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Lesen Sie die gesamte Packungsbellage sorgfalhg durch, bevor
Sie mit der Ei dieses Ar: denn sie
enthalt wichtige Informationen.

e Heben Sie die Packungsbeilage auf. Vielleicht mochten Sie diese
spater nochmals lesen.

Wenn Sie weitere Fragen haben, wenden Sie sich an Ihren Arzt oder
Apotheker.

Dieses Arzneimittel wurde Ihnen personlich verschrieben. Geben Sie
es nicht an Dritte weiter. Es kann anderen Menschen schaden, auch
wenn diese die gleichen Beschwerden haben wie Sie.

Wenn Sie Nebenwirkungen bemerken, wenden Sie sich an lhren
Arzt oder Apotheker. Dies gilt auch fir Nebenwirkungen, die nicht in
dieser Packungsbeilage angegeben sind.

.
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as in dieser Packungsbeilage steht:
Was ist Valproat-neuraxpharm chrono 500 mg und wof(r wird es ange-
wendet?

. Was sollten Sie vor der Einnahme von Valproat-neuraxpharm chrono

500 mg beachten?

. Wie ist Valproat-neuraxpharm chrono 500 mg einzunehmen?

. Welche Nebenwirkungen sind méglich?

. Wie ist Valproat-neuraxpharm chrono 500 mg aufzubewahren?
. Inhalt der Packung und weitere Informationen

. WAS IST VALPROAT-NEURAXPHARM CHRONO 500 MG

UND WOFUR WIRD ES ANGEWENDET?

Valproat-neuraxpharm chrono 500 mg ist ein Mittel zur Behandlung

von Anfallsleiden (Antiepileptikum) und ein Mittel zur Behandlung von

Manien (krankhaft gehobener Stimmung mit vermehrter Aktivitat).

Valproat-neuraxpharm chrono 500 mg wird angewendet zur Behand-

lung von

e Anféllen, die von beiden Gehirnhélften ausgehen (generalisierte
Anfélle), z. B. Absencen, myoklonische und tonisch-klonische
Anfélle,

o Anféllen, die von einem umschriebenen Gebiet des Gehirns ausge-
hen (fokale Anfélle) und sich unter Umstanden auf beide Gehirnhalf-
ten ausbreiten (sekundar generalisierte Anfalle).

Valproat-neuraxpharm chrono 500 mg kann bei anderen Anfallsfor-

men, z. B. Anfallen mit gemischter (komplexer) Symptomatik, sowie

bei Anféllen, die sich von einem umschriebenen Hirngebiet auf beide

Hirnhalften ausbreiten, zusammen mit anderen Arzneimitteln gegen

Anfallsleiden verabreicht werden, wenn diese Anfallsformen auf die

Ubliche antiepileptische Behandlung nicht ansprechen.

* Manie, wenn Sie sich sehr aufgeregt, freudig erregt, aufgewdhlt,
enthusiastisch oder hyperaktiv fihlen. Manie tritt bei einer Krankheit
auf, die als ,bipolare Stérung” bezeichnet wird. Valproat-neurax-
pharm chrono 500 mg kann eingesetzt werden, wenn Lithium nicht
verwendet werden kann.

Hinweise:
Bei der Umstellung von bisherigen (nicht retardierten) Darreichungs-
formen auf Valproat-neuraxpharm chrono 500 mg ist auf ausreichende
Serumspiegel von Valproinséure zu achten.
Bei Kleinkindern ist Valproat-neuraxpharm chrono 500 mg nur in Aus-
nahmeféllen ein Mittel der ersten Wahl. Wenn es eingesetzt wird,
sollte Valproat-neuraxpharm chrono 500 mg nur unter besonderer Vor-
sicht nach strenger Nutzen-Risiko-Abwégung angewendet und mdog-
lichst nicht zusammen mit anderen Arzneimitteln gegen Anfallsleiden
verabreicht werden.

Fir Frauen im gebérfahigen Alter kann Valproat-neuraxpharm chrono

500 mg in bestimmten Fallen die richtige Wahl sein. Voraussetzung

sind eine umfassende Beratung sowie eine sehr sorgféltige Nutzen-

Risiko-Abwégung durch den behandelnden Arzt (siehe Abschnitt ,2.

Was sollten Sie vor der Einnahme von Valproat-neuraxpharm chrono

500 mg beachten?”).

. WAS SOLLTEN SIE VOR DER EINNAHME VON VALPROAT-

NEURAXPHARM CHRONO 500 MG BEACHTEN?

Valproat-neuraxpharm chrono 500 mg darf nicht eingenommen

werden,

wenn Sie gegenliber valproinsdurehaltigen Arzneimitteln oder einem

der sonstigen Bestandteile von Valproat-neuraxpharm chrono 500

mg tuberempfindlich (allergisch) sind.

wenn bei lhnen oder jemandem aus lhrer Familie friher schwerwie-

gende Stérungen der Leberfunktion bestanden haben oder bei lhnen

eine schwerwiegende Stérung der Funktion von Leber oder Bauch-

speicheldrise besteht.

wenn bei Geschwistern eine Stérung der Leberfunktion wahrend

einer Valproinsaurebehandlung todlich verlaufen ist.

wenn bei lhnen angeborene oder erworbene Stérungen im Stoff-

wechsel des Blutfarbstoffes (hepatische Porphyrie) bestehen.

* wenn Sie unter Stérungen der Blutgerinnung leiden.

Besondere Vorsicht bei der Anwendung von Valproat-neurax-

pharm chrono 500 mg ist erforderlich,

bei einer friiheren Schadigung des Knochenmarks.

bei systemischem Lupus erythematodes (eine Reaktion der kérper-

eigenen Abwehr gegen eigenes Bindegewebe).

bei Stoffwechselerkrankungen, insbesondere angeborenen Enzym-

mangelkrankheiten.

Unter der Behandlung mit valproinsdurehaltigen Arzneimitteln kann

es zu einem Anstieg des Ammoniakserumspiegels (Hyperammon-

amie) kommen.

