PRILOHA I

SOUHRN UDAJU O PRIPRAVKU



1. NAZEV PRIPRAVKU
Hopledo 140 mg/35 mg tvrdé tobolky s fizenym uvoliovanim
Hopledo 210 mg/52,5 mg tvrdé tobolky s fizenym uvoliiovanim

Hopledo 280 mg/70 mg tvrdé tobolky s fizenym uvolfiovanim
Hopledo 350 mg/87,5 mg tvrdé tobolky s fizenym uvoliiovanim

2. KVALITATIVNI A KVANTITATIVNI SLOZENI

Hopledo 140 mg/35 mg tvrdé tobolky s Fizenym uvoliovanim

Jedna tvrda tobolka s fizenym uvoliiovanim obsahuje 140 mg levodopy a monohydrat karbidopy
v mnozstvi odpovidajicim 35 mg karbidopy.

Pomocna latka se znamym ucinkem
Jedna tvrda tobolka s fizenym uvoliiovanim obsahuje 0,0024 mg propylenglykolu.

Hopledo 210 mg/52.5 mg tvrdé tobolky s fizenym uvoliiovanim

Jedna tvrda tobolka s fizenym uvoliiovanim obsahuje 210 mg levodopy a monohydrat karbidopy
v mnozstvi odpovidajicim 52,5 mg karbidopy.

Pomocna latka se znamym ucinkem
Jedna tvrda tobolka s fizenym uvoliiovanim obsahuje 0,0027 mg propylenglykolu.

Hopledo 280 mg/70 mg tvrdé tobolky s Fizenym uvoliovanim

Jedna tvrda tobolka s fizenym uvolnovanim obsahuje 280 mg levodopy a monohydrat karbidopy
v mnozstvi odpovidajicim 70 mg karbidopy.

Pomocna latka se znamym ucinkem
Jedna tvrda tobolka s fizenym uvolnovanim obsahuje 0,0036 mg propylenglykolu.

Hopledo 350 mg/87.5 mg tvrdé tobolky s fizenym uvoliiovanim

Jedna tvrda tobolka s fizenym uvoliiovanim obsahuje 350 mg levodopy a monohydrat karbidopy
v mnozstvi odpovidajicim 87,5 mg karbidopy.

Pomocna latka se znamym ucinkem
Jedna tvrda tobolka s fizenym uvoliiovanim obsahuje 0,0045 mg propylenglykolu.

Uplny seznam pomocnych latek viz bod 6.1.

3. LEKOVA FORMA
Tvrda tobolka s fizenym uvoliiovanim.

Hopledo 140 mg levodopa a 35 mg karbidopa tvrdé tobolky s fizenym uvoliiovanim

Tvrdé tobolky s bilym nepruhlednym télem a zlutym nepriihlednym vickem. Na téle je Cernym
inkoustem vyti§téno oznaceni ,,140% a na vicku bilym inkoustem oznaceni ,,IPX203*. Naplnéné
tobolky maji rozméry 18 mm x 6 mm a obsahuji bilé az téméf bilé granule a pelety.



Hopledo 210 mg levodopa a 52,5 mg karbidopa tvrdé tobolky s fizenym uvoliiovanim
Tvrdé tobolky s bilym neprtihlednym télem a zelenym neprihlednym vickem. Na téle je Cernym
inkoustem vytisténo oznaceni ,,210* a na vicku bilym inkoustem oznaceni ,,IPX203*“. Napln¢né

tobolky maji rozméry 20 mm x 7 mm a obsahuji bilé az témér bilé granule a pelety.

Hopledo 280 mg levodopa a 70 mg karbidopa tvrdé tobolky s fizenym uvoliiovanim

Tvrdé tobolky s bilym neprithlednym télem a nachovym neprtihlednym vickem. Na téle je Cernym
inkoustem vytisténo oznaceni ,,280* a na vicku bilym inkoustem oznaceni ,,IPX203*“. Napln¢né
tobolky maji rozméry 23 mm x 8 mm a obsahuji bilé az téméf bilé granule a pelety.

Hopledo 350 mg levodopa a 87.5 mg karbidopa tvrdé tobolky s fizenym uvolfiovdnim

Tvrdé tobolky s bilym neprithlednym télem a stfedné oranzovym neprithlednym vickem. Na téle je
¢ernym inkoustem vytiSténo oznaceni ,,350“ a na vicku bilym inkoustem oznaceni ,,IPX203“.
Naplnéné tobolky maji rozméry 23 mm x 9 mm a obsahuji bilé az téméf bilé granule a pelety.

4, KLINICKE UDAJE
4.1 Terapeutické indikace

Pripravek Hopledo je indikovan k 1écbé dospélych pacientti s Parkinsonovou nemoci a stfedné
tézkymi az tézkymi motorickymi fluktuacemi, ktefi nebyli dostate¢né stabilizovani peroralnimi
léCebnymi rezimy na bazi levodopy/inhibitoru dopa-dekarboxylazy (DDC).

4.2 Davkovani a zpisob podani
Davkovani

Jednotlivé sily tobolek mohou byt pouzity samostatné nebo v kombinaci s jinymi silami tobolek podle
potieby.

Pouziti tohoto 1é¢ivého ptipravku s jinymi léCivymi piipravky obsahujicimi levodopu nebylo
hodnoceno.

S piipravkem Hopledo se nema pouzivat levodopa s okamzitym uvoliiovanim ani levodopa s fizenym
uvoliiovanim a ani Zadna jina kombinovana 1é¢ba Parkinsonovy nemoci, ktera obsahuje levodopu
s okamzitym uvoliiovanim.

Na zaklad¢ klinického tisudku mtize byt zachranny 1é¢ivy piipravek s levodopou podan pouze
v ptipad¢ klinické nutnosti, jak urci osetiujici 1ékar.

Pti zahajeni 1é¢by se maji dodrzovat doporuc¢eni pro ddvkovani a nasledné je upravovat podle klinické
odpovédi pacienta.

Prevedeni pacientii z jinych pripravkii obsahujicich levodopu/inhibitor dopa-dekarboxylazy (DDC)
s okamzitym uvolnovanim na pripravek Hopledo

Davky pripravkl obsahujicich levodopu/karbidopu s okamzitym uvoliiovanim nejsou zaménitelné
s davkami piipravku Hopledo v poméru 1 : 1.

Pti prevadéni pacientt z levodopy/karbidopy s okamzitym uvolfiovanim na ptipravek Hopledo mé byt
urcena nejcasteji podavana jednotliva davka levodopy/inhibitoru DDC s okamzitym uvoliiovanim a
pro pocatecni davkovani maji byt dodrzeny pokyny pro pievod davkovani uvedené v tabulce 1.



Tabulka 1: Doporuceni pro uvodni pirevedeni z piipravku obsahujicich levodopou/inhibitor
DDC s okamzitym uvoliiovanim (IR) na pripravek Hopledo u pacientii s Parkinsonovou nemoci.

Celkovéa denni davka | Nejéastéji podavana* jednotliva davka Doporucena pocateéni davka
levodopy IR levodopy IR (v mg) pFipravku Hopledo (levodopa v mg)

100 280 dvakrat denné

<500 mg 150 420 dvakrat denné

200 560 dvakrat denné

100 280 tiikrat denné

150 420 tiikrat denné

=500 mg 200 560 tiikrat denné

> 200** 700 tiikrat denné

(*) U pacientt, u nichz dvé nebo vice davek levodopy s okamzitym uvoliiovanim odpovidaji nejcasteji
podavanym davkam levodopy s okamzitym uvoliiovanim, se navrhovana davka pii pievedeni na
pripravek Hopledo stanovi na zakladé vyssi z téchto davek levodopy/karbidopy s okamzitym
uvolnovanim.

(**) U pacienti, jejichz nejcastéji podavana davka levodopy s okamzitym uvoliiovanim je 200 mg
nebo vyss§i, mohou lékati zvazit zahajeni 1éCby piipravkem Hopledo s pouZzitim nejblizsi nizsi
dostupné sily tobolky (o 70 mg méné levodopy v jedné davce), nez jaka vyplyva ze striktniho
2,8nasobného pievodu.

Po pocate¢nim prevedeni se doporucuje pacienty sledovat po 1 az 3 dnech s néaslednou upravou davky
nebo frekvence davkovani na zaklad¢ individualni odpovédi pacienta, aby se dosédhlo optimalni
rovnovahy mezi U€innosti a snasenlivosti. Klinické zkuSenosti s celkovymi dennimi davkami
pripravku Hopledo vyss§imi nez 2 100 mg jsou omezené; proto je tfeba pii zvazovani dalsiho
zvySovani davek postupovat opatrné€ a v zadném piipadé nema byt prekrocena maximalni denni davka
2 380 mg/595 mg. Celkova denni davka miize byt rozdélena az do ctyt davek denné.

Prevedent pacientii z lecivych pripravkit obsahujicich levodopu/karbidopu s okamzitym uvolniovanim
plus inhibitor katechol-O-methyltransferazy (COMT) na pripravek Hopledo

U pacientd, ktefi jsou v soucasné dob¢ 1éCeni levodopou/karbidopou plus inhibitorem katechol-O-
methyltransferazy (COMT) (napft. entakaponem nebo opikaponem), mtize byt v pfipadé vysazeni
inhibitoru COMT nutné zvysit poc¢atecni celkovou denni davku levodopy v piipravku Hopledo.

Udrzovaci lécba

Vzhledem k tomu, Ze Parkinsonova nemoc je progresivni, doporucuje se pravidelné klinické
hodnoceni. Lécba ma byt individualizovana a upravovana u kazdého pacienta podle pozadované
terapeutické odpovédi.

Pridani dalsich lécivych pripravkii k léecbé Parkinsonovy nemoci
Ptipravek Hopledo lze uzivat spolecné s jinymi 1é¢ivymi piipravky k 1é¢bé Parkinsonovy nemoci.
Miize vSak byt nutna prava ddvkovani (viz bod 4.5).

Prerusent lécby

V souvislosti se snizovanim davek a vysazenim lé¢ivych ptipravkl obsahujicich levodopu/karbidopu
byly hlaSeny ojedinélé pripady hyperpyrexie z vysazeni a zmatenosti, které se projevovaly jako
komplex ptiznakli pfipominajici neurolepticky maligni syndrom (NMS). Pokud je nutné nahl¢ snizeni
davky nebo vysazeni lé¢ivého ptipravku obsahujiciho levodopu/karbidopu s fizenym uvoliiovanim,
pacienti maji byt peclive sledovani, zejména pokud uzivaji antipsychotika. Pti ukoncovani 1écby ma
byt denni davka ptipravku Hopledo postupné snizovana (viz bod 4.4).

Pokud je nutna celkova anestezie, l1ze v 1é¢bé piipravkem obsahujicim levodopu/karbidop s fizenym
uvoliiovanim ve formeé tobolek pokrac¢ovat, dokud je pacientovi dovoleno pfijimat 1é¢ivé piipravky
peroralné. Pokud je 1é¢ba docasné prerusena (napt. po dobu trvani zakroku), obvykla davka ma byt
podana, jakmile je pacient schopen uZzivat 1éCivé ptipravky peroralné.




Zv1astni populace

Starsi pacienti

U starSich pacientli neni vyzadovana zadna uprava davky pripravku Hopledo. U pacientt ve véku od
75 let jsou zkuSenosti s pripravkem Hopledo omezené a tito pacienti maji byt prevadéni z piipravka
obsahujicich levodopu/DDCI s okamzitym uvoliiovanim opatrné. Béhem obdobi prevadéni a nasledné
optimalizace davky se doporucuje peclivé klinické monitorovani v souladu se standardni klinickou
praxi pii upravach dopaminergni 1écby u starSich pacientd (viz bod 4.4).

Porucha funkce ledvin a jater

Vliv funkce ledvin na clearance levodopy/karbidopy je omezeny. Nejsou k dispozici z&dné studie

o farmakokinetice pripravku Hopledo u pacientti s poruchou funkce jater nebo ledvin. Davkovani
ptipravku Hopledo se individualizuje pomoci titrace na optimalni Gc¢inek (coz odpovida individuadlné
optimalizované plazmatické expozici levodopé a karbidopé¢); proto se s potencialnimi t¢inky poruchy
funkce jater nebo ledvin na expozici levodopé a karbidopé€ nepiimo zohledni pfi titraci davky (viz
body 4.4 a 5.2). Uprava davky u pacienti se stiedné t&zkou aZ t&Zkou poruchou funkce ledvin a t&zkou
poruchou funkce jater v§ak ma byt provadéna opatrné, s ptislusnym klinickym monitorovanim.

Pediatricka populace

Bezpecnost a ucinnost piipravku Hopledo u déti ve v€ku od 0 do 18 let nebyly stanoveny. Nejsou
dostupné zadné udaje.

Zpusob podani

Ptipravek Hopledo je urc¢en k peroralnimu podani.

Pripravek Hopledo se ma polykat cely, s jidlem nebo bez jidla. Tento 1éCivy pripravek se vSak nema
zahtivat ani piidavat do horkého jidla, protoze zahtivani miize zménit vlastnosti ptipravku Hopledo.
Po podani s jidlem s vysokym obsahem tuki a kalorii miize byt vstiebavani levodopy pomalejsi, coz
se projevuje opozdénym medidnem tmax Ve srovnani se stavem nalac¢no, zatimco celkova systémova
expozice (AUC) ztstava nezménéna. U pacient(, u nichZ se povazuje za dilezity rychly nastup
ucinku, jako je tomu u prvni denni davky, Ize zvazit podani nalacno.

U pacientt, ktefi maji potize s polykanim, Ize cely obsah ptipravku Hopledo vysypat na 1 az
2 polévkové Izice jablecného pyré a okamzité uzit. Obsah tobolky se nema zvykat, protoze by to
mohlo narusit vlastnosti fizeného uvoliovani ptipravku.

4.3 Kontraindikace

- Hypersenzitivita na 1écivé latky nebo na kteroukoli pomocnou latku uvedenou v bod¢ 6.1.

- Glaukom uzkého uhlu.

- Feochromocytom.

- Soucasné podavani neselektivnich inhibitord monoaminooxidazy (MAO) (napt. fenelzin,
tranylcypromin). Podavani téchto inhibitort musi byt ukonceno nejméné dva tydny pied
zahajenim lécby (viz bod 4.5).

