigheter*, huvudvark
Centrala och perifera
nervsystemet
Y Vanliga Dysartri, nystagmus, afasi, forsamrat minne

Ggon Vanliga Diplopi, dimsyn
Magtarmkanalen Vanliga Forstoppning, diarré, illamaende, krakningar, muntorrhet
Psykiatriska Vanliga Forvirringstillstand, irritabilitet
sjukdomar

! Mindre vanliga Sjalvmordstankar
Utredningar Vanliga Forhdjda levervarden*

) . Vanliga Utslag*
Sjukdomar i hud
och subkutan viavnad

Sallsynta Lakemedelsreaktion med eosinofili och systemiska symtom (DRESS)

Immunsystemsjukdomar Mindre vanliga Overkanslighet*

* Grupptermer: Somnolens: Somnolens, trétthet, sedering och hypersomni; Koordinations- och gdngsvarigheter: Yrsel, vertigo, balansrubbning, ataxi, gdngstérning
och onormal koordination; Overkanslighet: Overkanslighet, lakemedelsoverkanslighet, 6gonlocksodem; Utslag: Utslag, erytematdsa utslag, generaliserade utslag,
makulara utslag, makulopapuldsa utslag, morbilliforma utslag, papuldsa utslag, pruritiska utslag; Férhojda levervarden: Férhojt alaninaminotransferas, forhéjt
aspartataminotransferas, forhojda leverenzymer, onormal leverfunktion, forhéjda transaminaser.
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Forpackningsinformation for ONTOZRY'

Forpackningar for behandlingsstart och titrering, for bekvam och enkel dostitrering varannan vecka

Behandlingsinitieringsforpackning
(28 dagar)

O 14 x tabletter cenobamat 12,5mg

O 14 x filmdragerade tabletter cenobamat 25mg

Titreringsforpackningar
(anvénds tills optimal dos har natts)

O 14 x filmdragerade tabletter cenobamat 50 mg

O 14 x filmdragerade tabletter cenobamat 100 mg
O 14 x filmdragerade tabletter cenobamat 150 mg
O 14 x filmdragerade tabletter cenobamat 200 mg

Underhallsforpackningar

O Rekommenderad maldos for ONTOZRY &r 200 mg per dag.

O Baserat pa kliniskt svar kan dosen ONTOZRY &kas till en
maximal dos p& 400 mg per dag.

Tillgangliga forpackningar

O 28 x filmdragerade tabletter cenobamat 50 mg

O 28 x filmdragerade tabletter cenobamat 100 mg
O 28 x filmdragerade tabletter cenobamat 150 mg
O 28 x filmdragerade tabletter cenobamat 200 mg

ecoom

Tabletterna visas i naturlig storlek.
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Skydd mot okontrollerade fokala anfall'-"

O ONTOZRY har en dubbel komplementar verkningsmekanism som har potential fér
att bade motverka start av anfall och begransa spridningen av anfall'-’

ONTOZRY + SOC* visade signifikant minskad anfallsfrekvens#&°
21% av patienterna blev anfallsfria med ONTOZRY 400mg som tillagg till SOC*-#-*

ONTOZRY tolererades generellt val och de flesta biverkningarna var dosberoende?®

O O O °O

Bekvam dosering en gang dagligen, med 50-60 timmars terminal halveringstid*?

* Standardvard var behandling med upp till tre samtidiga antiepileptika. } jamfort med placebo + standardvard.
# Inom det terapeutiska intervallet pd 100 mg/dag till 400 mg/dag.

SOC: standardvard.

1. Guignet M et al. Epilepsia. 2020;61(11):2329-2339. 2. Sharma R et al., Eur J Pharmacol. 2020;879:173117. 3. Nakamura M et al., Eur J Pharmacol. 2019;855:175-182.
4. Anderson LL et al. Epilepsia. 2014;55(8):1274-1283. 5. Stafstrom CE. Epilepsy Curr. 2007;7(1):15-22. 6. Vreugdenhil M et al. Eur J Neurosci. 2004;19(10):2769-2778.
7. White HS et al. Epilepsy Res. 1997;28(3):167-179. 8. Krauss GL et al. Lancet Neurol. 2020;19(1):38-48. 9. Ontozry produktresumé, fass.se. 10. Strzelczyk A et al.
Expert Opin Pharmacother. 2020;21(18):2215-2223.




Ontozry® (cenobamat) 12,5 mg odragerad tablett samt 25 mg, 50 mg, 100 mg, 150 mg och 200 mg filmdragerade tabletter. Rx F. ATC-kod: NO3AX25 - antiepileptika,
ovriga antiepileptika. Indikation: Ontozry ar indicerat som tillaggsbehandling av fokala anfall, med eller utan sekundar generalisering hos vuxna patienter
med epilepsi, som inte kontrollerats tillrackligt trots tidigare behandling med minst tva antiepileptika. Kontraindikationer: Overkanslighet mot den aktiva
substansen eller mot nagot hjalpdmne, arftligt kort QT-syndrom. Varningar: Patienter ska uppsoka lékare om tecken pa sjalvmordstankar/sjalvmordsbete-
ende uppstar, samt om tecken och symptom pa ldkemedelsreaktion med eosinofili och systemiska symtom (DRESS) intréffar. Innehaller laktos. Cenobamat
kan minska exponeringen av substanser som metaboliseras via CYP3A4, CYP2B6 samt oka exponeringen av substanser som metaboliseras via CYP2C19.
Cenobamat rekommenderas inte till fertila kvinnor som inte anvander preventivmedel eller vid amning. MAH: Angelini Pharma S.p.A. Lokal kontakt: Angelini
Pharma Nordics, nordic.medinfo@angelinipharma.com. Datum for senaste dversyn av SPC: 11/2023. For AUP och ytterligare information, se www.fass.se.

V Detta lakemedel &r foremal for utokad dvervakning.

Skanna koden for att

ONT@ZRY’

Angelini 3 tillgang till Angelini
Pharma Nordics webbplats
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