Suchen Sie deshalb bitte beim Auftreten von Symptomen wie Abge-

schlagenheit, Mudigkeit, Erbrechen, erniedrigter Blutdruck oder bei

Zunahme der Anfélle Ihren Arzt auf. Dieser sollte dann die Serum-

spiegel von Ammoniak und Valproinsdure bestimmen; ggf. ist die

Dosis von Valproat-neuraxpharm chrono 500 mg zu verringern.

Bei Verdacht auf eine bereits bestehende enzymatische Stérung

des Harnstoffzyklus sollte der Ammoniakserumspiegel bereits vor

Beginn der Valproinséuretherapie bestimmt werden.

bei eingeschréankter Nierenfunktion und/oder Eiweimangel im Blut.

vor einem chirurgischen oder zahnérztlichen Eingriff (z. B. dem

Ziehen eines Zahns) und im Fall von Verletzungen oder spontanen

Blutungen. Da eine erhéhte Blutungsneigung bestehen kann, muss

der behandelnde Arzt dariiber informiert werden, dass Sie Valproat-

neuraxpharm chrono 500 mg einnehmen, damit die Blutgerinnung

Uberprift werden kann.

bei gleichzeitiger Einnahme von Arzneimitteln, die die Blutgerinnung

hemmen (z. B. Vitamin-K-Antagonisten), kann es zu einer erhéhten

Blutungsneigung kommen. Die Blutgerinnung muss deshalb regel-

maRig Uberpruft werden.

bei gleichzeitiger Einnahme von Acetylsalicylsdure (,ASS"), da es

zu einer Erhohung der Valproinsdurekonzentration (die Wirksubstanz

von Valproat-neuraxpharm chrono 500 mg) im Blut kommen kann.

Eine geringe Anzahl von Patienten, die mit Antiepileptika wie Valproat-

neuraxpharm chrono 500 mg behandelt wurden, hatten Gedanken

daran, sich selbst zu verletzen oder sich das Leben zu nehmen. Wenn

Sie zu irgendeinem Zeitpunkt solche Gedanken haben, setzen Sie sich

sofort mit Inrem Arzt in Verbindung.

Kinder und Jugendliche

Besondere Vorsicht bei der Einnahme von Valproat-neuraxpharm

chrono 500 mg ist erforderlich bei

* Kleinkindern, die gleichzeitig andere Arzneimittel gegen Anfallslei-
den einnehmen.

e mehrfachbehinderten Kindern und Jugendlichen mit schweren
Anfallsformen.

Kinder und Jugendliche unter 18 Jahren:

Valproat-neuraxpharm chrono 500 mg sollte nicht bei Kindern und

Jugendlichen unter 18 Jahren zur Behandlung von Manie eingesetzt

werden.

Die gleichzeitige Einnahme von Valproat-neuraxpharm chrono 500 mg

und Acetylsalicylsaure sollte bei fieberhaften Erkrankungen bei Sauglin-

gen und Kindern unterbleiben und bei Jugendlichen nur auf ausdriickli-

che éarztliche Anweisung erfolgen.

Warnhinweis:

Gelegentlich sind schwere Schadigungen der Leber, selten Schadi-

gungen der Bauchspeicheldriise beobachtet worden. Patienten, ins-

besondere Sauglinge, Kleinkinder und Kinder, muissen diesbeziiglich,

besonders in den ersten sechs Monaten der Behandlung, arztlich eng-

maschig Uberwacht werden.

Einer Leber- und/oder Bauchspeicheldrisenschéadigung kénnen unspe-

zifische Zeichen vorausgehen, z. B. erneutes Auftreten von Anfallen,

Zunahme der Haufigkeit bzw. der Schwere von Anféllen, Bewusst-

seinsstérungen mit Verwirrtheit, Unruhe, Bewegungsstérungen, kor-

perliches Unwohlsein und Schwéchegefiihl, Appetitverlust, Abneigung

gegen gewohnte Speisen, Abneigung gegen Valproinsaure, Ubelkeit,

Erbrechen, Oberbauchbeschwerden, Teilnahmslosigkeit, Schiafrigkeit,

auffallig haufig Blutergsse (Hamatome), Nasenbluten und/oder Was-

seransammlung (Odeme) an einzelnen Korperteilen oder dem gesam-

ten Korper. Sind diese Beschwerden anhaltend oder schwerwiegend,

muss ein Arzt benachrichtigt werden, um tber die weitere Behandlung

mit Valproat-neuraxpharm chrono 500 mg zu entscheiden.

MaRnahmen zur Friiherkennung einer Leber- und/oder Bauchspeichel-

driisenschadigung:

Vor Behandlungsbeginn soll durch Ihren Arzt eine ausfihrliche Befra-

gung, eine klinische Untersuchung und eine laborchemische Bestim-

mung (insbesondere hinsichtlich Stoffwechselstérungen, Erkrankung

der Leber oder Bauchspeicheldriise, Blutbild und Gerinnungsstorun-

gen) erfolgen.

Vier Wochen nach Behandlungsbeginn sollte eine erneute laborchemi-

sche Kontrolle durchgefthrt werden.

Bei klinisch unauffalligen Patienten mit krankhaft erhéhten 4-Wochen-

Werten sollte eine Verlaufskontrolle drei Malim Abstand von maximal 2

Wochen, dann ein Mal pro Monat bis zum 6. Behandlungsmonat durch-

gefiihrt werden.

Eltern/Bezugspersonen sollten bei klinischen Auffalligkeiten unabhan-

gig von diesem Zeitplan sofort den behandelnden Arzt informieren.

Bei Jugendlichen (etwa ab dem 15. Lebensjahr) und Erwachsenen

sind im ersten Halbjahr monatliche Kontrollen des klinischen Befundes

und der Laborwerte sowie in jedem Fall vor Therapiebeginn zu empfeh-

len.

Nach 12-monatiger Therapie ohne Auffélligkeiten sind nur noch 2 - 3

arztliche Kontrollen pro Jahr erforderlich.

Hinweis:

Zu Beginn der Behandlung kann eine Gewichtszunahme auftreten.