- Neurolepticky maligni syndrom (NMS) a/nebo netraumatické rabdomyolyza v anamnéze.

4.4 Zvlastni upozornéni a opati‘eni pro pouziti

Somnolence a epizody nahlého nastupu spanku

Levodopa byla spojovana se somnolenci a epizodami nahlého nastupu spanku (viz bod 4.7). Velmi
vzacné byl hlasen nahly nastup spanku béhem dennich aktivit, v nékterych ptipadech bez piedchoziho
uvédomeéni si nebo varovnych priznakt. Pacienti o tom musi byt informovani a musi jim byt
doporuceno, aby béhem 1écby dbali zvySené opatrnosti pii fizeni dopravnich prostfedkli nebo obsluze
stroji (viz bod 4.7). Pacienti, u nichZ se vyskytla somnolence a/nebo epizoda nahlého nastupu spanku,



se musi zdrzet fizeni dopravnich prostiedkli nebo obsluhy strojii. Kromé¢ toho Ize zvazit snizeni davky
nebo ukonceni 1éCby.

Hyperpyrexie z vysazeni a zmatenost

V souvislosti s rychlym snizenim davky, vysazenim nebo zménou dopaminergni 1écby byl hlasen
komplex ptiznakl, ktery pfipomina neurolepticky maligni syndrom (charakterizovany zvySenou
teplotou, svalovou rigiditou, zménénym védomim a autonomni nestabilitou) bez jiné zjevné etiologie
(viz bod 4.2).

Halucinace, psychéza, zmatenost

U pacientli uzivajicich levodopu existuje zvysené riziko halucinaci a psychozy.

Halucinace se mohou objevit kratce po zahajeni 1é¢by levodopou a mohou reagovat na snizeni davky
levodopy.

Halucinace mohou byt doprovazeny zmatenosti, insomnii a excesivnim snénim. Abnormalni mysleni a
chovani se miize projevovat jednim nebo vice pfiznaky, véetné paranoidnich ptfedstav, bludd,
halucinaci, zmatenosti, psychotického chovani, dezorientace, agresivniho chovani, agitovanosti a
deliria.

Pacienti se zavaznou psychotickou poruchou nebo psychotickou poruchou v anamnéze musi byt
ptipravkem Hopledo léceni opatrné kvili riziku exacerbace psychozy.

Lécivé ptipravky, které antagonizuji ucinky dopaminu, pouzivané k 16cb¢ psychdzy navic mohou
zhorsit ptiznaky Parkinsonovy nemoci a mohou snizit u¢innost levodopy. Soucasné uzivani
antipsychotik ma byt pecliveé sledovano s ohledem na zhor$eni motorickych priznakt Parkinsonovy
nemoci, zejména pii uzivani antagonistii D2-receptorti (viz bod 4.5).

Deprese a suicidalni tendence

VSsichni pacienti maji byt peclivé sledovani s ohledem na rozvoj deprese se suicidalnimi tendencemi.

Impulzivni poruchy, nutkavé chovani

U pacienti, ktefi uzivaji jeden nebo vice 1é¢ivych pripravki k 1é¢bé Parkinsonovy nemoci, které
zvyS$uji centralni dopaminergni tonus, se mohou objevit silné nutkani k patologickému hracstvi,
zvysena sexualni touha, silné nutkani utracet penize, zachvatovité nebo nutkavé prejidani a/nebo jina
silna nutkani, jakoz i neschopnost tato nutkani ovladat.

V nékterych, i kdyz ne ve vSech ptipadech, bylo hlaseno, Ze tato nutkani ustala po snizeni davky nebo
vysazeni 1é¢ivého pripravku. Vzhledem k tomu, Ze pacienti nemusi toto chovani rozpoznat jako
abnormalni, je dilezité, aby se predepisujici 1€kafi specificky ptali pacientti nebo jejich pecovatel na
vyskyt novych nebo zvySenych nutkani k patologickému hracstvi, sexudlnich nutkéni,
nekontrolovaného utraceni, zachvatovitého nebo nutkavého ptejidani nebo jinych nutkani béhem 1écby
ptipravkem Hopledo.

Pokud se u pacienta takova nutkani rozvinou, je tfeba zvazit snizeni davky nebo vysazeni ptipravku
Hopledo.

Vysoké davky levodopy

Klinické zku$enosti s ptipravkem Hopledo pfi celkovych dennich davkach levodopy vyssich nez
2 100 mg jsou omezené. Pacienti uzivajici vyssi davky maji byt peclivé sledovani s ohledem na
dopaminergni nezddouci ucinky, véetné ortostatické hypotenze, synkopy, padid a dyskineze.



Dyskineze
Lécivé ptipravky obsahujici levodopu zpiisobuji dyskineze, které mohou vyzadovat tpravu 1éCby nebo
snizeni davky. Doporucuje se sledovat pacienty s ohledem na nastup nebo vyvoj dyskineze a podle

toho upravit davky levodopy/karbidopy.

Ortostatick& hypotenze

Levodopa muize zptsobit ortostatickou hypotenzi. Pfipravek Hopledo ma byt podavan opatrné s jinymi
lécivymi ptipravky, které mohou zplsobit ortostatickou hypotenzi, napt. antihypertenziva.

Chronicky glaukom sirokého uhlu

Pacienti mohou byt opatrné€ 1éceni pripravkem Hopledo za ptedpokladu, Ze je nitroocni tlak dobte
regulovan a pacient je béhem 1écby pecliveé sledovan z hlediska zmén nitroo¢niho tlaku.

Melanom

Pacientiim a piedepisujicim lékaitim se doporucuje, aby pti uzivani levodopy/karbidopy Casto a
pravidelné sledovali vyskyt melanomtl, zejména u pacientd s podezielymi, nediagnostikovanymi
koznimi Iézemi nebo s melanomem v anamnéze. Doporucuje se pravidelné vySetieni kiize provadéné

nalezit¢ kvalifikovanymi osobami (napt. dermatology).

Ischemické kardiovaskularni piithody

Levodopa ma byt podavana opatrné u pacientli se zavaznym kardiovaskularnim onemocnénim.
U pacientti s infarktem myokardu v anamnéze, kteti maji rezidualni atrialni, nodalni nebo
ventrikularni arytmie, maji byt béhem obdobi pocatecniho nastavovani davek ptipravku Hopledo
srdecni funkce sledovany se zvlastni péci.

Pepticka viedova choroba

Lécba levodopou miize zvySit moznost krvaceni z horni ¢asti gastrointestinalniho traktu u pacientd
s peptickym viedem v anamnéze.

Pacienti s komorbiditami

Levodopa/karbidopa ma byt podavana opatrn¢ pacientlim se zavaznym plicnim onemocnénim,
bronchialnim astmatem, endokrinnim onemocnénim, s konvulzemi v anamnéze, u pacientt se stiedné
tézkou az tézkou poruchou funkce ledvin a s téZkou poruchou funkce jater, s ptislusnym klinickym
monitorovanim.

Pouziti u starSich pacientu

Star$i pacienti ve véku od 75 let mohou byt nachylnéjsi k dopaminergnim nezadoucim ucinktim. Ty
zahrnuji dyskinezi, halucinace, zmatenost, somnolenci, ortostatickou hypotenzi, synkopu a pady.
Pacienti v této populaci maji byt peclivé monitorovani, zejména béhem pievadéni na jinou davku
a titrace (viz bod 4.2).

Laboratorni sledovani

Pfi dlouhodobé 1é¢bé levodopou/karbidopou bylo pozorovano snizeni hemoglobinu a hematokritu.
Béhem dlouhodobé 1€cby se doporucuje pravidelné hodnoceni jaternich, hematopoetickych,
kardiovaskularnich a renélnich funkci.



Interference s laboratornimi testy

Levodopa miize zptsobit faleSn€ pozitivni reakci na ketolatky v moci, pokud se ke stanoveni ketonurie
pouzije testovaci prouzek, a tato reakce se nezmeéni prevaienim vzorku moci. Pouziti metod
zalozenych na gluk6zové oxidaze pro testovani glykosurie mize vést k faleSné negativnimu vysledku.
Pfi interpretaci méfeni katecholamint v plazmée a moci je tieba postupovat opatrné€, protoze 1écba
levodopou nebo levodopou/karbidopou miize zvysovat jejich hladiny.

Deficience vitaminu B6

Lécba levodopou/karbidopou miize vést k deficienci vitaminu B6, ktera mtize zvySovat riziko
epileptickych zachvati, zejména u pacientti Iécenych vys$Simi davkami a/nebo u pacientl ve $patném
nutricnim stavu. Monitorovani hladin pyridoxinu (vitaminu B6) a dopliiovani vitaminu B6 se ma
zvazit u pacientii 1écenych vysokymi davkami levodopy/karbidopy a u pacientii s klinickymi projevy
ukazujicimi na deficienci vitaminu B6.

Pomocné latky

Tento 1éCivy ptipravek obsahuje méné nez 1 mmol (23 mg) sodiku v jedné tobolce, to znamena, Ze je
v podstaté ,,bez sodiku.

Tento 1éCivy pripravek obsahuje propylenglykol: 0,0024 mg v jedné tobolce o sile 140 mg/35 mg;
0,0027 mg v jedné tobolce o sile 210 mg/52,5 mg; 0,0036 mg v jedné tobolce o sile 280 mg/70 mg;
0,0315 mg v jedne tobolce o sile 350 mg/87,5 mg.

4.5 Interakce s jinymi lé¢ivymi piipravky a jiné formy interakce

Neselektivni inhibitory monoaminooxidazy (MAQO)

Levodopa je kontraindikovana u pacientli lécenych neselektivnimi inhibitory monoaminooxidazy
(MAO) (napt. fenelzin, tranylcypromin), protoze soucasné podavani levodopy s neselektivnimi
inhibitory MAO by mohlo vést k hypertenzni krizi. Podavani téchto inhibitort MAO musi byt
ukonceno nejméne 2 tydny pied zahdjenim 1éCby piripravkem Hopledo (viz bod 4.3).

Pti soucasném podavani piipravku Hopledo s nasledujicimi [éCivymi pfipravky je nutné opatrnost:

Selektivni inhibitory monoaminooxidazy (MAOQO)

Soucasné uzivani selektivnich inhibitorit MAO-B (jako je selegilin, rasagilin a safinamid) s levodopou
muze byt spojeno se zavaznou ortostatickou hypotenzi. Pacienti uzivajici tyto 1é¢ivé ptipravky maji
byt sledovani.

Pti pridani inhibitoru MAO selektivniho pro typ B mize byt nutné snizit davku levodopy. Pacienti

nezadoucich ucinku.

Antagonisté dopaminovych D2 receptoru, benzodiazepiny a isoniazid

Antagonisté dopaminovych D2 receptortii (napt. fenothiaziny, butyrofenony, risperidon a
metoklopramid), benzodiazepiny a isoniazid mohou sniZzovat terapeutické ucinky levodopy. Pacienti
uzivajici tyto 1€civé pripravky spolecné s levodopou maji byt peclive sledovani z hlediska ztraty
terapeutické odpovedi.

Tricyklické antidepresiva

Pfi soucasném uzivani tricyklickych antidepresiv a levodopy byly vzacné hlaSeny nezadouci ucinky
vcetné hypertenze a dyskineze.



Antihypertenziva

Pti ptidani kombinaci levodopy a inhibitoru dekarboxylazy k 1écbé pacienti, ktefi jiz uzivaji n¢ktera
antihypertenziva, se vyskytla symptomaticka posturalni hypotenze. Béhem titracni faze 1écby
pripravkem Hopledo miize byt nutna uprava davkovani antihypertenzivnich 1é¢ivych piipravkd.

Anticholinergika

Anticholinergni 1é¢ivé piipravky mohou piisobit synergicky s levodopou s cilem zlepsit ties.
Soubézné uzivani vSak miize zpiisobit zhorseni mimovolnich motorickych poruch. Anticholinergni
1é¢ivé pripravky mohou v disledku opozdéného vstiebavani narusit i¢inek levodopy. Muze byt

vyzadovana Uprava davky levodopy.

Fenytoin a papaverin

Byly hlaseny vzacné ptipady, kdy byly pfiznivé ucinky levodopy u Parkinsonovy nemoci zruseny
fenytoinem a papaverinem. Pacienti uzivajici tyto 1é¢ivé ptipravky s levodopou/karbidopou maji byt
peclive sledovani z hlediska ztraty terapeutické odpovédi.

Inhibitory COMT (tolkapon, entakapon, opikapon)

Ptipravek Hopledo lze uzivat s inhibitory katechol-O-methyltransferazy (COMT), jako je entakapon,

opikapon a tolkapon, avSak v soucasné dobé nejsou k dispozici zddné idaje o ucinnosti a bezpecnosti
tohoto souc¢asného podavani. Inhibitory COMT zvysuji biologickou dostupnost levodopy. Proto mize
byt pii sou¢asném uzivani inhibitort COMT nutné snizit davku piipravku Hopledo.

Soli zeleza

Levodopa/karbidopa a soli zeleza nebo multivitaminy obsahujici soli zeleza maji byt podavany
soucasn¢ s opatrnosti. Soli Zeleza mohou tvorit chelaty s levodopou a karbidopou. Piipravky
obsahujici siran Zeleznaty a levodopa/karbidopa se maji podavat oddélen¢ s co nejdelSim ¢asovym

intervalem mezi podanimi (viz bod 4.2).

Interakce s alkoholem

Nebyla provedena z&dna in vivo studie hodnotici vliv alkoholu na expozici 1é¢b¢. In vitro studie
disoluce ukézala potencial pro alkoholem indukované rychlé uvolnéni 1é¢ivé latky (dose dumping)
v pritomnosti 40% alkoholu pro levodopu. Rychlé uvolnéni 1éCivé latky nebylo pozorovano

v pritomnosti niz$ich koncentraci alkoholu.

Utinek levodopy a karbidopy na metabolismus jinych 1é&ivych piipravki

Inhibi¢ni nebo induk¢ni ucinky levodopy a karbidopy nebyly zkoumany.

4.6 Fertilita, téhotenstvi a kojeni

Tehotenstvi

Adekvatni idaje o podavani levodopy/karbidopy téhotnym Zenam nejsou k dispozici. Studie na
zviratech prokazaly reproduk¢ni toxicitu (viz bod 5.3). Pripravek Hopledo se v téhotenstvi a u zen ve

fertilnim véku, které nepouzivaji antikoncepci, nedoporucuje, pokud piinos pro matku neptfevazuje
nad moznymi riziky pro plod.



Kojeni

Levodopa a pravdépodobné metabolity levodopy se vylucuji do lidského matetského mléka. Je
prokazano, ze béhem 1é¢by levodopou je potlacena laktace.

Neni znamo, zda se karbidopa nebo jeji metabolity vylucuji do lidského mateiského mléka. Studie na
zvitatech prokazaly vylucovani karbidopy do matetského mléka.

Informace o ucincich levodopy/karbidopy nebo jejich metabolitii na kojené novorozence/déti nejsou
dostatecné. Kojeni ma byt béhem lécby piipravkem Hopledo pferuseno.

Fertilita

Udaje o ucincich levodopy nebo karbidopy na fertilitu ¢lovéka nejsou k dispozici. Ve studiich na
zvitatech nebyly pozorovany zadné ucinky na fertilitu (viz bod 5.3).

4.7  Utinky na schopnost Fidit a obsluhovat stroje

Levodopa ma vyrazny vliv na schopnost fidit nebo obsluhovat stroje, protoze muze byt spojena se
somnolenci, epizodami nahlého nastupu spanku, zavratémi a ortostatickou hypotenzi. Proto je tfeba pti
fizeni dopravnich prostfedkli nebo obsluze strojii béhem 1é¢by pripravkem Hopledo dbat zvysené
opatrnosti.

Pacienti, u kterych se vyskytne somnolence a/nebo epizody nahlého nastupu spanku, musi byt
pouceni, aby se az do vymizeni téchto opakovanych epizod a somnolence vyhnuli fizeni dopravnich
prostiedkl nebo vykonavani aktivit, pfi nichz by je nebo jiné osoby sniZzena pozornost mohla vystavit
riziku vazného zranéni nebo umrti (napft. obsluze strojit) (viz také bod 4.4).

4.8 Nezadouci ucinky

Souhrn bezpecénostniho profilu

V kontrolované klinické studii byly nejcastéji hlaSenymi nezddoucimi t€inky dyskineze (7,6 %),
nauzea (6,6 %), sucho v ustech (4,6 %) a zavraté (4,2 %).

V klinickych studiich s ptipravkem Hopledo byly hlaseny zavazné psychiatrické poruchy (napf-.
halucinace, delirium a psychotické poruchy). U 1é¢ivych ptipravkl s levodopou/karbidopou se miize
vyskytnout gastrointestinalni krvaceni a komplex ptiznakt pfipominajici maligni neurolepticky
syndrom a rabdomyolyzu, i kdyz v klinickych studiich s ptipravkem Hopledo nebyly zjistény zadné
ptipady.

Tabulkovy seznam nezadoucich ucinku

Nize uvedena tabulka zahrnuje vSechny nezadouci ucinky z klinickych studii, jakoz i z jinych
podobnych kombinovanych ptipravki, kde byly nezadouci u¢inky povazovany za souvisejici,
uspotadané podle tiidy organovych systémt (SOC) a frekvence.

Nezadouci ucinky jsou sefazeny pod nadpisy podle frekvence s pouzitim nasledujici konvence: velmi
casté (> 1/10), ¢asté (> 1/100 az < 1/10), méné ¢asté (> 1/1 000 az < 1/100), vzacné (> 1/10 000 az

< 1/1 000), velmi vzacné (< 1/10 000) a neni zndmo (frekvenci z dostupnych udajli nelze urcit).

Tabulka 2: NeZadouci acinky

T¥ida organovych Velmi Casté Méné Casté Neni znamo?
systémi casté
Infekce a infestace Infekce

mocovych
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T¥ida organovych Velmi Casté Méné Casté Neni zndmo?
systému Casté
cest?

Novotvary benigni,
maligni a blize neurcené
(zahrnujici cysty a
polypy)

Melanom (viz
bod 4.4)

Poruchy krve
a lymfatického systému

Anémie

Agranulocytdza,
trombocytopenie,
leukopenie

Poruchy imunitniho
systému

Hypersenzitivita

Poruchy metabolismu

Snizena chut’

Snizeni t€lesné hmotnosti

Zvyseni télesné

a vyzivy k jidlu, hmotnosti
deficience
vitaminu B6

Psychiatrické poruchy Stav zmatenosti, Psychoticka epizoda, Sebevrazedné
halucinace, deprese | impulzivni porucha (viz myslenky/pokus
(viz bod 4.5), bod 4.4), abnormalni sny, | o sebevrazdu (viz
Uzkost, insomnie, agitovanost, iluze, bod 4.4),

poruchy spanku

bruxismus

dezorientace,
dopaminovy
dysregulaéni
syndrom, euforie

Poruchy nervového
systému

Kognitivni
porucha, zavratg,
dyskineze, bolest
hlavy, zhorseni
Parkinsonovy
nemoci,
somnolence,
poruchy chiize

Konvulze, dystonie,
trismus, synkopa,
syndrom neklidnych
nohou, extrapyramidova
porucha, mimovolni
svalové kontrakce, on-off
fenomén, parestézie, tfes

Neurolepticky
maligni syndrom
(viz body 4.3 a
4.4), nahly nastup
spanku (viz

bod 4.4), ataxie

Poruchy oka

Rozmazané vidéni

Diplopie,
mydriaza,
okulogyricka krize,
aktivace latentniho
Hornerova
syndromu,
blefarospasmus

Srde¢ni poruchy

Poruchy srde¢niho
rytmu® (viz bod 4.4),
palpitace

Cévni poruchy

Ortostaticka
hypotenze,
hypotenze (viz
body 4.4 a 4.9),
hypertenze (viz
bod 4.5)

Tromboflebitida

Respiraéni, hrudni
a mediastinalni poruchy

Dyspnoe

Abnormalni
dechovy vzorec,
chrapot

Gastrointestinalni
poruchy

Nauzea, zacpa,
sucho v Ustech,
zvraceni, bolest
bficha

Prijem, dyspepsie,
flatulence, dysfagie

Gastrointestinalni
krvéceni, pepticky
vied (bod 4.4),
dysgeusie,
glosodynie, tmavé
sliny, skytavka,
hypersalivace

Poruchy ktize a podkozni
tkané

Vyrézka

Néavaly horka,
hyperhidrdza, pruritus

Henochova-
Schonleinova
purpura, kopfivka
(viz bod 4.3),
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T¥ida organovych Velmi Casté Méné Casté Neni zndmo?
systému Casté
vypadavani vlasu,
exantém, tmavy
pot
Poruchy svalové a Svalové kiece
kosterni soustavy a
pojivové tkané
Poruchy ledvin Retence moci Tmava moc,
a mocovych cest mocova
inkontinence
Poruchy reproduk¢niho Priapismus
systému a prsu
Celkové poruchy a reakce Pady, Unava Periferni edém, astenie, Malatnost
v misté aplikace nekardialni bolest na
hrudi
Vysetieni Zvysena hladina Zvyseny dusik
kreatininu mocoviny;
Zvysend hladina pozitivni
alkalickych fosfataz Coombsuv test;
Leukocyty v moci bakterie v moci
Zvysené hladiny
AST, ALT, LDH,
bilirubinu, glukézy
v krvi, kyseliny
mocoveé;
snizené hodnoty
hemoglobinu
a hematokritu; krev
v mo¢i
a Nezadouci u€inky nepozorované v kontrolované klinické studii s pfipravkem Hopledo, ale pozorované

v nekontrolovanych studiich nebo hlasené pro jiné 1é€ivé piipravky s levodopou/karbidopou.
Kombinovany pojem, ktery zahrnuje fibrilaci sini, bradykardii, atrioventrikularni blokadu prvniho stupné, blokadu

levého Tawarova raménka, tachykardii, tachyarytmii.

Popis vybranych nezadoucich uéinku

Nahly néstup spanku

Pripravek Hopledo je spojovan se somnolenci a velmi vzacné byl spojovan s nadmérnou denni
somnolenci a epizodami ndhlého nastupu spanku.

Impulzivni poruchy

U pacientt [éCenych agonisty dopaminu a/nebo jinou dopaminergni [é¢bou obsahujici levodopu se
muize vyskytnout patologické hracstvi, zvyseni libida, hypersexualita, nutkavé utraceni nebo
nakupovani, zachvatovité a nutkavé prejidani (viz bod 4.4).

HlaSeni podezieni na nezadouci u¢inky

HlaSeni podezfeni na nezadouci u€inky po registraci lé€ivého ptipravku je dilezité. Umoziuje to
pokracovat ve sledovani poméru piinosi a rizik 1é¢ivého ptipravku. Zddame zdravotnické pracovniky,
aby hlasili podezifeni na nezadouci G¢inky prostfednictvim narodniho systému hlaseni nezadoucich

uéinkl uvedeného v Dodatku V.
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https://www.ema.europa.eu/documents/template-form/qrd-appendix-v-adverse-drug-reaction-reporting-details_en.docx

4.9 Predavkovani

Pfiznaky a znamky

Lze ocekéavat, ze akutni ptiznaky ptedavkovani levodopou/inhibitorem DDC budou vyplyvat
z dopaminergni nadmérné stimulace. Davky nékolika gramti mohou mit za nasledek poruchy CNS,
pricemz u vyssich davek se zvysuje pravdépodobnost kardiovaskularnich poruch (napt. hypotenze,

k systémovym komplikacim, které jsou sekundarni k dopaminergni nadmérné stimulaci.

Lécba

Lécba akutniho predavkovani piipravky s levodopou/DDC je stejna jako 1é¢ba akutniho predavkovani
levodopou. Pyridoxin neni G¢inny pro zruseni ptisobeni tohoto kombinovaného 1é¢ivého piipravku.
M3 byt zavedeno elektrokardiografické sledovani a pacient ma byt peclivé sledovan s ohledem na
mozny rozvoj arytmii; v ptipad¢ potieby podejte vhodnou antiarytmickou 1é¢bu. Dalsi postup ma byt
provadén podle klinické indikace nebo podle doporuc¢eni narodniho toxikologického informa¢niho
sttediska, je-li k dispozici.

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI

5.1 Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeuticka skupina: antiparkinsonika, dopaminergni 1é¢iva, ATC kod: NO4BAO02

Mechanismus U¢inku

Levodopa je prekurzor dopaminu a podava se jako substitu¢ni 1écba dopaminem u Parkinsonovy
nemoci.

Karbidopa je periferni inhibitor dekarboxylazy aromatickych aminokyselin. Zabraiuje metabolismu
levodopy na dopamin v perifernim krevnim ob&hu, coz zajistuje, ze se vétsi ¢ast davky dostane do
mozku, kde dopamin vykazuje své terapeutické u¢inky. Pti sou¢asném podavani s karbidopou lze
pouzit nizsi davku levodopy, coz snizuje vyskyt a zavaznost perifernich nezadoucich ucinkt (nauzea,
zvraceni).

Ptipravek Hopledo obsahuje granule s okamzitym uvoliiovanim a pelety s prodlouzenym
uvoliiovanim. Granule s okamzitym uvoliiovanim se skladaji z levodopy a karbidopy s polymernim
rozvolnovadlem, které umoznuje rychlé rozpusténi. Pelety s prodlouzenym uvolnovanim se skladaji
z levodopy potazené polymerem s fizenym uvoliovanim, ktery umoziuje pomalé uvolnovani 1é¢iva,
nasledné mukoadhezivnim polymerem, ktery udrzuje pelety déle pfichycené v oblasti vstiebavani, a
enterosolventnim potahem, ktery zabranuje pied¢asnému rozpadu pelet v zaludku.

Farmakodynamické ucinky

Pfi maximalni doporucené davce nebylo pozorovano klinicky vyznamné prodlouzeni intervalu QTc.

Klinicka t¢innost a bezpecnost

S piipravkem Hopledo byla provedena aktivné kontrolovana, multicentricka klinicka studie faze II1

u pacientti s Parkinsonovou nemoci. Jednalo se o 20tydenni studii sestavajici ze 3 tydnii Gpravy davek
stavajici 1éCby levodopou pred 4 tydny pfevadeéni na piipravek Hopledo, po Cemz nasledovala
13tydenni, dvojité zaslepena, dvojit€ matouci, randomizovana studie s paralelnimi skupinami
porovnavajici ptipravek Hopledo s levodopou/karbidopou s okamzitym uvoliiovanim (IR).
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Do studie bylo zatazeno 630 dospélych pacientil (506 randomizovanych), kteti byli pfed vstupem do
studie udrzovani na stabilnim rezimu s ddvkou nejméné 400 mg levodopy denné. Pacienti pokracovali
v soubézném uzivani stabilni davky agonistli dopaminu (kromé apomorfinu), selektivnich inhibitort
monoaminooxidazy B (MAO-B), amantadinu a anticholinergik za ptedpokladu, ze davky byly stabilni
po dobu nejméné 4 tydnt pted screeningem.

Béhem obdobi pievedeni davek 83 (14,1 %) pacientd 1é¢bu ukoncilo a nebylo randomizovano;
randomizovani byli pouze pacienti, ktefi ptipravek Hopledo tolerovali a reagovali na n¢j. Pacienti byli
randomizovani k uzivani bud’ levodopy/karbidopy IR, nebo piipravku Hopledo v davce uréené béhem
fazi tipravy nebo prevedeni.

Béhem studie pacienti nesméli dostavat doplikové piipravky s levodopou/karbidopou, dodate¢nou
karbidopu nebo benserazid, jakékoli pfipravky s inhibitory katechol-O-methyltransferazy (COMT),
neselektivni inhibitory monoaminooxidazy (MAO), selektivni inhibitory MAO-A, apomorfin a
antidopaminergni latky (vCetn¢ antiemetik).

Ve studii vétSina pacientl vyzadovala 1 nebo 2 titracni kroky k dosazeni stabilni celkové denni davky
pripravku Hopledo. Sila davky nebo frekvence podéavani piipravku Hopledo byly upravovany na
zéklad¢ individualni odpovédi pacienta, aby se dosahlo optimalni rovnovahy mezi i¢innosti a
snasenlivosti. Kone¢na primérna frekvence davkovani byla ttikrat denné (TID) pro piipravek Hopledo
a pétkrat denné pro levodopu/karbidopu IR.