Kontrollieren Sie regelméaRig Ihr Gewicht, und vereinbaren Sie erforder-

lichenfalls mit Inrem Arzt geeignete MaRRnahmen.

Einnal von Valpro. axpharm chrono 500 mg zusammen

mit anderen Arzneimitteln

Informieren Sie Ihren Arzt oder Apotheker, wenn Sie andere Arzneimit-

tel einnehmen/anwenden, kiirzlich andere Arzneimittel eingenommen/

angewendet haben oder beabsichtigen andere Arzneimittel einzuneh-

men/anzuwenden.

Die Wirkung und teilweise die Nebenwirkungen von Valproat-neurax-

pharm chrono 500 mg werden verstarkt durch:

* Felbamat (Mittel gegen Anfallsleiden),
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Cimetidin (Mittel gegen Magengeschwiire),

Erythromycin (Mittel gegen bakterielle Infektionen),
Acetylsalicylsaure (Mittel gegen Fieber und Schmerzen): Acetylsa-
licylsaure vermindert die Bindung der Valproinsaure an das Blutei-
weild. Dadurch kann es zu einer Erhohung der leberschadigenden
Wirkung der Valproinsdure kommen. Siehe auch den Abschnitt
,Kinder und Jugendliche” unter ,2. Was sollten Sie vor der Ein-
nahme von Valproat-neuraxpharm chrono 500 mg beachten?”.

Die Wirkung von Valproat-neuraxpharm chrono 500 mg wird abge-
schwacht durch:

Phenobarbital, Primidon, Phenytoin, Carbamazepin (andere Arznei-
mittel gegen Anfallsleiden),

Mefloquin (Mittel gegen Malaria),

Rifampicin (Mittel gegen Tuberkulose),

Carbapeneme (Antibiotika zur Behandlung von bakteriellen Infektio-
nen, wie z. B. Imipenem, Panipenem und Meropenem).

Die gleichzeitige Anwendung von Valproinséure und Carbapenemen
sollte vermieden werden, weil dadurch die Wirksamkeit von Valpro-
inséure vermindert werden kann.

Die Wirkung von Valproat-neuraxpharm chrono 500 mg kann verstérkt

oder abgeschwacht werden durch:

* eine gleichzeitige Gabe von Fluoxetin (Mittel gegen Depressionen).
Die Konzentration der Valproinsaure (der Wirkstoff von Valproat-neu-
raxpharm chrono 500 mg) im Serum kann erhoht werden; es sind
jedoch auch Falle beschrieben, in denen sie erniedrigt wurde.

Valproat-neuraxpharm chrono 500 mg verstarkt die Wirkung und teil-

weise die Nebenwirkungen von:

Phenobarbital, Primidon, Phenytoin,

Felbamat (Mittel gegen Anfallsleiden),

Neuroleptika (Mittel gegen seelische Erkrankungen), Benzodiaze-

pinen (angst- und spannungslosende Mittel), Barbituraten (Beruhi-

gungsmittel), MAO-Hemmern (Mittel gegen Depressionen) sowie
anderen Mitteln gegen Depressionen,

Codein (Mittel gegen Husten),

Zidovudin (Mittel zur Behandlung von HIV-Infektionen),

Arzneimitteln mit gerinnungshemmender Wirkung (z. B. Vitamin-

K-Antagonisten oder Acetylsalicylsaure). Es kann zu einer erhéhten

Blutungsneigung kommen.

Bei Kindern kann der Serumspiegel von Phenytoin (anderes Arz-

neimittel gegen Anfallsleiden) bei gleichzeitiger Verabreichung von

Clonazepam (Benzodiazepin; angst- und spannungslosendes Arz-

neimittel sowie Arzneimittel gegen Anfallsleiden) und Valproinséure

erhéht werden.

Bei gleichzeitiger Behandlung mit valproinséurehaltigen Arznei-

mitteln und Clonazepam (Arzneimittel gegen Anfallsleiden) trat

bei Patienten mit Anfallen vom Absence-Typ (spezielle von beiden

Gehirnhélften ausgehende Anfallsform) in der Vorgeschichte ein

Absence-Status (langer dauernder Ddmmerzustand) auf.

Bei einer Patientin mit schizoaffektiver Stérung (seelische Sto-

rung) trat bei gleichzeitiger Behandlung mit Valproinséure, Sertralin

(Antidepressivum) und Risperidon (Neuroleptikum) eine Katatonie

(Zustand starren Verharrens, der durch AuRenreize nicht zu beenden

ist) auf.

Sonstige Wechselwirkungen:

Die Wirkung von empféngnisverhitenden

(,,Pille”) wird nicht vermindert.

Bei Diabetikern kann eine Untersuchung auf Keton-Kérper im Urin

falsch positiv ausfallen, da Valproinsdure selbst teilweise zu Keton-

Kérpern verstoffwechselt wird.

Andere Arzneimittel, die den Leberstoffwechsel belasten, kénnen

das Risiko der Entstehung von Leberschaden erhéhen.

Bei gleichzeitiger Gabe von Valproinsdure und Topiramat (Mittel

gegen Anfallsleiden) ist tber Zeichen einer Hirnschadigung (Enze-

phalopathie) und/oder einen Anstieg des Ammoniakspiegels im Blut

(Hyperammoné&mie) berichtet worden.

Ihr Arzt wird feststellen, ob gleichzeitig angewendete Arzneimittel

abgfesetzt werden sollen oder die Behandlung weitergefiihrt werden

darf.

Einnahme von Valproat-neuraxpharm chrono 500 mg zusammen

mit Nahrungsmitteln, Getranken und Alkohol

Bei gleichzeitigem Alkoholkonsum kann die Wirkung von Valproat-

neuraxpharm chrono 500 mg abgeschwacht oder verstarkt sowie die

Nebenwirkungen verstarkt werden. Meiden Sie deshalb den Genuss

von Alkohol wahrend der Behandlung.

Die Bioverfuigbarkeit von Valproat-neuraxpharm chrono 500 mg wird

durch die gleichzeitige Nahrungsaufnahme nicht entscheidend beein-

flusst.