Vétsina (97 %) pacientd uzivajicich piipravek Hopledo dostavala 2 400 mg nebo mén¢; primérna
davka Cinila 1 487 mg. Priméma davka levodopy/karbidopy IR byla 862,7 mg.

Klinickym parametrem hodnoceni vysledkli ve studii byla primérna zména oproti vychozimu stavu

v dob¢ ,,dobrého ON-stavu‘ v hodinach za den na konci studie (ve 20. tydnu nebo pii pfed¢asném
ukonceni), hodnocena pomoci deniku Parkinsonovy nemoci vedeného pacientem. Doba ,,dobrého ON-
stavu‘ byl definovan jako soucet doby ,,ON* bez dyskineze a doby ,,ON* s neobtézujici dyskinezi.

Pacienti hléasili statisticky vyznamné zlepSeni doby ,,dobrého ON-stavu‘ pii uzivani pfipravku
Hopledo ve srovnani s levodopou/karbidopou IR, kdyz byla davka piipravku Hopledo podavana

v pruméru 3krat denné a davka levodopy/karbidopy IR byla podavéana v priméru Skrat denné. Ve
dvojité zaslepené Casti studie se frekvence davkovani pripravku Hopledo pohybovala od 2krat do 4krat
denng a frekvence davkovani levodopy/karbidopy IR od 3krat do 10krat denn¢. Pacienti 1éCeni
pripravkem Hopledo také hlasili vyznamné krat$i dobu ,,OFF* ve srovnani s levodopou/karbidopou

IR.

Krome¢ toho bylo vyznamné vice pacientt 1éCenych piipravkem Hopledo hodnoceno jako ,,vyrazné
zlepSeny* nebo ,,velmi vyrazné zlepSeny* na skale celkového dojmu pacienta ze zmény (Patients'
Global Impression of Change, PGIC) ve srovnani s levodopou/karbidopou IR.

Hlavni vysledky studie jsou shrnuty v tabulce 3.

Tabulka 3: Vysledky ucinnosti piripravku Hopledo versus levodopa/karbidopa IR u pacientu
s Parkinsonovou nemoci.

. . 20. tyden
0 :[ydenr ,7' tyd,en Konec staldie nebo p-hodnota
Zatazeni Vychozi stav v e, .,
predcasné ukonceni
Prumérna doba ,,dobrého ON“ (h)
Hopledo 9,46 11,67 11,35 0.0194*
IR levodopa/karbidopa 9,61 11,72 10,77 '
Prumérna doba ,,OFF* (h)
Hopledo 6,15 3,95 4,18 0.0252%
IR levodopa/karbidopa 6,05 4,02 4,75 '
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20. tyden
Konec studie nebo  p-hodnota
predcasné ukonceni

0. tyden 7. tyden
Zatazeni Vychozi stav

Procento pacientii s hodnocenim bud’ ,,vyrazné zlepseny*, nebo ,,velmi vyrazné zlepSeny* na Skale
PGIC

Hopledo neaplikovatelné neaplikovatelné 29,7 %

IR levodopa/karbidopa neaplikovatelné neaplikovatelné 18,8 % 0,0015

* p-hodnota zaloZena na zméné¢ od 7. tydne (vychozi stav) do 20. tydne (konec studie nebo pred¢asné ukoncent).

U pacientli ve veéku od 75 let neumoziuji dostupné klinické tidaje definitivni posouzeni potencialnich
rozdila v klinické odpovédi na piipravek Hopledo v porovnani s levodopou/karbidopou IR. V této
veékové skuping byl pozorovan vyssi vyskyt dopaminergnich nezadoucich ptihod. Tyto nezadouci
prihody byly obecné méné zavazné a prechodné. Z téchto diivodt se doporucuje opatrnost a peclivé
klinické monitorovani pii zméné davky (viz bod 4.2).

Pediatrick& populace

Evropska agentura pro 1é¢ivé ptipravky rozhodla o zprosténi povinnosti ptedlozit vysledky studii
s pripravkem Hopledo u vsech podskupin pediatrické populace pfti 1écbé Parkinsonovy choroby
(informace o pouziti u pediatrické populace viz bod 4.2).

5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Absorpce

Farmakokinetika ptipravku Hopledo byla hodnocena po podani jedné davky zdravym dobrovolnikiim
a po podani jedné davky a vice davek pacienttim s Parkinsonovou nemoci.

Levodopa
Biologicka dostupnost levodopy z ptipravku Hopledo u pacientii byla ptiblizn¢ 85 % ve srovnani
s levodopou/karbidopou s okamzitym uvoliiovanim.

Pfi srovnatelnych davkach vede piipravek Hopledo k maximalni koncentraci levodopy (Cmax), kterd
predstavuje 38 % hodnoty u levodopy/karbidopy s okamzitym uvoliiovdnim. Po poc¢atecnim vrcholu
za priblizn€ jednu hodinu jsou plazmatické koncentrace udrzovany po dobu piiblizné 6 az 7 hodin a
poté klesaji.

U pacientt s Parkinsonovou nemoci byla farmakokinetika po vice davkach srovnatelna

s farmakokinetikou po jedné davce, tj. dochézelo k minimalni akumulaci levodopy. Variace
plazmatickych koncentraci levodopy mezi maximem a minimem v ustaleném stavu, definované jako
(Cimax—Chmin)/Cavg byla ptiblizné 1,7 pro ptipravek Hopledo ve srovnani s pfiblizné 2,8 pro
levodopu/karbidopu s okamzitym uvoliiovanim.

Karbidopa

Po peroralnim podéni pfipravku Hopledo se maximalni koncentrace objevila za pfiblizné 2,5 hodiny.
Biologicka dostupnost karbidopy z piipravku Hopledo ve srovnani s tabletami s okamzitym
uvoliiovanim levodopy/karbidopy byla ptiblizné 112 %.

Vliv jidla

Pokud jde o podéavani piipravku Hopledo s jidlem, neni vyzadovano zaddné zvlastni doporuceni. Po
podani s jidlem s vysokym obsahem tukt a kalorii je vstiebavani levodopy opozdéno, coz se projevuje
podstatng pozd€jSim tmax a Vyraznym snizenim ¢asné systémove expozice ve srovnani se stavem
nalacno, zatimco celkova expozice se nesnizuje a je posunuta do pozd¢jsich casovych intervali.
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Distribuce

Levodopa

Levodopa se vaze na plazmatické proteiny pouze v malé mife (10-30 %). Levodopa prostupuje
hematoencefalickou bariéru prostfednictvim aktivnich transportérii pro velké neutralni aminokyseliny.
Zdanlivy distribu¢ni objem (V/F) levodopy stanoveny v klinickych studiich se pohyboval mezi 83 a
164 1.

Karbidopa

Karbidopa je vazana na plazmatické proteiny pfiblizn€ z 36 %. Karbidopa v klinicky relevantnich
davkéach neprostupuje hematoencefalickou bariéru. V//F karbidopy stanoveny v klinickych studiich se
pohyboval mezi 132 a 290 I.

Biotransformace a eliminace

Levodopa

Levodopa je extenzivné metabolizovana na rtizné metabolity. Dvé hlavni metabolické cesty jsou
dekarboxylace dopa-dekarboxyldzou (DDC) a O-methylace katechol-O-methyltransferdzou (COMT).
Nezmeénéna levodopa predstavuje méné nez 10 % celkového vylucovani moci. Terminalni eliminacni
polocas u levodopy, coz je aktivni slozka vykazujici antiparkinsonickou aktivitu, je v ptitomnosti
karbidopy pftiblizné 2 hodiny.

V klinickych studiich se zdanliva clearance levodopy pohybovala mezi 32 a 52 I/h.

Karbidopa

Karbidopa je metabolizovana na dva hlavni metabolity: kyselinu
a-methyl-3-methoxy-4-hydroxyphenylpropionovou a kyselinu
a-methyl-3,4-dihydroxy-fenylpropionovou. Tyto dva metabolity jsou primarné vylucovany moci

v nezménéné formé nebo jako glukuronid. Nezménéna karbidopa predstavuje 30 % celkového
vylu¢ovani moci. Primérmy polocas eliminace karbidopy je ptiblizné 2 hodiny. V klinickych studiich
se zdanliva clearance karbidopy pohybovala mezi 31 a 91 I/h.

Linearita

Ptipravek Hopledo vykazuje line4arni farmakokinetiku timérnou davce jak pro karbidopu, tak pro
levodopu v rozmezi sil davek levodopy od 140 mg do 350 mg.

Neexistuji zadné klinicky vyznamné rozdily ve farmakokinetice levodopy nebo karbidopy na zakladé
pohlavi, rasy nebo télesné hmotnosti.

Starsi pacienti

Ve farmakokinetickych studiich po jedné dévce pripravku Hopledo jsou maximalni koncentrace
karbidopy a levodopy obecné podobné mezi mlad$imi (45 az 60 let) a starSimi (60 az 75 let) subjekty.
Farmakokineticka charakterizace u jedinct starSich nez 75 let je omezena. U starSich pacientil neni
vyzadovana zadnd Uprava davky (viz bod 4.2).

Porucha funkce ledvin a jater

Farmakokinetika ptipravku Hopledo u subjektl s poruchou funkce ledvin a/nebo jater nebyla
stanovena. Levodopa a karbidopa jsou primarné€ eliminovany nerenalnimi cestami. Podle popula¢ni
FK analyzy provedené s ptipravky levodopy/karbidopy s prodlozenym uvolfiovanim je klinicky
vyznamny ucinek clearance kreatininu nepravdépodobny vzhledem k mensimu vlivu odhadované
clearance kreatininu na variabilitu expozice levodopé. Velikost tohoto u¢inku u clearance kreatininu
nad 30 ml/min se nepovaZuje za klinicky vyznamnou. Uprava davky u pacienti se stfedné t&Zkou aZ
tézkou poruchou funkce ledvin a tézkou poruchou funkce jater ma byt provadéna opatrné.
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5.3 Predklinické udaje vztahujici se k bezpe¢nosti
Neklinické udaje ziskané na zékladé konvencnich farmakologickych studii bezpecnosti, toxicity po
opakovaném podavani, genotoxicity a kancerogenniho potencidlu neodhalily zadné zvlastni riziko pro

¢lovéka.

Reprodukéni toxikologie

Ve studiich reprodukéni toxicity nebyly pozorovany zadné ucinky na fertilitu u potkanti dostavajicich
levodopu/karbidopu. Jak levodopa, tak kombinace levodopy a karbidopy zptisobily u kralikt
visceralni a skeletalni malformace.

6. FARMACEUTICKE UDAJE

6.1 Seznam pomocnych latek

Obsah tobolky
Mikrokrystalicka celul6za

Mannitol

Natrium-lauryl-sulfat

Povidon

Acetét celulozy

Kopovidon

Kopolymer bazického butylovaného methakrylatu
Mastek (E 553b)

Triethyl-citrat (E 1505)

Sodna stl kroskarmelozy

Magnesium-stearat

Kopolymer kyseliny methakrylové a methyl-methakrylatu 1:1

Tobolka

Zelatina

Oxid titani¢ity (E 171)
Cerveny oxid zelezity (E 172)
Zluty oxid zelezity (E 172)
Chinolinova Zlut’ (E 104)
Brilantni modf FCF (E 133)
Erythrosin (E 127)

Potiskovy inkoust

Esterifikovany selak (E 904)

Cerny oxid zelezity (E 172)
Propylenglykol (E 1520)

Koncentrovany roztok amoniaku (E 527)
Selak (E 904)

Hydroxid sodny (E 524)

Povidon

Oxid titani¢ity (E 171)

6.2 Inkompatibility
Neuplatiiuje se.
6.3 Doba pouzitelnosti

3 roky.

17



100 dni po prvnim otevieni lahvicky.

6.4  Zvlastni opatieni pro uchovavani

Uchovavejte v ptivodnim obalu, aby byl pripravek chranén pied vlhkosti.

Podminky uchovavani tohoto 1é¢ivého pripravku po jeho otevieni jsou uvedeny v bod¢ 6.3.

6.5 Druh obalu a obsah baleni

Neprtihledna bila lahvicka z vysokohustotniho polyethylenu (HDPE) s bilym polypropylenovym (PP)

Sroubovacim détskym bezpecnostnim uzavérem opatfenym indukéni té€snici vliozkou. V lahvicce je
obsazeno vysousedlo, silikagel v baliccich z vlaken z vysokohustotniho polyethylenu.

Krabicka obsahujici jednu lahvicku se 100 tvrdymi tobolkami s fizenym uvoliiovanim.
6.6 Zvlastni opatieni pro likvidaci piipravku

Veskery nepouzity 1€Civy pripravek nebo odpad musi byt zlikvidovan v souladu s mistnimi
pozadavky.

7. DRZITEL ROZHODNUTI O REGISTRACI

Zambon S.p.A.

Via Lillo del Duca, 10

20091 Bresso (MI)

Italie

Tel.: +39 02 665241

Fax: +39 02 66501492

E-mail: info.zambonspa@zambongroup.com

8. REGISTRACNI CISLO/REGISTRACNI CISLA
EU/1/26/2054/001
EU/1/26/2054/002

EU/1/26/2054/003
EU/1/26/2054/004

9. DATUM PRVNI REGISTRACE/PRODLOUZENI REGISTRACE

Datum prvni registrace:

10. DATUM REVIZE TEXTU

Podrobné informace o tomto 1é¢ivém piipravku jsou k dispozici na webovych strankach Evropské
agentury pro 1é¢ivé ptipravky https://www.ema.europa.eu.
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PRILOHA II
VYROBCE ODPOVEDNY ZA PROPOUSTENI SARZI
PODMINKY NEBO OMEZENI VYDEJE A POUZITI
DALSI PODMINKY A POZADAVKY REGISTRACE
PODMINKY NEBO OMEZENI S OHLEDEM NA

BE,ZPECNE A UCINNE POUZIVANI LECIVEHO
PRIPRAVKU
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A. VYROBCE ODPOVEDNY ZA PROPOUSTENI SARZI

Nazev a adresa vyrobce odpovédného za propousténi Sarzi

Amneal EU Limited
Cahir Road, Cashel, Co Tipperary, E25 XD51, Irsko.
B. PODMINKY NEBO OMEZENI VYDEJE A POUZITI

Vydej 1é¢ivého piipravku je vazan na l¢kaisky predpis.

C. DALSIPODMINKY A POZADAVKY REGISTRACE
o Pravidelné aktualizované zpravy o bezpec¢nosti (PSUR)

Pozadavky pro predkladani PSUR pro tento 1éCivy pfipravek jsou uvedeny v seznamu referencnich dat
Unie (seznam EURD) stanoveném v ¢l. 107¢ odst. 7 smérnice 2001/83/ES a jakékoli nasledné zmény
jsou zvetejnény na evropském webovém portalu pro 1éCivé piipravky.

D. PQDMiNKY NEBO OMEZENI S OHLEDEM NA BEZPECNE A UCINNE POUZIVANI
LECIVEHO PRIPRAVKU

. Plan Fizeni rizik (RMP)

Drzitel rozhodnuti o registraci (MAH) uskute¢ni pozadované ¢innosti a intervence v oblasti
farmakovigilance podrobné popsané ve schvaleném RMP uvedeném v modulu 1.8.2 registrace a ve
veskerych schvélenych naslednych aktualizacich RMP.

Aktualizovany RMP je tfeba predlozit:

. na zadost Evropské agentury pro 1é€ivé ptipravky,

. pii kazdé zmeéné systému fizeni rizik, zejména v diisledku obdrzeni novych informaci, které
mohou vést k vyznamnym zménam poméru piinosi a rizik, nebo z diivodu dosazeni
vyzna¢ného milniku (v ramci farmakovigilance nebo minimalizace rizik).
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PRILOHA 111

OZNACENI NA OBALU A PRIBALOVA INFORMACE
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A. OZNACENI NA OBALU
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UDAJE UVADENE NA VNEJSIM OBALU

KRABICKA

1. NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU

Hopledo 140 mg/35 mg tvrdé tobolky s fizenym uvoliiovanim
levodopa/karbidopa

2. OBSAH LECIVE LATKY/LECIVYCH LATEK

Jedna tvrda tobolka s fizenym uvolnovanim obsahuje 140 mg levodopy a 35 mg karbidopy (ve formé
monohydréatu).

3. SEZNAM POMOCNYCH LATEK

Obsahuje propylenglykol. Dalsi informace viz pribalova informace.

4. LEKOVA FORMA A OBSAH BALENI

Tvrda tobolka s fizenym uvoliiovanim

100 tvrdych tobolek s fizenym uvolfiovanim

5. ZPUSOB A CESTA/CESTY PODANI

Pted pouzitim si ptectéte pribalovou informaci.
Peroralni podani.
Tobolky nezvykejte.

6. ZVLASTNI UPOZORNENI, ZE LECIVY PRIPRAVEK MUSI BYT UCHOVAVAN
MIMO DOHLED A DOSAH DETI

Uchovavejte mimo dohled a dosah déti.

7.  DALSI ZVLASTNI UPOZORNENI, POKUD JE POTREBNE

Obsahuje vysousedlo. Vysousedlo nejezte.

8. POUZITELNOST

EXP

Po prvnim otevieni lahvicky spotiebujte do 100 dnd.
Datum prvniho otevieni:
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9. ZVLASTNI PODMINKY PRO UCHOVAVANI

Uchovavejte v ptivodnim obalu, aby byl pripravek chranén pied vlhkosti.

10. ZVLASTNI OPATRENI PRO LIKVIDACI NEPOUZITYCH LECIVYCH PRIPRAVKU
NEBO ODPADU Z NICH, POKUD JE TO VHODNE

11. NAZEV A ADRESA DRZITELE ROZHODNUTI O REGISTRACI

Zambon S.p.A.

Via Lillo del Duca, 10

20091 Bresso (MI)

Italie

Tel.: +39 02 665241

E-mail: info.zambonspa@zambongroup.com

12. REGISTRACNI CiSLO/CISLA

EU/1/26/2054/001

13. CiSLO SARZE

Lot

‘ 14. KLASIFIKACE PRO VYDEJ

| 15. NAVOD K POUZITI

| 16. INFORMACE V BRAILLOVE PiSMU

Hopledo 140 mg/35 mg

17. JEDINECNY IDENTIFIKATOR - 2D CAROVY KOD

2D ¢arovy kod s jedineénym identifikatorem.

18. JEDINECNY IDENTIFIKATOR - DATA CITELNA OKEM

PC
SN
NN
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UDAJE UVADENE NA VNITRNIM OBALU

LAHVICKA/HDPE

1. NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU

Hopledo 140 mg/35 mg tvrdé tobolky s fizenym uvoliiovanim
levodopa/karbidopa

2. OBSAH LECIVE LATKY/LECIVYCH LATEK

Jedna tvrda tobolka s fizenym uvolnovanim obsahuje 140 mg levodopy a 35 mg karbidopy (ve formé
monohydréatu).

3. SEZNAM POMOCNYCH LATEK

Obsahuje propylenglykol. Dalsi informace viz pribalova informace.

4. LEKOVA FORMA A OBSAH BALENI

Tvrda tobolka s fizenym uvoliiovanim

100 tvrdych tobolek s fizenym uvolfiovanim

5. ZPUSOB A CESTA/CESTY PODANI

Pted pouzitim si ptectéte pribalovou informaci.
Peroralni podani.
Tobolky nezvykejte.

6. ZVLASTNI UPOZORNENI, ZE LECIVY PRIPRAVEK MUSI BYT UCHOVAVAN
MIMO DOHLED A DOSAH DETI

Uchovavejte mimo dohled a dosah déti.

7.  DALSI ZVLASTNI UPOZORNENI, POKUD JE POTREBNE

Obsahuje vysousedlo. Vysousedlo nejezte.

8. POUZITELNOST

EXP
Po prvnim otevieni lahvicky spotiebujte do 100 dnd.

Datum prvniho otevieni:

25



9.

ZVLASTNI PODMINKY PRO UCHOVAVANI

Uchovavejte v ptivodnim obalu, aby byl pripravek chranén pied vlhkosti.

10. ZVLASTNI OPATRENI PRO LIKVIDACI NEPOUZITYCH LECIVYCH PRIPRAVKU
NEBO ODPADU Z NICH, POKUD JE TO VHODNE

11. NAZEV A ADRESA DRZITELE ROZHODNUTI O REGISTRACI

Zambon S.p.A.

Via Lillo del Duca, 10
20091 Bresso (MI)

Italie

Tel.: +39 02 665241
E-mail: info.zambonspa@zambongroup.com

12. REGISTRACNI CISLO/CISLA
EU/1/26/2054/001
13. CIiSLO SARZE
Lot
| 14. KLASIFIKACE PRO VYDEJ
| 15. NAVOD K POUZITI
| 16.  INFORMACE V BRAILLOVE PiSMU
| 17.  JEDINECNY IDENTIFIKATOR - 2D CAROVY KOD

JEDINECNY IDENTIFIKATOR — DATA CITELNA OKEM
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UDAJE UVADENE NA VNEJSIM OBALU

KRABICKA

1. NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU

Hopledo 210 mg/52,5 mg tvrdé tobolky s fizenym uvoliiovanim
levodopa/karbidopa

2. OBSAH LECIVE LATKY/LECIVYCH LATEK

Jedna tvrda tobolka s fizenym uvolnovanim obsahuje 210 mg levodopy a 52,5 mg karbidopy (ve
form¢ monohydrat).

3. SEZNAM POMOCNYCH LATEK

Obsahuje propylenglykol. Dalsi informace viz pribalova informace.

4. LEKOVA FORMA A OBSAH BALENI

Tvrda tobolka s fizenym uvoliiovanim
100 tvrdych tobolek s fizenym uvoliovanim

5. ZPUSOB A CESTA/CESTY PODANI

Pted pouzitim si prectéte ptibalovou informaci.
Peroralni podani.
Tobolky nezvykejte.

6. ZVLASTNi UPOZORNENI, ZE LECIVY PRIPRAVEK MUSIi BYT UCHOVAVAN
MIMO DOHLED A DOSAH DETI

Uchovavejte mimo dohled a dosah déti.

7.  DALSI ZVLASTNI UPOZORNENI, POKUD JE POTREBNE

Obsahuje vysousedlo. Vysousedlo nejezte.

8. POUZITELNOST

EXP
Po prvnim otevieni lahvicky spotiebujte do 100 dnti.

Datum prvniho otevieni:
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9. ZVLASTNI PODMINKY PRO UCHOVAVANI

Uchovavejte v ptivodnim obalu, aby byl pripravek chranén pied vlhkosti.

10. ZVLASTNI OPATRENI PRO LIKVIDACI NEPOUZITYCH LECIVYCH PRIPRAVKU
NEBO ODPADU Z NICH, POKUD JE TO VHODNE

11. NAZEV A ADRESA DRZITELE ROZHODNUTI O REGISTRACI

Zambon S.p.A.

Via Lillo del Duca, 10

20091 Bresso (MI)

Italie

Tel.: +39 02 665241

E-mail: info.zambonspa@zambongroup.com

12. REGISTRACNI CiSLO/CISLA

EU/1/26/2054/002

13. CiSLO SARZE

Lot

‘ 14. KLASIFIKACE PRO VYDEJ

| 15. NAVOD K POUZITI

| 16. INFORMACE V BRAILLOVE PiSMU

Hopledo 210 mg/52,5 mg

17. JEDINECNY IDENTIFIKATOR - 2D CAROVY KOD

2D ¢arovy kod s jedineénym identifikatorem.

18. JEDINECNY IDENTIFIKATOR - DATA CITELNA OKEM

PC
SN
NN
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UDAJE UVADENE NA VNITRNIM OBALU

LAHVICKA/HDPE

1. NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU

Hopledo 210 mg/52,5 mg tvrdé tobolky s fizenym uvoliiovanim
levodopa/karbidopa

2. OBSAH LECIVE LATKY/LECIVYCH LATEK

Jedna tvrda tobolka s fizenym uvolnovanim obsahuje 210 mg levodopy a 52,5 mg karbidopy (ve
formé monohydratu).

3. SEZNAM POMOCNYCH LATEK

Obsahuje propylenglykol. Dalsi informace viz pribalova informace.

4. LEKOVA FORMA A OBSAH BALENI

Tvrda tobolka s fizenym uvoliiovanim

100 tvrdych tobolek s fizenym uvolfiovanim

5. ZPUSOB A CESTA/CESTY PODANI

Pted pouzitim si ptectéte pribalovou informaci.
Peroralni podani.
Tobolky nezvykejte.

6. ZVLASTNI UPOZORNENI, ZE LECIVY PRIPRAVEK MUSI BYT UCHOVAVAN
MIMO DOHLED A DOSAH DETI

Uchovavejte mimo dohled a dosah déti.

7.  DALSI ZVLASTNI UPOZORNENI, POKUD JE POTREBNE

Obsahuje vysousedlo. Vysousedlo nejezte.

8. POUZITELNOST

EXP
Po prvnim otevieni lahvicky spotiebujte do 100 dnd.

Datum prvniho otevieni:
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9.

ZVLASTNI PODMINKY PRO UCHOVAVANI

Uchovavejte v ptivodnim obalu, aby byl pripravek chranén pied vlhkosti.

10. ZVLASTNI OPATRENI PRO LIKVIDACI NEPOUZITYCH LECIVYCH PRIPRAVKU
NEBO ODPADU Z NICH, POKUD JE TO VHODNE

11. NAZEV A ADRESA DRZITELE ROZHODNUTI O REGISTRACI

Zambon S.p.A.

Via Lillo del Duca, 10
20091 Bresso (MI)

Italie

Tel.: +39 02 665241
E-mail: info.zambonspa@zambongroup.com

12. REGISTRACNI CISLO/CISLA
EU/1/26/2054/002
13. CIiSLO SARZE
Lot
| 14. KLASIFIKACE PRO VYDEJ
| 15. NAVOD K POUZITI
| 16.  INFORMACE V BRAILLOVE PiSMU
| 17.  JEDINECNY IDENTIFIKATOR - 2D CAROVY KOD

JEDINECNY IDENTIFIKATOR — DATA CITELNA OKEM
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UDAJE UVADENE NA VNEJSIM OBALU

KRABICKA

1. NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU

Hopledo 280 mg/70 mg tvrdé tobolky s fizenym uvoliiovanim
levodopa/karbidopa

2. OBSAH LECIVE LATKY/LECIVYCH LATEK

Jedna tvrda tobolka s fizenym uvolnovanim obsahuje 280 mg levodopy a 70 mg karbidopy (ve formé
monohydréatu).

3. SEZNAM POMOCNYCH LATEK

Obsahuje propylenglykol./ Dalsi informace viz pribalova informace.

4. LEKOVA FORMA A OBSAH BALENI

Tvrda tobolka s fizenym uvoliiovanim
100 tvrdych tobolek s fizenym uvoliovanim

5. ZPUSOB A CESTA/CESTY PODANI

Pted pouzitim si prectéte ptibalovou informaci.
Peroralni podani.
Tobolky nezvykejte.

6. ZVLASTNi UPOZORNENI, ZE LECIVY PRIPRAVEK MUSIi BYT UCHOVAVAN
MIMO DOHLED A DOSAH DETI

Uchovavejte mimo dohled a dosah déti.

7.  DALSI ZVLASTNI UPOZORNENI, POKUD JE POTREBNE

Obsahuje vysousedlo. Vysousedlo nejezte.

8. POUZITELNOST

EXP
Po prvnim otevieni lahvicky spotiebujte do 100 dnti.

Datum prvniho otevieni:
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9. ZVLASTNI PODMINKY PRO UCHOVAVANI

Uchovavejte v ptivodnim obalu, aby byl pripravek chranén pied vlhkosti.

10. ZVLASTNI OPATRENI PRO LIKVIDACI NEPOUZITYCH LECIVYCH PRIPRAVKU
NEBO ODPADU Z NICH, POKUD JE TO VHODNE

11. NAZEV A ADRESA DRZITELE ROZHODNUTI O REGISTRACI

Zambon S.p.A.