Schwangerschaft, Stillzeit und Zeugungs-/Gebarfahigkeit

Informationen fiir Frauen im gebarfahigen Alter:

Sie sollten dieses Arzneimittel nicht einnehmen, wenn Sie schwan-

ger oder im gebérféhigen Alter sind, es sei denn, |hr Arzt empfiehlt

es lhnen ausdriicklich. Wenn Sie eine Frau im gebarfahigen Alter sind,
missen Sie wahrend der Behandlung eine wirksame Verhiitungsme-
thode anwenden.

Die Wirkung von empfangnisverhitenden Hormonpraparaten (,,Pille”)

wird durch Valproat-neuraxpharm chrono 500 mg nicht beeinflusst.

Es ist wichtig, dass Sie mit Ihrem Arzt bzw. Facharzt fir Epilepsie

Uber Schwangerschaft und Epilepsie sprechen. Dieses Gesprach soll

sicherstellen, dass Sie und Ihr Arzt sich einig sind, ob Sie im Falle einer

Schwangerschaft Valproat-neuraxpharm chrono 500 mg weiter einneh-

men sollten.

Es ist bekannt, dass Frauen, die mit Arzneimitteln gegen Anfallslei-

den behandelt werden, gegenlber unbehandelten Frauen ein leicht

erhohtes Risiko haben, Kinder mit Fehlbildungen zu gebéren. Die Wahr-
scheinlichkeit solcher Missbildungen ist bei gleichzeitiger Einnahme
mehrerer Mittel gegen Anfallsleiden erhoht.

Kinder von Mittern, die wahrend der Schwangerschaft Valproinsaure

eingenommen haben, kénnen eine Entwicklungsverzogerung oder

autistische Stérungen aufweisen.

Das Risiko der Entwicklung einer Fehlbildung der Wirbelséule und/

oder des Riickenmarks beim werdenden Kind ist bei der Einnahme von

Valproat-neuraxpharm chrono 500 mg wéhrend der Schwangerschaft

erhoht. Jedoch konnen Fehlbildungen des Fétus, die sich in der Frih-

schwangerschaft entwickeln, in der Gebarmutter mit verschiedenen

Untersuchungsmethoden entdeckt werden (Ultraschall und Laborkont-

rollen).

Sprechen Sie umgehend mit lhrem Arzt, wenn Sie schwanger sind

bzw. vermuten, schwanger zu sein, und gleichzeitig Valproat-neurax-

pharm chrono 500 mg einnehmen oder verordnet bekommen haben.

Im Falle einer Behandlung von Manien kann ein Absetzen von Valproin-

sdure in Betracht gezogen werden.

Informationen fir Frauen, die eine Schwangerschaft planen oder die

unter der Therapie mit Valproat-neuraxpharm chrono 500 mg schwan-

ger werden (siehe auch .Informationen fiir Frauen im gebéarfahigen

Alter”

Lassen Sie sich von Ihrem Arzt umfassend beraten, bevor Sie eine

Schwangerschaft planen, damit Ihr Arzt Ihre Behandlung entsprechend

anpassen und lhre Schwangerschaft betreuen kann.

Bereits bei der Planung einer Schwangerschaft bzw. wenn Sie vermu-

ten, dass Sie schwanger sind, sollten Sie Folsaure (5 mg/Tag) einneh-

men, um das Risiko von Fehlbildungen im Bereich des Riickenmarks zu
vermindern.

Informieren Sie umgehend lhren Arzt, wenn Sie wissen, dass Sie

schwanger sind. Spatestens wéhrend der Schwangerschaft sollten Sie

Folséure (5 mg/Tag) einnehmen, um das Risiko von Fehlbildungen zu

vermindern.

Falls eine Behandlung mit Valproat-neuraxpharm chrono 500 mg bei

einer eingetretenen Schwangerschaft unvermeidlich ist, soll, vor allem

in der Frihschwangerschaft (zwischen dem 20. und 40. Tag nach der

Befruchtung), die niedrigste mogliche Dosis eingenommen werden.

Die Einnahme der Tagesdosis soll in mehreren Gaben tber den Tag ver-

teilt erfolgen, so dass hohe Spitzenkonzentrationen der Wirksubstanz

(Valproinsaure) im Blut vermieden werden und die Valproinséure im

Blut eine mdglichst gleichmaRige Konzentration im Tagesverlauf zeigt.

Unterbrechen Sie die Behandlung mit Valproat-neuraxpharm chrono

500 mg wahrend einer Schwangerschaft nicht ohne Zustimmung

durch Ihren Arzt.

Wenn Sie unter epileptischen Anféllen leiden, kann ein plétzlicher

Abbruch der Behandlung bzw. eine unkontrollierte Verminderung der

Dosis zu epileptischen Anféllen fihren, die Ihnen und/oder dem Unge-

borenen Schaden zuftigen kénnen.

Wenn Sie wahrend der Schwangerschaft valproinsaurehaltige Arznei-

mittel eingenommen haben, sollen beim Neugeborenen wegen maogli-

cher Stérungen der Blutgerinnung die Gerinnungswerte (Blutplattchen,

Fibrinogen und Gerinnungsfaktoren) untersucht und Gerinnungstests

durchgeflhrt werden.

Stillzeit:

Valproinsaure (der Wirkstoff von Valproat-neuraxpharm chrono 500

mg) tritt in die Muttermilch Gber. Die Mengen sind jedoch gering und

bedeuten im Allgemeinen kein Risiko fir das Kind, so dass ein Abstillen
in der Regel nicht nétig ist. Jedoch sollten Sie mit lhrem Arzt dariiber
sprechen.

Verkehrstiichtigkeit und Fahigkeit zum von M
Sie durfen sich nicht ohne Ricksprache mit lhrem Arzt an das Steuer
eines Fahrzeugs setzen oder Maschinen bedienen.