Via Lillo del Duca, 10

20091 Bresso (MI)

Italie

Tel.: +39 02 665241

E-mail: info.zambonspa@zambongroup.com

12. REGISTRACNI CiSLO/CISLA

EU/1/26/2054/003

13. CiSLO SARZE

Lot

‘ 14. KLASIFIKACE PRO VYDEJ

| 15. NAVOD K POUZITI

| 16. INFORMACE V BRAILLOVE PiSMU

Hopledo 280 mg/70 mg

17. JEDINECNY IDENTIFIKATOR - 2D CAROVY KOD

2D ¢arovy kod s jedineénym identifikatorem.

18. JEDINECNY IDENTIFIKATOR - DATA CITELNA OKEM

PC
SN
NN
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UDAJE UVADENE NA VNITRNIM OBALU

LAHVICKA/HDPE

1. NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU

Hopledo 280 mg/70 mg tvrdé tobolky s fizenym uvoliiovanim
levodopa/karbidopa

2. OBSAH LECIVE LATKY/LECIVYCH LATEK

Jedna tvrda tobolka s fizenym uvolnovanim obsahuje 280 mg levodopy a 70 mg karbidopy (ve formé
monohydréatu).

3. SEZNAM POMOCNYCH LATEK

Obsahuje propylenglykol. Dalsi informace viz pribalova informace.

4. LEKOVA FORMA A OBSAH BALENI

Tvrda tobolka s fizenym uvoliiovanim
100 tvrdych tobolek s fizenym uvoliovanim

5. ZPUSOB A CESTA/CESTY PODANI

Pted pouzitim si prectéte ptibalovou informaci.
Peroralni podani.
Tobolky nezvykejte.

6. ZVLASTNi UPOZORNENI, ZE LECIVY PRIPRAVEK MUSIi BYT UCHOVAVAN
MIMO DOHLED A DOSAH DETI

Uchovavejte mimo dohled a dosah déti.

7.  DALSI ZVLASTNI UPOZORNENI, POKUD JE POTREBNE

Obsahuje vysousedlo. Vysousedlo nejezte.

8. POUZITELNOST

EXP
Po prvnim otevieni lahvicky spotiebujte do 100 dnti.

Datum prvniho otevieni:
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9. ZVLASTNI PODMINKY PRO UCHOVAVANI

Uchovavejte v piivodnim obalu, aby byl piipravek chranén pted vlhkosti.

10. ZVLASTNI OPATRENI PRO LIKVIDACI NEPOUZITYCH LECIVYCH PRIPRAVKU
NEBO ODPADU Z NICH, POKUD JE TO VHODNE

11. NAZEV A ADRESA DRZITELE ROZHODNUTI O REGISTRACI

Zambon S.p.A.

Via Lillo del Duca, 10

20091 Bresso (MI)

Italie

Tel.: +39 02 665241

E-mail: info.zambonspa@zambongroup.com

12. REGISTRACNI CiSLO/CISLA

EU/1/26/2054/003

| 13.  CiSLO SARZE

Lot

| 14.  KLASIFIKACE PRO VYDEJ

| 15. NAVOD K POUZITI

| 16. INFORMACE V BRAILLOVE PiSMU

| 17.  JEDINECNY IDENTIFIKATOR — 2D CAROVY KOD

| 18. JEDINECNY IDENTIFIKATOR — DATA CITELNA OKEM
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UDAJE UVADENE NA VNEJSIM OBALU

KRABICKA

1. NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU

Hopledo 350 mg/87,5 mg tvrdé tobolky s fizenym uvoliiovanim
levodopa/karbidopa

2. OBSAH LECIVE LATKY/LECIVYCH LATEK

Jedna tvrda tobolka s fizenym uvolnovanim obsahuje 350 mg levodopy a 87,5 mg karbidopy (ve
formé monohydratu).

3. SEZNAM POMOCNYCH LATEK

Obsahuje propylenglykol./ Dalsi informace viz pribalova informace.

4. LEKOVA FORMA A OBSAH BALENI

Tvrda tobolka s fizenym uvoliiovanim
100 tvrdych tobolek s fizenym uvoliovanim

5. ZPUSOB A CESTA/CESTY PODANI

Pted pouzitim si prectéte ptibalovou informaci.
Peroralni podani.
Tobolky nezvykejte.

6. ZVLASTNi UPOZORNENI, ZE LECIVY PRIPRAVEK MUSIi BYT UCHOVAVAN
MIMO DOHLED A DOSAH DETI

Uchovavejte mimo dohled a dosah déti.

7.  DALSI ZVLASTNI UPOZORNENI, POKUD JE POTREBNE

Obsahuje vysousedlo. Vysousedlo nejezte.

8. POUZITELNOST

EXP
Po prvnim otevieni lahvicky spotiebujte do 100 dnti.

Datum prvniho otevieni:
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9. ZVLASTNI PODMINKY PRO UCHOVAVANI

Uchovavejte v ptivodnim obalu, aby byl pripravek chranén pied vlhkosti.

10. ZVLASTNI OPATRENI PRO LIKVIDACI NEPOUZITYCH LECIVYCH PRIPRAVKU
NEBO ODPADU Z NICH, POKUD JE TO VHODNE

11. NAZEV A ADRESA DRZITELE ROZHODNUTI O REGISTRACI

Zambon S.p.A.

Via Lillo del Duca, 10

20091 Bresso (MI)

Italie

Tel.: +39 02 665241

E-mail: info.zambonspa@zambongroup.com

12. REGISTRACNI CiSLO/CISLA

EU/1/26/2054/004

13. CiSLO SARZE

Lot

‘ 14. KLASIFIKACE PRO VYDEJ

| 15. NAVOD K POUZITI

| 16. INFORMACE V BRAILLOVE PiSMU

Hopledo 350 mg/87,5 mg

17. JEDINECNY IDENTIFIKATOR - 2D CAROVY KOD

2D ¢arovy kod s jedineénym identifikatorem.

18. JEDINECNY IDENTIFIKATOR - DATA CITELNA OKEM

PC
SN
NN
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UDAJE UVADENE NA VNITRNIM OBALU

LAHVICKA/HDPE

1. NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU

Hopledo 350 mg/87,5 mg tvrdé tobolky s fizenym uvoliiovanim
levodopa/karbidopa

2. OBSAH LECIVE LATKY/LECIVYCH LATEK

Jedna tvrda tobolka s fizenym uvolnovanim obsahuje 350 mg levodopy a 87,5 mg karbidopy (ve
formé monohydratu).

3. SEZNAM POMOCNYCH LATEK

Obsahuje propylenglykol. Dalsi informace viz pribalova informace.

4. LEKOVA FORMA A OBSAH BALENI

Tvrda tobolka s fizenym uvoliiovanim

100 tvrdych tobolek s fizenym uvolfiovanim

5. ZPUSOB A CESTA/CESTY PODANI

Pted pouzitim si ptectéte pribalovou informaci.
Peroralni podani.
Tobolky nezvykejte.

6. ZVLASTNI UPOZORNENI, ZE LECIVY PRIPRAVEK MUSI BYT UCHOVAVAN
MIMO DOHLED A DOSAH DETI

Uchovavejte mimo dohled a dosah déti.

7.  DALSI ZVLASTNI UPOZORNENI, POKUD JE POTREBNE

Obsahuje vysousedlo. Vysousedlo nejezte.

8. POUZITELNOST

EXP
Po prvnim otevieni lahvicky spotiebujte do 100 dnd.

Datum prvniho otevieni:

37



9.

ZVLASTNI PODMINKY PRO UCHOVAVANI

Uchovavejte v ptivodnim obalu, aby byl pripravek chranén pied vlhkosti.

10. ZVLASTNI OPATRENI PRO LIKVIDACI NEPOUZITYCH LECIVYCH PRIPRAVKU
NEBO ODPADU Z NICH, POKUD JE TO VHODNE

11. NAZEV A ADRESA DRZITELE ROZHODNUTI O REGISTRACI

Zambon S.p.A.

Via Lillo del Duca, 10
20091 Bresso (MI)

Italie

Tel.: +39 02 665241
E-mail: info.zambonspa@zambongroup.com

12. REGISTRACNI CISLO/CISLA
EU/1/26/2054/004
13. CIiSLO SARZE
Lot
| 14. KLASIFIKACE PRO VYDEJ
| 15. NAVOD K POUZITI
| 16.  INFORMACE V BRAILLOVE PiSMU
| 17.  JEDINECNY IDENTIFIKATOR - 2D CAROVY KOD

JEDINECNY IDENTIFIKATOR — DATA CITELNA OKEM
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B. PRIBALOVA INFORMACE
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Piibalova informace: informace pro pacienta

Hopledo 140 mg/35 mg tvrdé tobolky s fizenym uvoliiovanim
Hopledo 210 mg/52,5 mg tvrdé tobolky s Fizenym uvoliiovanim
Hopledo 280 mg/70 mg tvrdé tobolky s Fizenym uvoliiovanim
Hopledo 350 mg/87,5 mg tvrdé tobolky s Fizenym uvoliiovanim
levodopa/karbidopa

Piectéte si pozorné celou tuto pribalovou informaci difive, neZ zacnete tento pripravek uzivat,

protoZe obsahuje pro Vas dilezité udaje.

- Ponechte si piibalovou informaci pro ptipad, Ze si ji budete potiebovat precist znovu.

- Mate-li jakékoli dalsi otazky, zeptejte se svého 1ékate nebo 1ékarnika.

- Tento pripravek byl pfedepsan vyhradné Vam. Nedavejte jej zadné dalsi osob&. Mohl by ji
ublizit, a to i tehdy, ma-li stejné znamky onemocnéni jako Vy.

- Pokud se u Vas vyskytne kterykoli z nezadoucich ucinkt, sdélte to svému lékati nebo
lekarnikovi. Stejné postupujte v piipadé jakychkoli nezadoucich u€inki, které nejsou uvedeny
v této pribalové informaci. Viz bod 4.

Co naleznete v této pribalové informaci

Co je pripravek Hopledo a k cemu se pouziva

Cemu musite vénovat pozornost, nez zaénete piipravek Hopledo uZivat
Jak se ptipravek Hopledo uziva

Mozné nezadouci ucinky

Jak ptipravek Hopledo uchovavat

Obsah baleni a dalsi informace

SNk W~

1. Co je pripravek Hopledo a k ¢emu se pouZiva

Hopledo obsahuje 1écivé latky levodopa a karbidopa, které patii do skupiny lécivych pripravkl
nazyvanych antiparkinsonika.

Hopledo se pouziva k 1écbé stiedné tézkych az té€zkych motorickych fluktuaci (stfidajicich se obdobi
zlepseni a zhorSeni schopnosti pohybu) u dospélych s Parkinsonovou nemoci, pokud je nelze
dostatecn¢ kontrolovat jinymi ptipravky uzivanymi usty, které patii do skupiny 1é¢ivych ptipravka
nazyvanych levodopa/inhibitor dopa-dekarboxylazy (DDC).

U osob s Parkinsonovou nemoci za¢inaji odumirat v mozku buniky, které vytvaieji chemickou latku
zvanou dopamin, coz zpuisobuje pokles mnozstvi dopaminu v mozku. Léciva latka v ptipravku
Hopledo, levodopa, zvySuje mnozstvi dopaminu v téle, protoze v téle se levodopa pfemeéiuje na
dopamin. To poméha zmirnit pfiznaky Parkinsonovy nemoci. Druhé 1é¢iva latka v ptipravku Hopledo,
karbidopa, napomaha lepsimu ucinku levodopy tim, Ze brani jejimu pfedCasnému rozkladu v téle,
takZze se ji vice dostane do mozku. To také snizuje nezadouci G¢inky a umoznuje efektivnéjsi vyuziti
levodopy.

2. Cemu musite vénovat pozornost, neZ zaénete piipravek Hopledo uZivat

Neuzivejte Hopledo

- jestlize jste alergicky(a) na levodopu, karbidopu nebo na kteroukoli dalsi slozku tohoto
pripravku (uvedenou v bodé¢ 6);

- jestlize mate glaukom (zeleny zékal) s izkym thlem, poSkozeni zrakového nervu zptisobené
rychlym zvy$enim nitrooc¢niho tlaku, protoze tekutina nemize odtékat;

- jestlize mate feochromocytom, vzacny nédor nadledvin;

- jestlize uzivate urcité piipravky k 1é¢bé deprese nazyvané neselektivni inhibitory
monoaminooxidazy (MAO), jako je fenelzin a isokarboxazid. Pestaiite tyto piipravky uzivat
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nejméné dva tydny pied zahajenim 1é¢by pripravkem Hopledo (viz také ,,DalSi 1é¢ivé
pripravky a piipravek Hopledo“);

- jestlize jste v minulosti prodélal(a) neurolepticky maligni syndrom (NMS), vzacnou zavaznou
reakci na ptipravky pouzivané k 1€¢bé zavaznych dusevnich onemocnéni;

- jestlize jste v minulosti prodélal(a) netraumatickou rabdomyolyzu, vzacné onemocnéni svald.

Upozornéni a opatieni

Pted uzitim ptipravku Hopledo nebo béhem jeho uzivani se porad’te se svym lékafem nebo

lékarnikem, jestlize se Vas tyka jeden nebo vice z nasledujicich bodt:

- nahle usinate nebo se citite velmi ospaly(a) béhem dennich ¢innosti;

- mate jakoukoli formu zavazného dusevniho onemocnéni, jako je psychoza;

- pocitujete depresi, mate sebevrazedné myslenky nebo si pov§imnete neobvyklych zmén ve
svém chovani;

- mate chronicky glaukom (zeleny zékal) s otevienym thlem, o¢ni onemocnéni, pti kterém
zvySeny nitroo¢ni tlak postupné€ poskozuje zrakovy nerv. Vas lékat mozna bude muset upravit
davku a kontrolovat nitrooc¢ni tlak;

- mate melanom, typ nadorového onemocnéni kiize postihujiciho buiiky zvané melanocyty, nebo
podezielou kozni 1€zi (poskozeni kiize);

- prodélal(a) jste srdecni infarkt, mate ucpané cévy v srdci nebo jakékoli jiné srde¢ni problémy
vcetné nepravidelného srde¢niho rytmu, ptipadné problémy s ob€hovym systémem nebo
dychanim;

- maéte problémy s ledvinami nebo jéatry;

- mate vied v travicim traktu (nazyvany ,,dvanactnikovy* nebo ,,pepticky vied*);

- mate endokrinni (hormonalni) onemocnéni;

- mate pridduskové astma, dlouhodobé onemocnéni, pii kterém dochazi k zanétu a zazeni
dychacich cest v plicich; to mtze ztizit dychani a zptisobit sipani, dusnost, pocit sevieni na
hrudi a kasel,

- méate obsesivni (nutkavé) chovani;

- mivate zachvaty kieci a snizeného védomi (epileptické zachvaty);

- zavrat’ nebo toceni hlavy pfi zvedani do stoje nebo sedu v disledku poklesu krevniho tlaku
(ortostaticka hypotenze);

- objevily se u Vas nové abnormalni pohyby téla (dyskineze), nebo doslo k jejich zvyseni;

- zaznamenate, Ze se u Vas vyviji nutkani nebo touha chovat se neobvyklym zptsobem, ¢i
nemuzete odolat nutkdni, popudu ¢i pokuSeni provadét neékteré Cinnosti, kterymi byste mohl(a)
poskodit sebe ¢i své okoli. Tyto projevy se nazyvaji impulzivni poruchy (poruchy kontroly
impulsti) a miize mezi n¢ patfit patologické hracstvi, nadmeérna konzumace jidla nebo nadmérné
utraceni, abnormalné vysoky zajem o sex nebo nartst sexudlnich myslenek a pocitt;

- jste ve véku 75 let nebo star$i. Lékar Vas bude sledovat peclivéji, protoze miizete byt citlivejsi
na urcité nezadouci ucinky tohoto lé¢ivého ptipravku;

- 1é¢ba vysokymi davkami levodopy/karbidopy mutize vést k nizkym hladinam vitaminu B6, coz
muize zvysit riziko epileptickych zachvatl (zachvatl kieci). Pokud dostavate vysoké davky
tohoto 1é¢ivého ptipravku, I€kat mtze provést krevni testy ke kontrole hladin vitaminu B6.
Pokud mate znamky nizké hladiny vitaminu B6, jako je bleda ktize, slabost nebo dusnost
(anémie), bolest nervového piivodu nebo mravenceni v rukou a nohou (polyneuropatie) nebo
epileptické zachvaty (zachvaty kieci), informujte svého 1ékate.

Pokud si nejste jisty(a), zda se Vas cokoli z vySe uvedeného tyka, porad’te se pred uzitim ptipravku
Hopledo se svym Iékafem nebo 1ékarnikem.

Jestlize musite podstoupit chirurgicky vykon, oznamte svému Iékaii, ze uzivate Hopledo.
Nepftestavejte uzivat pripravek Hopledo, pokud Vam to nefekne 1ékar. Nahlé ukonceni 1é¢by nebo
snizeni davky piipravku Hopledo mtize zptisobit zavazny problém nazyvany neurolepticky maligni

syndrom. Ten se vyznacuje horeckou, svalovou ztuhlosti, zrychlenym dychanim, nadmérnym pocenim
a zménami védomi.
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Béhem 1é¢by se doporucuji pravidelné kontroly funkei srdce, jater a ledvin a krevni obraz 1ékatem.
Jestlize musite podstoupit vysetieni krve nebo moci, sd€lte 1€kati nebo zdravotni sestie, ze uzivate
Hopledo. Je to proto, Ze tento 1é¢ivy ptipravek miize ovlivnit vysledky nekterych testd.

Déti a dospivajici
Pripravek Hopledo nema byt pouzivan u déti a dospivajicich do 18 let, protoze v této vékové skupiné
nebyl hodnocen.

Dalsi 1é¢ivé pripravky a piipravek Hopledo

Informujte svého 1ékate nebo 1€karnika o vSech lécich, které uzivate, které jste v nedavné dobé
uzival(a) nebo které mozna budete uzivat. Je to proto, Ze jiné 1éky mohou ovlivnit zptisob, jakym
pripravek Hopledo ucinkuje.

Neuzivejte pripravek Hopledo, pokud jste v poslednich 14 dnech uzival(a) 1écivy ptipravek nazyvany
neselektivni inhibitor monoaminooxidazy (MAO) k 1é¢b¢ deprese. Mezi tyto 1éky patii isokarboxazid
a fenelzin. Pokud se Vas to tyka, neuzivejte Hopledo a porad’te se se svym lékafem nebo 1ékarnikem.

Obrat’te se na svého lékate nebo lékarnika zejména tehdy, pokud uzivate nasledujici 1é¢ivé piipravky:

- jiné piipravky k 1é¢bé Parkinsonovy nemoci, jako jsou anticholinergika (napf. orfenadrin a
trihexyfenidyl), selektivni inhibitory MAO-B (napf. selegilin, rasagilin a safinamid) a inhibitory
COMT (napi. entakapon nebo opikapon);

- dopliiky stravy obsahujici Zelezo nebo multivitaminové dopliky obsahujici Zelezo, protoze
kombinace levodopa/karbidopa mtize ztizit vyuziti Zeleza Vasim t€lem. Proto neuzivejte
Hopledo a dopliiky stravy obsahujici Zelezo nebo multivitaminové dopliiky obsahujici Zelezo ve
stejnou dobu. Po uziti jednoho z nich vyckejte nejméné 2 az 3 hodiny, nez uzijete druhy;

- fenothiaziny — jako je chlorpromazin, promazin a prochlorperazin (pouzivané k 1é€bé dusevnich
onemocnéni);

- benzodiazepiny — jako je alprazolam, diazepam a lorazepam (pouZzivané k 1é¢b¢ uzkosti);

- tricyklicka antidepresiva (TCA, pouzivana k 1é€b¢ deprese);

- papaverin (pouzivany ke zlepSeni pratoku krve télem);

- ptipravky k 1é€bé vysokého krevniho tlaku (hypertenze);

- fenytoin, ktery se pouziva k 18¢b¢ epileptickych zachvatt (zadchvati kieci);

- isoniazid, ktery se pouziva k 1é¢b¢ tuberkulozy;

- antagonisté dopaminu, pouzivané k 1é€bé duSevnich onemocnéni, pocitu na zvraceni a zvracen.

Piipravek Hopledo s jidlem a pitim

Jidlo s vysokym obsahem tukd a kalorii opozd’uje vstiebavani levodopy o 0,5-1 hodinu. Pokud je
Vase strava bohata na bilkoviny (maso, vejce, mléko, syry), nemusi ptipravek Hopledo fungovat tak
dobre, jak by m¢l. Vyvarujte se uzivani tobolek soucasn¢ s jidlem s vysokym obsahem tukd nebo
vysokym obsahem kalorii.

Téhotenstvi a kojeni
Pokud jste t¢hotna nebo kojite, domnivéate se, ze mizete byt té¢hotna, nebo planujete otéhotnét, porad’te
se se svym lékatem nebo 1ékarnikem dfive, nez zacnete tento piipravek uzivat.

Ptipravek Hopledo se nedoporucuje béhem t€hotenstvi a u zen, které mohou otéhotnét a nepouzivaji
ucinnou antikoncepci. Lékar vsak mtlize rozhodnout, ze Vam ptipravek Hopledo poda, pokud
ocekavany piinos 1é€by prevazi nad moznymi riziky pro nenarozené dité.

Neni znamo, zda ptipravek Hopledo ptechazi do matetského mléka. B€hem lécby piipravkem
Hopledo se kojeni nedoporucuje.

Rizeni dopravnich prostiedkii a obsluha stroji

Ptipravek Hopledo mtize mit vyrazny vliv na schopnost fidit nebo obsluhovat stroje. Je to proto, ze
pripravek Hopledo mlize zptsobit spavost (nadmérnou ospalost) a epizody nahlého nastupu spanku.
Netid'te dopravni prostfedky ani nepouzivejte Zadné nastroje nebo stroje, dokud si nejste jisty(4), jak
Vas piipravek Hopledo ovliviuje.
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Netid’te dopravni prostiedky ani neobsluhujte nastroje nebo stroje, dokud se nebudete citit zcela
bd¢ly(4) nebo dokud nepiestanete pocit'ovat toceni hlavy ¢i zavraté.

Piipravek Hopledo obsahuje propylenglykol
Tento 1éCivy ptipravek obsahuje mezi 0,0024 a 0,0045 mg propylenglykolu v jedné tobolce.

3. Jak se pripravek Hopledo uZiva

Vzdy uZzivejte tento pripravek presné podle pokynti svého I¢kate nebo 1ékarnika. Pokud si nejste
jisty(a), porad’te se se svym lékafem nebo I€karnikem.

Lékar Vam presné sdéli, kolik tobolek ptipravku Hopledo mate kazdy den uzivat.

Pokud jste jiz diive uzival(a) levodopu, 1ékar urci vhodné pocatecni ddvkovani na zaklad¢ Vasi
soucasné davky levodopy.

Ptipravek Hopledo se méa uzivat priblizné kazdych 5-6 hodin, maximaln¢ vSak 4krat denné.

Uzivejte tento piipravek usty a zapijte jej sklenici vody. Tobolky musite spolknout celé. Tobolky
nelamejte, nedrt’'te ani nezvykejte.

Pokud mate potize s polykanim tobolky, Ize tento piipravek podat tak, ze tobolku opatrné otevtete a
cely jeji obsah nasypete na malé mnozstvi (napf. 2 polévkové 1zice) mékkého jidla, jako je jablecné
pyré. Smés piipravku s jidlem nezahtivejte a nesypejte obsah tobolky na horké jidlo. Smés piipravku
s jidlem spolknéte celou ihned po pfiprave bez kousani a neuchovavejte ji pro pozdéjsi pouziti.

UZzivejte tobolky v pravidelnych ¢asovych intervalech podle pokynil svého I€kare.

Neménte Casy, kdy tobolky uzivate, ani neuzivejte jiné ptipravky k 1écbé Parkinsonovy nemoci bez
predchozi konzultace se svym lékatem.

Hopledo Ize podavat s jidlem nebo bez jidla. Vyvarujte se uzivani tobolek s jidlem s vysokym
obsahem tukll nebo vysokym obsahem kalorii, protoze to prodlouzi dobu, za kterou ptipravek zacne
ucinkovat.

Pokud si myslite, Ze Gi€inek pripravku Hopledo je prilis silny nebo naopak prili$ slaby, nebo pokud
zaznamenate mozné nezadouci ucinky, informujte o tom svého lé¢kare nebo 1ékarnika.

V zavislosti na tom, jak na 1écbu reagujete, miize 1ékar davku zvysit nebo snizit a upravit frekvenci
davkovani.

JestliZe jste uzil(a) vice piipravku Hopledo, nez jste mél(a)

Pokud uzijete vice pripravku Hopledo, nez jste mél(a) (nebo pokud né€kdo jiny Hopledo neumysiné
pozil), okamzit¢ vyhledejte 1ékatskou pomoc. V piipadé predavkovani miizete pocitovat zmatenost
nebo neklid a Vs srdecni tep miize byt pomalejsi nebo rychlejsi nez obvykle.

JestliZe jste zapomnél(a) uZzit pripravek Hopledo

Vezméte si ho, jakmile si vzpomenete, ledaze by jiz téméf nastal Cas pro dalsi davku.
Nezdvojnasobujte nasledujici davku, abyste nahradil(a) vynechanou davku. Zbyvajici davky uzijte
v obvyklém Case.

JestliZe jste piestal(a) uzivat pripravek Hopledo

Neukoncujte 1é¢bu pripravkem Hopledo ani neméiite svou davku, aniz byste se nejprve poradil(a) se
svym lékafem, a to i kdyz se citite 1épe.
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Neprestavejte uzivat piripravek Hopledo nahle.
To miize zplisobit svalové problémy, horeCku a dusevni zmény.

Mate-li jakékoli dalsi otazky tykajici se uzivani tohoto ptipravku, zeptejte se svého lékaie nebo
Iékarnika.

4. Mozné nezadouci u¢inky

Podobné jako vSechny léky mlze mit i tento pfipravek nezadouci Gcinky, které se ale nemusi
vyskytnout u kazdého.

Pokud se u Vas béhem 1écby pripravkem Hopledo objevi kterykoli z nasledujicich ptiznaki, ihned

kontaktujte svého Iékate:

- Krvaceni do zaludku nebo stiev (gastrointestindlni krvaceni), které se mize projevit jako krev
ve stolici nebo tmava stolice.

- Otok obliceje, rtl, jazyka nebo hrdla (precitlivélost), ktery zptisobuje potize pii polykani nebo
dychani, pfipadné kozni vyrazka typu kopiivky.

- Vyrazna svalova ztuhlost nebo prudké zaskuby svalt, ties, neklid, zmatenost, horecka,
zrychleny puls nebo vyrazné vykyvy krevniho tlaku. Tyto pfiznaky mohou svédcit o vzacné
zavazné reakci na piipravky pouzivané k 1é€be€ poruch centralniho nervového systému
(neurolepticky maligni syndrom [NMS]) nebo vzacného zavazného svalového onemocnéni
(rabdomyolyza).