Zu Beginn einer Behandlung mit Valproat-neuraxpharm chrono 500
mg und bei héherer Dosierung oder gleichzeitiger Einnahme anderer
ebenfalls am Zentralnervensystem angreifender Arzneimittel kdnnen
zentralnervose Wirkungen, wie z. B. Schlafrigkeit oder Verwirrtheit,
das Reaktionsvermodgen so weit verandern, dass - unabhangig von der
Auswirkung des zu behandelnden Grundleidens - die Fahigkeit zur akti-
ven Teilnahme am StralBenverkehr oder zum Bedienen von Maschinen
vermindert wird. Dies gilt in verstarktem MaRe im Zusammenwirken
mit Alkohol.

Wichtige Informationen iber bestimmte sonstige Bestandteile
von Valproat-neuraxpharm chrono 500 mg

Eine Retardtablette enthalt 2 mmol (46,1 mg) Natrium. Wenn Sie eine
kochsalzarme Diét einhalten mussen, sollten Sie dies beriicksichtigen.

Carbamazepin, Lamotrigin,

Hormonpréparaten

Redi hi,

. WIE IST VALPROAT-NEURAXPHARM CHRONO 500 MG EIN-
ZUNEHMEN?

Nehmen Sie Valproat-neuraxpharm chrono 500 mg immer genau nach
Absprache mit Ihrem Arzt ein. Ohne vorherige Ricksprache mit dem
Arzt durfen Sie keine Anderung der Behandlung oder Dosierung vor-
nehmen. Bitte fragen Sie bei lhrem Arzt oder Apotheker nach, wenn
Sie sich nicht sicher sind.

Manien:

Die tagliche Dosis sollte individuell von lhrem Arzt festgelegt und kont-
rolliert werden.

Anfangsdosis:

Die empfohlene Anfangsdosis betrdgt 750 mg. Die Dosis sollte so
rasch wie moglich bis zur niedrigsten wirksamen Dosis, die den
gewdlinschten klinischen Effekt bewirkt, gesteigert werden.
Durchschnittliche Tagesdosis:

Die empfohlene tagliche Dosis betragt Ublicherweise zwischen 1.000
mg und 2.000 mg (entsprechend 2 bis 4 Valproat-neuraxpharm chrono
500 mg, Retardtabletten). Die Dosis sollte individuell lnrem Krankheits-
bild angepasst werden.
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Eine Behandlung der Manie sollte individuell angepasst mit der nied-

rigsten wirksamen Dosis erfolgen.

Epilepsien:

Die Dosierung wird individuell von Ihrem behandelnden (Fach-)Arzt

bestimmt und kontrolliert, wobei Anfallsfreiheit bei moglichst niedri-

ger Dosierung, besonders auch in der Schwangerschaft, angestrebt

werden sollte.

Dosierung:

Es empfiehlt sich ein stufenweiser (einschleichender) Aufbau der

Dosierung bis zur optimal wirksamen Dosis.

Valproat-neuraxpharm chrono 500 mg, Retardtabletten, sind teilbar,

wodurch eine individuelle Dosierung ermaglicht wird.

Bei alleiniger Gabe (Monotherapie) von Valproinsdure betragt die

Anfangsdosis in der Regel 5 - 10 mg Valproinsaure/kg Kérpergewicht.

Die Tagesdosis wird danach schrittweise alle 4 - 7 Tage um etwa 5 mg

Valproinséure/kg Kérpergewicht erhéht, bis die anfallskontrollierende

Dosierung erreicht ist.

Die volle Wirkung ist in einigen Féllen erst nach 4 - 6 Wochen zu beob-

achten. Die Tagesdosen sollten deshalb nicht zu frih Uber mittlere

Werte hinaus gesteigert werden.

Die mittlere Tagesdosis betragt wéahrend der Langzeitbehandlung im

Allgemeinen:

* 30 mg Valproinsaure/kg Kérpergewicht/Tag fur Kinder,

® 25 mg Valproinsdure/kg Kérpergewicht/Tag fur Jugendliche,

* 20 mg Valproinséure/kg Korpergewicht/Tag fir Erwachsene und
altere Patienten.

Entsprechend werden folgende orientierende Tagesdosen empfohlen:

Dosierungstabelle:

Lebensalter Karper- Durchschnittliche
gewicht Dosis inmg/Tag *

Kinder**

6- 12 Monate ca.75-10kg 150- 300 mg

1-3Jahre ca.10-15kg 300-450mg

3-6Jahre ca.15-25kg 450-600 mg

7-14 Jahre ca.25-40kg 750-1.200mg

Jugendliche ab

14 Jahre ca.40-60kg 1.000-1.500 mg

Erwachsene abca.60kg 1.200-2.100 mg

* Angaben bezogen auf Natriumvalproat

**Hinweise:

Fur Kinder bis zu 3 Jahren sollten vorzugsweise die zur Verfigung
stehenden Darreichungsformen mit niedrigem Wirkstoffgehalt (z. B.
Losung) verwendet werden.
Zur Behandlung von Kindern Uiber 3 Jahren stehen Valproat-neuraxpharm
chrono 300 mg, teilbare Retardtabletten, zur Verfligung.
Besondere Patientengruppen:
Wenn Sie an einer eingeschrankten Nierenfunktion oder einem Eiweif3-
mangel im Blut leiden, kann der Blutspiegel der Wirksubstanz (Valpro-
insaure) von Valproat-neuraxpharm chrono 500 mg erhéht sein. [hr Arzt
muss die Tagesdosis, die Sie erhalten, nétigenfalls durch eine niedri-
gere Dosierung anpassen.
Hinweise zur Umstellung einer Behandlung:
Falls Sie von einem anderen Arzneimittel mit dem gleichen Wirkstoff
oder von einem Arzneimittel mit einem anderen Wirkstoff gegen
Anfallsleiden auf eine Behandlung mit Valproat-neuraxpharm chrono
500 mg umgestellt werden sollen, erfolgt diese Umstellung nach
Anweisungen lhres behandelnden Arztes.
Bei den meisten Patienten, die mit nicht retardierten Darreichungs-
formen vorbehandelt wurden, kann die Umstellung auf die retardierte
Darreichungsform sofort oder innerhalb weniger Tage erfolgen. Dabei
sollte die vorher verabreichte Dosis in gleicher Hohe weiter eingenom-
men werden. Eine Dosisreduzierung nach Anfallsabnahme ist moglich.
Wird Valproat-neuraxpharm chrono 500 mg zusammen mit anderen
Antiepileptika eingenommen, muss die Dosis der bis dahin eingenom-
menen Antiepileptika, besonders des Phenobarbitals, unverzlglich
vermindert werden. Falls die vorausgegangene Medikation abgesetzt
wird, hat dies ausschleichend zu erfolgen.
Andere Arzneimittel gegen Anfallsleiden beschleunigen den Abbau
von Valproinsdure. Werden diese Arzneimittel abgesetzt, steigt die
Valproinsaurekonzentration im Blut langsam an, so dass die Valproin-
saurekonzentration im Serum (ber einen Zeitraum von 4 - 6 Wochen
nach Absetzen der Begleitmedikation kontrolliert werden muss. Die
Tagesdosis von Valproat-neuraxpharm chrono 500 mg ist gegebenen-
falls zu vermindern.
Die Serumkonzentration (bestimmt vor der ersten Tagesdosis) sollte
100 mg/I nicht Uberschreiten. Der Behandlungserfolg steht in keiner
direkten Beziehung zur tdglichen Dosis oder der Wirkstoffkonzentration
im Serum. Darum sollte die Dosierung im Wesentlichen nach Anfalls-
kontrolle erfolgen.
Folgende Tagesdosen werden empfohlen (siehe Dosierungstabelle
oben):
* Erwachsene nehmen 2 - 5 Retardtabletten Valproat-neuraxpharm
chrono 500 mg pro Tag ein.
e Schulkinder nehmen 1% - 3 Retardtabletten Valproat-neuraxpharm
chrono 500 mg pro Tag ein.
Die Tagesdosis von Valproat-neuraxpharm chrono 500 mg kann auf 1 -
2 Einzelgaben verteilt werden.
Art der Anwendung
Die Retardtabletten sollten mdglichst 1 Stunde vor den Mahlzeiten
(morgens nlchtern) unzerkaut mit reichlich Flussigkeit (z. B. einem Glas
Wasser) eingenommen werden. Es wird empfohlen, keine kohlensgu-
rehaltigen Getrénke wie Mineralwasser oder Ahnliches zum Einneh-
men der Retardtabletten zu verwenden.
Dauer der Anwendung
Die Behandlungen von Anfallsleiden und Manien sind Langzeitbehand-
lungen.
Uber die Behandlungsdauer und das Absetzen von Valproat-neurax-
pharm chrono 500 mg sollte im Einzelfall ein Facharzt entscheiden. Im
Allgemeinen ist ein Herabsetzen der Dosis oder ein Absetzen des Arz-
neimittels bei der Behandlung von Epilepsien frihestens nach zwei- bis
dreijahriger Anfallsfreiheit zu erwéagen. Das Herabsetzen bzw. Abset-
zen des Arzneimittels muss in schrittweiser Verringerung der taglichen
Einnahmemenge tber ein bis zwei Jahre erfolgen.
Die Erfahrungen mit Valproat-neuraxpharm chrono 500 mg in der
Langzeitanwendung sind, insbesondere bei Kindern unter 6 Jahren,
begrenzt.
Wenn Sie den Eindruck haben, dass die Wirkung von Valproat-neurax-
pharm chrono 500 mg zu stark oder zu schwach ist, sprechen Sie bitte
mit Ihrem Arzt darliber.
Gelegentlich kénnen die Bestandteile der Retardtabletten als weil3er
Riickstand sichtbar im Stuhl wieder erscheinen. Dies bedeutet aber
keine Beeintrachtigung der Wirkung des Arzneimittels, da der Wirk-
stoff im Laufe der Darmpassage aus dem Tablettengeriist (Matrix)
herausgeldst wird.
Wenn Sie eine gréRere Menge Valproat-neuraxpharm chrono
500 mg eingenommen haben, als Sie sollten,
benachrichtigen Sie umgehend lhren Arzt, damit er nétigenfalls erfor-
derliche Manahmen einleiten kann. Die unter den , Nebenwirkungen”
genannten unerwdinschten Erscheinungen kénnen im verstarkten
MaRe auftreten, so z. B. eine erhohte Anfallsneigung sowie Verhaltens-
stérungen sowohl bei Erwachsenen wie bei Kindern. Nach massiver
Uberdosierung sind vereinzelt Todesfélle aufgetreten.
Wenn Sie die Einnahme von Valproat-neuraxpharm chrono 500
mg vergessen haben,
durfen Sie keinesfalls die vergessene Dosis durch die Einnahme der
doppelten Menge ausgleichen. Bitte nehmen Sie dann Ihr Arzneimittel
weiter so ein, wie es verordnet ist.
Wenn Sie die Einnahme von Valproat-neuraxpharm chrono 500
mg abbrechen
Sie durfen auf keinen Fall die Behandlung mit Valproat-neuraxpharm
chrono 500 mg eigenméchtig veradndern, unterbrechen oder vorzeitig
beenden. Bitte sprechen Sie vorher mit lhrem behandelnden Arzt,
wenn Unvertraglichkeiten oder eine Anderung in Ihrem Krankheitsbild
eintreten. Sie kénnen sonst den Behandlungserfolg gefahrden und
erneut Anfélle auslésen.
Wenn Sie weitere Fragen zur Anwendung des Arzneimittels haben,
fragen Sie Ihren Arzt oder Apotheker.

4. WELCHE NEBENWIRKUNGEN SIND MOGLICH?
Wie alle Arzneimittel kann Valproat-neuraxpharm chrono 500 mg
Nebenwirkungen haben, die aber nicht bei jedem Behandelten auftre-
ten missen.
Bei den Haufigkeitsangaben zu Nebenwirkungen werden folgende
Kategorien zugrunde gelegt:

Sehr haufig:
mehr als 1 Behandelter von 10

Haufig:
1 bis 10 Behandelte von 100

Gelegentlich:
1 bis 10 Behandelte von 1.000

Selten:
1 bis 10 Behandelte von 10.000

Sehr selten:
weniger als 1 Behandelter von 10.000

Nicht bekannt:
Haufigkeit auf Grundlage der verfligbaren Daten
nicht abschéatzbar

5.