Dalsi moZné nezadouci ucinky

Velmi ¢asté (mohou postihnout vice nez 1 z 10 osob)
- infekce Casti téla, které shromazd'uji a odvadéji moc¢ (infekce mocovych cest)

Casté (mohou postihnout az 1 z 10 osob)

- snizena chut’ k jidlu

- zmatenost

- porucha chovani

- vidéni nebo slyseni véci, které nejsou realné (halucinace)

- deprese

- Uzkost

- potize s usinanim a/nebo udrzenim spanku (nespavost)

- poruchy spanku

- naruseni paméti a mysleni (kognitivni porucha)

- zavraté

- abnormalni mimovolni pohyby (dyskineze)

- bolest hlavy

- zhorseni Parkinsonovy nemoci

- spavost (somnolence)

- poruchy hybnosti (poruchy chiize)

- rozmazané vidéni

- zavraté nebo toCeni hlavy pfi zvedani do stoje nebo sedu v disledku poklesu krevniho tlaku
(ortostaticka hypotenze)

- nizky krevni tlak (hypotenze)

- vysoky krevni tlak (hypertenze)

- pocit na zvraceni (nauzea)

- zacpa

- sucho v ustech

- bolest bficha (abdominalni bolest)

- zvraceni

- vyrazka

- svalové kiece
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pady
unava (vycerpani)
nedostatek vitaminu B6

Méné ¢asté (mohou postihnout az 1 z 100 osob)

nizka hladina ¢ervenych krvinek (anémie)

pokles télesné hmotnosti

psychotickd epizoda (pfechodna ztrata kontaktu s realitou)

potize s ovladanim jednani nebo reakci (porucha kontroly impulst)

abnormalni sny

pohybovy neklid (agitovanost)

iluze (falesny vjem, ktery neodpovida skutecnosti)

sktipani zubl (bruxismus)

zachvaty kiece (konvulze)

kroutivé a opakované pohyby nebo neobvyklé drzeni téla zptisobené mimovolnimi svalovymi
stahy (dystonie)

potize s oteviranim Ust (trismus)

mdloby (synkopa)

nepiijemné pocity v nohach s nutkavou pottebou jimi pohybovat (syndrom neklidnych nohou)
mimovolni pohyby (extrapyramidova porucha)

mimovolni svalové stahy

,,on-off fenomén, sttidani obdobi, kdy ptipravek ucinkuje a nasledné prestava kontrolovat Vase
ptiznaky

poruchy citi, které se mohou projevovat jako necitlivost, mravenceni, pichani, pocit chladu nebo
paleni (parestezie)

tres

nepravidelny srdecni tep (porucha srde¢niho rytmu)

silné buseni srdce, které mtze byt rychlé nebo nepravidelné (palpitace)

dusnost (dyspnoe)

prijem

zazivaci potize (dyspepsie)

nadmérny odchod plynti nebo plynatost (flatulence)

potize s polykanim (dysfagie)

naval horka

nadmérné poceni (hyperhidrédza)

sveédéni (pruritus)

neschopnost zcela vyprazdnit mocovy méchyi (retence moci)

otoky hornich a/nebo dolnich koncetin (periferni otoky)

slabost (astenie)

bolest na hrudi nesouvisejici se srdcem (nekardialni)

zvysena hladina kreatininu

zvysena hladina alkalické fosfatazy

pritomnost bilych krvinek nazyvanych leukocyty v moci

Neni zndmo (frekvenci nelze z dostupnych udajt urcit)

melanom, typ nadorového onemocnéni ktize

zavazny nedostatek neutrofili, typu bilych krvinek (agranulocytdza)
nizka hladina krevnich desti¢ek (trombocytopenie)

nizka hladina bilych krvinek (leukopenie)

zvyseni télesné hmotnosti

sebevrazedné myslenky nebo pokus o sebevrazdu

dezorientace

touha po vyssich davkach ptipravku Hopledo, nez je zapotiebi ke kontrole motorickych
ptiznakl (syndrom dysregulace dopaminu)

euforie

nahly nastup spanku

porucha svalové koordinace (ataxie)
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- dvojité vidéni (diplopie)

- rozsifeni zornic (mydridza)

- fixace oCnich bulv v jedné poloze (okulogyricka krize)

- pokleslé o¢ni vicko, zaZzena zornice a sniZzené poceni na jedné stran¢ obliceje (aktivace
latentniho Hornerova syndromu)

- zaskuby ocnich vicek (blefarospasmus)

- zanét zil zplsobeny krevni sraZzeninou (tromboflebitida)

- abnormalni dychéani

- chrapot

- pepticka viedova choroba

- neobvykla chut’ v stech (dysgeusie)

- pocit paleni jazyka (glosodynie)

- tmavé sliny

- skytavka

- nadmérné slinéni (sialorea)

- zévazna vyrazka zptisobena zanétem cév (Henochova-Schonleinova purpura)

- koptivka

- vypadavani vlast

- vyrazka (exantém)

- tmavy pot

- tmava moc¢

- samovolny unik mo¢i (inkontinence moci)

- prodlouzend a/nebo bolestiva erekce (priapismus)

- celkovy pocit nemoci (malétnost)

- zvySené hladiny nékterych ukazatelt funkce jater nebo ledvin (AST, ALT, LDH, bilirubin)

- zvysena hladina cukru

- zvysena hladina kyseliny mocové

- snizend hladina hemoglobinu

- pozitivni Coombsiv test

- ptitomnost bakterii v moci

- ptitomnost krve v moci

Muzete také zaznamenat nasledujici nezadouci ucinky:
- Neschopnost odolat nutkani, popudu ¢i pokuseni provadét ¢innost, kterd by mohla posSkodit Vas,
nebo ostatni. Mezi tyto ¢innosti mohou patfit:
- Silné nutkani k nadmérnému hazardu i pies riziko vaznych rodinnych nebo osobnich
nasledkt
- Zménény nebo zvyseny zajem o sex a chovani, které ve Vas nebo ve Vasem okoli budi
zvysené obavy, napt. zvySeny sexualni apetit
- Nekontrolovatelné nadmérné nakupovani nebo utraceni
- Zachvatovité piejidani (pfijem velkého mnozstvi potravy za kratkou dobu) nebo nutkavé
prejidani (pfijem vétSiho mnozstvi jidla, nez je obvyklé a nez je nutné pro zahnani hladu)

Informujte svého 1ékate, pokud zaznamenate néktery z téchto nezadoucich ucinkt. Lékat s Vami
probere moznosti, jak tyto pfiznaky zvladat ¢i je omezit.

Hlaseni nezadoucich ucinki

Pokud se u Vas vyskytne kterykoli z nezadoucich ucinkt, sdélte to svému lékati nebo 1€karnikovi.
Stejné postupujte v ptipadé jakychkoli nezadoucich u€inkd, které nejsou uvedeny v této ptibaloveé
informaci. Nezadouci uc¢inky muzete hlasit také pitimo prostfednictvim narodniho systému hlaseni
nezadoucich téinkti uvedeného v Dodatku V. Nahlagenim nezadoucich u¢inktt muiZete piispét

k ziskani vice informaci o bezpec¢nosti tohoto ptipravku.
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5. Jak pripravek Hopledo uchovavat
Uchovavejte tento piipravek mimo dohled a dosah déti.
Uchovavejte v ptivodnim obalu z diivodu citlivosti na vlhkost.

Nepouzivejte tento piipravek po uplynuti doby pouzitelnosti uvedené na krabicce a lahvicce za EXP.
Doba pouzitelnosti se vztahuje k poslednimu dni uvedeného mésice.

Po prvnim otevieni lahvicky spotiebujte do 100 dnd.

Nevyhazujte zadné 1é¢ivé pripravky do odpadnich vod nebo doméciho odpadu. Zeptejte se svého
1ékarnika, jak nalozit s pripravky, které jiz nepouzivate. Tato opatfeni pomahaji chranit Zivotni
prostiedi.

6. Obsah baleni a dalsi informace

Co pripravek Hopledo obsahuje
- Lécivymi latkami jsou:
- Hopledo 140 mg/35 mg tvrdé tobolky s fizenym uvolilovanim: jedna tvrda tobolka
s fizenym uvolfiovanim obsahuje 140 mg levodopy a 35 mg karbidopy (ve formé
monohydréatu).
- Hopledo 210 mg/52.5 mg tvrdé tobolky s fizenym uvoliiovanim: jedna tvrda tobolka
s fizenym uvolilovanim obsahuje 210 mg levodopy a 52,5 mg karbidopy (ve formée
monohydratu).
- Hopledo 280 mg/70 mg tvrdé tobolky s fizenym uvolilovanim: jedna tvrda tobolka
s fizenym uvoliiovanim obsahuje 280 mg levodopy a 70 mg karbidopy (ve formée
monohydratu).
- Hopledo 350 mg/87.5 mg tvrdé tobolky s fizenym uvoliiovanim: jedna tvrda tobolka
s fizenym uvoliiovanim obsahuje 350 mg levodopy a 87,5 mg karbidopy (ve forme
monohydratu).

- Dalsimi slozkami jsou:
Obsah tobolky: sodné stl kroskarmeldzy, povidon, magnesium-stearat, mikrokrystalicka celul6za
(E 460), mannitol (E 421), natrium-lauryl-sulfat, acetét celul6zy, kopovidon, kopolymer bazického
butylovaného methakrylatu, mastek (E 553b), triethyl-citrat (E 1505), kopolymer kyseliny
methakrylové a methyl-methakrylatu (1:1).
Tobolka: Zelatina, oxid titaniCity, chinolinova zlut’, Cerveny oxid zelezity, zluty oxid Zelezity,
brilantni modi FCF (E 133) a erythrosin (E 127).
Potiskovy inkoust:
Cerny inkoust: esterifikovany $elak, Eerny oxid Zelezity, propylenglykol, koncentrovany roztok
amoniaku.
Bily inkoust: selakova glazura, propylenglykol (E 1520), hydroxid sodny (E 524), povidon
(E 1201), oxid titani¢ity (E 171).

Informace o pomocnych latkach viz bod 2 ,,Pripravek Hopledo obsahuje propylenglykol*.

Jak pripravek Hopledo vypada a co obsahuje toto baleni
Hopledo je tvrda tobolka s fizenym uvolfiovanim.

Hopledo 140 mg/35 mg tvrdé tobolky s fizenym uvolnovanim

Tvrdé tobolky s bilym nepruhlednym télem a zlutym neprihlednym vickem. Na téle je Cernym
inkoustem vyti§téno oznaceni ,,140* a na vicku bilym inkoustem oznaceni ,,IPX203“. Obsahuje bil¢ az
témer bilé granule a pelety.
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210 mg/52.5 mg tvrda tobolka s fizenym uvolfiiovanim

Tvrdé tobolky s bilym neprthlednym télem a zelenym neprtihlednym vickem. Na téle je Cernym
inkoustem vytis§téno oznaceni ,,210* a na vicku bilym inkoustem oznaceni ,,IPX203“. Obsahuje bil¢ az

témer bilé granule a pelety.

280 mg/70 mg tvrda tobolka s fizenym uvoliiovdnim
Tvrdé tobolky s bilym neprithlednym télem a nachovym neprtthlednym vickem. Na téle je Cernym

inkoustem vyti§téno oznaceni ,,280% a na vicku bilym inkoustem oznaceni ,,IPX203%“. Obsahuje bil¢ az

témer bilé granule a pelety.

350 mg/87.5 mg tvrda tobolka s fizenym uvoliovanim

Tvrdé tobolky s bilym nepruhlednym télem a stfedn¢ oranzovym neprihlednym vickem. Na téle je
¢ernym inkoustem vytisténo oznaceni ,,350° a na vicku bilym inkoustem oznaceni ,,IPX203.

Obsahuje bilé az témér bilé granule a pelety.

Tobolky ptipravku Hopledo jsou dodavany v plastovych lahvi¢kach s vysousedlem a plastovym
uzavérem; jedna lahvicka obsahuje 100 tobolek s fizenym uvoliiovanim. Krabicka obsahuje

1 lahvicku.

Drizitel rozhodnuti o registraci

Zambon S.p.A.

Via Lillo del Duca, 10

20091 Bresso (M)

Italie

Tel.: +39 02 665241

Fax: +39 02 66501492

E-mail: info.zambonspa@zambongroup.com

Vyrobce

Amneal EU Limited
Cahir Road,

Cashel,

Co Tipperary, E25 XD51,
Irsko

Tel.: +353 (0) 62 27000

Dalsi informace o tomto piipravku ziskate u mistniho zastupce drzitele rozhodnuti o registraci:

Belgié/Belgique/Belgien
Zambon N.V./S.A.
Tel/Tel: +322 777 02 00

Bbbarapus
Zambon S.p.A.
Ten.: +39 02665241

Ceska republika
Zambon S.p.A.
Tel: + 39 02665241

Danmark

Zambon Sweden, Filial of Zambon Nederland
B.V.

TIf: + 46 10 33 50 800

Lietuva
Zambon S.p.A.
Tel: + 39 02665241

Luxembourg/Luxemburg
Zambon N.V./S.A.
Tél/Tel: + 322 777 02 00

Magyarorszag
Zambon S.p.A.
Tel.: + 39 02665241

Malta
Zambon S.p.A.
Tel: + 39 02665241
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Deutschland
Zambon GmbH
Tel: 00800 92626633

Eesti
Zambon S.p.A.
Tel: + 39 02665241

EA0LGoa
Zambon S.p.A.
Tnk: +39 02665241

Espafia
Zambon, S.A.U.
Tel: + 34 93 544 64 00

France
Zambon France S.A.
Tél: + 33 (0)1 58 04 41 41

Hrvatska
Zambon S.p.A.
Tel: + 39 02665241

Ireland
Zambon S.p.A.
Tel: + 39 02665241

island
Zambon Sweden, Filial of Zambon Nederland
Simi: + 46 10 33 50 800

Italia
Zambon ltalia S.r.l.
Tel: + 39 02665241

Kvmpog
Zambon S.p.A.
TnA: + 39 02665241

Latvija
Zambon S.p.A.
Tel: + 39 02665241

Nederland
Zambon Nederland B.V.
Tel: + 31 (0) 20 3085185

Norge

Zambon Sweden, Filial of Zambon Nederland
B.V.

TIf: + 46 10 33 50 800

Osterreich
Zambon GmbH
Tel: 00800 92626633

Polska
Zambon S.p.A.
Tel.: + 39 02665241

Portugal
Zambon - Produtos Farmacéuticos, Lda.
Tel: + + 351 217 600 952 / 217 600 954

Romania
Zambon S.p.A.
Tel: + 39 02665241

Slovenija
Zambon S.p.A.
Tel: + 39 02665241

Slovenska republika
Zambon S.p.A.
Tel: + 39 02665241

Suomi/Finland

Zambon Sweden, Filial of Zambon Nederland
B.V.

Puh/Tel: + 46 10 33 50 800

Sverige

Zambon Sweden, Filial of Zambon Nederland
B.V.

Tel: + 46 10 33 50 800

Tato pribalova informace byla naposledy revidovana

Dalsi zdroje informaci

Podrobné informace o tomto 1é¢ivém piipravku jsou k dispozici na webovych strankach Evropské
agentury pro 1é¢ivé ptipravky https://www.ema.europa.eu.
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