Stérungen des Blutes und des Lymphsystems

Héufig: verminderte Zahl der Blutplattchen (Thrombozytopenie) oder
der weiBen Blutkérperchen (Leukopenie).

Gelegentlich: Wassereinlagerungen in den Armen und/oder Beinen
(periphere Odeme) und Blutungen.

Sehr selten: Beeintrachtigung der Knochenmarkfunktion mit herabge-
setzter Zahl der weif3en Blutzellen (Lymphopenien, Neutropenien), der
roten Blutkdrperchen (Anamie) oder aller Blutzellen (Panzytopenien)
oder mit fehlender Bildung (Aplasie) der roten Blutkdrperchen.
Haéufigkeit nicht bekannt: starke Verminderung bestimmter weiler Blut-
kérperchen (Agranulozytose).

Es kann eine herabgesetzte Konzentration von Fibrinogen bzw. Faktor
VIIl und eine Stérung der Plattchenfunktion mit verlangerter Blutungs-
zeit auftreten.

Stérungen des Immunsystems

Selten: Reaktionen der korpereigenen Abwehr gegen eigenes Bindege-
webe (Lupus erythematodes) und BlutgeféaRentztindung (Vaskulitis).
Haéufigkeit nicht bekannt: Schwellung mit schmerzhaften, juckenden
Quaddeln, meistens im Bereich der Augen, Lippen, des Rachens und
manchmal an Handen und Fiien (Angioddem). Syndrom mit medika-
menteninduziertem Hautausschlag, Fieber, Lymphknotenschwellung
und moglicher Begintrachtigung anderer Organe (DRESS). Weiterhin
wurden Félle von Uberempfindlichkeit (allergische Reaktionen) berich-
tet. Siehe auch , Stérungen der Haut und des Unterhautzellgewebes”.
Stoffwechsel- und Erndhrungsstérungen

Sehr haufig: allein auftretender und maRig ausgepréagter Anstieg des
Ammoniakspiegels im Blut (Hyperammonamie) ohne Verénderung der
Leberfunktionswerte, jedoch vereinzelt mit Symptomen des Zentral-
nervensystems.

Héufig: dosisabhangige Gewichtszunahme (ein Gefahrdungsgrund
fir das Auftreten von zystischen Verédnderungen der Eierstécke) oder
Gewichtsabnahme, erhohter Appetit oder auch Appetitlosigkeit.
Selten wurde von Stérungen der Nierenfunktion mit Ausscheidung von
Phosphor, Zucker und Eiweibestandteilen (Fanconi-Syndrom) berich-
tet.

Sehr selten wurde Uber eine erniedrigte Natriumkonzentration im Blut
(Hyponatridmie) berichtet, die zu Verwirrtheit fihren kann.

Héufigkeit nicht bekannt: Syndrom der inaddquaten Ausschittung des
antidiuretischen Hormons (SIADH).

Psychiatrische Stérungen .

Gelegentlich: Reizbarkeit, Uberaktivitat, Verwirrtheit, besonders zu
Beginn der Behandlung.

Héufigkeit nicht bekannt: Scheinwahrnehmungen/Sinnestduschungen
(Halluzinationen) wurden beobachtet.

Stérungen des Nervensystems

Dosisabhéngig hédufig Schlafrigkeit, Zittern (Tremor) oder Kribbeln/
Missempfinden (Parasthesien).

Gelegentlich: Kopfschmerzen, erhohte Muskelspannung (Spastizitat)
und Gangunsicherheit (Ataxie), besonders zu Beginn der Behandlung;
Zustand der Erstarrung (Stupor) und Teilnahmslosigkeit bis hin zu flich-
tigen, komatdsen Bewusstseinsstorungen, teils zusammen mit einer
erhéhten Anfallshaufigkeit und insbesondere bei gleichzeitiger Gabe
von Phenobarbital oder Topiramat oder einer raschen Erhdhung der
Dosierung.

Gelegentlich: kurz nach Anwendung von valproinsaurehaltigen Arz-
neimitteln Zeichen einer Hirnschadigung (Enzephalopathie), die nach
Absetzen des Arzneimittels rlickgéngig sind; in einigen Féllen sind
erhéhte Ammoniakspiegel sowie bei Kombinationstherapie mit Pheno-
barbital ein Anstieg des Phenobarbitalspiegels beschrieben.

Selten: Erkrankungen des Gehirns (chronische Enzephalopathien) mit
Stérungen der Gehirnfunktion sowie Storungen der geistigen Leis-
tungsfahigkeit, vor allem bei hoherer Dosierung oder gleichzeitiger
Einnahme von anderen Mitteln gegen Anfallsleiden.

Héufigkeit nicht bekannt: Abnahme der geistigen Leistungsfahigkeit
(Demenz), die nach Absetzen der Behandlung riickgéngig ist.

Uber das Auftreten eines Parkinson-Syndroms, das sich nach Absetzen
von Valproinséaure zuriickbildet, wurde berichtet.

Benommenheit und extrapyramidale Stérungen (Bewegungsstorun-
gen, die die Steuerung der Muskeltatigkeit durch das Gehirn betreffen).
Bei einer Langzeitbehandlung mit Valproat-neuraxpharm chrono 500
mg, insbesondere bei einer gleichzeitigen Einnahme von Phenytoin,
kann es zu Zeichen einer Hirnschadigung (Enzephalopathie) kommen:
vermehrte Krampfanfélle, Antriebslosigkeit, Erstarrung (Stupor), herab-
gesetzte Muskelspannung (muskuldre Hypotonie) und schwere Allge-
meinveranderungen in den Aufzeichnungen der Hirnstréme (EEG).
Erkrankungen des Ohrs und des Labyrinths

Haéufigkeit nicht bekannt: (iber Tinnitus (Ohrgerdusche) wurde berichtet.
Uber vorlbergehenden sowie bleibenden Horverlust wurde berichtet.
Stérungen des Gastrointestinaltrakts (Magen-Darm-Trakt)

Héufig Durchfall und gelegentlich vermehrter Speichelfluss, besonders
zu Beginn der Behandlung, sowie héufig Ubelkeit und Oberbauchbe-
schwerden, die sich gewohnlich ohne Absetzen nach wenigen Tagen
zur(ickbilden.

Seltenist Uber eine Schadigung der Bauchspeicheldrise, teilweise mit
todlichem Verlauf, berichtet worden (siehe auch Warnhinweis unter ,, 2.
Was sollten Sie vor der Einnahme von Valproat-neuraxpharm chrono
500 mg beachten?”).

Stérungen der Leberfunktion

Gelegentlich: dosisunabhéangig auftretende schwerwiegende (bis
todlich verlaufende) Leberschadigungen (siehe auch Warnhinweis
unter ,,2. Was sollten Sie vor der Einnahme von Valproat-neuraxpharm
chrono 500 mg beachten?”).

Stérungen der Haut und des Unterhautzellgewebes

Héufig: dosisabhangig vortbergehender Haarausfall.

Selten: Reaktionen der Haut (Erythema multiforme).

Héufigkeit nicht bekannt: Uberempfindlichkeitsreaktionen. Daneben
wurden einzelne Ausnahmefélle von schweren Hautreaktionen (Ste-
vens-Johnson-Syndrom und toxische epidermale Nekrolyse bzw. Lyell-
Syndrom) berichtet. Siehe auch ,, Storungen des Immunsystems™”.
Stérungen der Geschlechtsorgane

Selten: Ausbleiben der Regelblutung oder unregelmalige Regelblutun-
gen (Amenorrhd bzw. Dysmenorrho).

Selten wurden erhdhte Mengen des Geschlechtshormons Testosteron
im Blut und zystische Veranderungen der Eierstécke (polyzystische
Ovarien) berichtet.

Kongenitale (angeborene), familidre und genetische Stérungen

(siehe Abschnitt , Schwangerschaft und Stillzeit”).

Sonstiges

Haufigkeit nicht bekannt: Einnassen bei Kindern.

Es wurden Félle von Verringerungen der Knochendichte (Osteopo-
rose bis hin zu Knochenbriichen) berichtet. Bitte beraten Sie sich mit
Ilhrem Arzt oder Apotheker, wenn Sie Antiepileptika tber eine lange
Zeit anwenden, wenn bei Ihnen eine Osteoporose festgestellt wurde
oder wenn Sie gleichzeitig Kortison oder andere Steroidhormone ein-
nehmen.

Beim Auftreten nicht dosisabhéangiger Nebenwirkungen sowie
moglicher Zeichen einer Leber- oder Bauchspeicheldriisenschadigung
(siehe auch Warnhinweis unter Abschnitt ,,2. Was sollten Sie vor der
Einnahme von Valproat-neuraxpharm chrono 500 mg beachten?”)
benachrichtigen Sie bitte sofort lhren Arzt, der Uber die Fortflihrung
der Behandlung mit Valproat-neuraxpharm chrono 500 mg entscheiden
wird.

Informieren Sie bitte Ihren Arzt oder Apotheker, wenn eine der aufge-
flhrten Nebenwirkungen Sie erheblich beeintrachtigt oder Sie Neben-
wirkungen bemerken, die nicht in dieser Gebrauchsinformation ange-
geben sind.

WIE IST VALPROAT-NEURAXPHARM CHRONO 500 MG AUF-
ZUBEWAHREN?

Bewahren Sie dieses Arzneimittel fiir Kinder unzugénglich auf!
Sie dirfen das Arzneimittel nach dem auf dem Umkarton und den
Blisterpackungen nach ,Verwendbar bis:" angegebenen Verfalldatum
nicht mehr verwenden. Das Verfalldatum bezieht sich auf den letzten
Tag des Monats.

Die Retardtabletten diirfen erst unmittelbar vor Einnahme aus der Folie
entnommen werden.

Aufbewahrungsbedingungen:

Fir dieses Arzneimittel sind keine besonderen Lagerungsbedingungen
erforderlich.

. INHALT DER PACKUNG UND WEITERE INFORMATIONEN

Was Valproat-neuraxpharm chrono 500 mg enthalt

Der Wirkstoff ist Natriumvalproat/Valproinsaure.

1 Retardtablette enthalt 333 mg Natriumvalproat und 145 mg Valproin-
sdure (entsprechend insgesamt 500 mg Natriumvalproat).

Die sonstigen Bestandteile sind: Hypromellose, Acesulfam-Kalium,
hochdisperses Siliciumdioxid, Natriumdodecylsulfat, Dibutyldecandi-
oat, basisches Butylmethacrylat-Copolymer (Ph. Eur), Magnesium-
stearat (Ph. Eur.) (pflanzlich), Titandioxid (E 171).

Wie Valproat-neuraxpharm chrono 500 mg aussieht und Inhalt
der Packung

Langliche, weile Retardtabletten mit beidseitiger Bruchkerbe.
Valproat-neuraxpharm chrono 500 mg ist in Packungen mit 50, 100 und
200 Retardtabletten erhaltlich.

Phar ischer Unterneh und Hersteller:

neuraxpharm Arzneimittel GmbH

Elisabeth-Selbert-Stralle 23 ¢ 40764 Langenfeld

Tel.02173/1060-0 e Fax 02173/1060-333

Diese Gebrauchsinformation wurde zuletzt liberarbeitet im April
2013.

Weitere Darreichungsformen:

Valproat-neuraxpharm 150 mg, magensaftresistente Filmtabletten
Valproat-neuraxpharm 300 mg, magensaftresistente Filmtabletten
Valproat-neuraxpharm 600 mg, magensaftresistente Filmtabletten
Valproat-neuraxpharm chrono 300 mg, teilbare Retardtabletten
Valproat-neuraxpharm, Lésung zum Einnehmen
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