PRILOHA I

SOUHRN UDAJU O PRIPRAVKU



1. NAZEV PRIPRAVKU

Onerji (60 mg + 7,5 mg)/ml infuzni roztok

2. KVALITATIVNI A KVANTITATIVNI SLOZENI

Jeden ml obsahuje 60 mg levodopy a 7,5 mg karbidopy (jako monohydrat).
Jedna 7,2ml injek¢ni lahvicka obsahuje 432 mg levodopy a 54 mg karbidopy (jako monohydrat).

Pomocna latka se znamym ucinkem

Jeden ml obsahuje 3 mg polysorbatu 80.

Uplny seznam pomocnych latek viz bod 6.1.

3. LEKOVA FORMA
Infuzni roztok (infuze)

Ciry, nazloutly roztok. Hodnota pH je 9,3 az 9,7 a osmolalita pfiblizné 900 az 1 100 mosm/kg.

4. KLINICKE UDAJE
4.1 Terapeutické indikace

Ptipravek Onerji je indikovan k 1é¢be€ motorickych fluktuaci u pacientt s pokrocilou Parkinsonovou
chorobou, které nejsou dostatecné zvladany peroralné podavanymi antiparkinsoniky.

4.2 Davkovani a zpisob podani
Davkovani

Ptipravek Onerji se podava s ranni perordlni davkou levodopy. Podle potfeby miize byt pfedepsana
dalsi peroralni davka levodopy. V piipadé potieby Ize soucasné s 1é¢ivym piipravkem uzivat
1 antiparkinsonika jinych t¥id a podle potieby je upravovat.

Maximalni doporu¢ena denni davka piipravku Onerji je 720 mg levodopy a 90 mg karbidopy. Lécba
ptipravkem Onerji spociva v podavani individualizované denni davky po dobu 18 hodin, které zacina
ptiblizné 3 hodiny pied predpoklddanym Casem probuzeni pacienta, a v podavani pevné no¢ni davky
po dobu 6 hodin.

Pokyny pro zahdjent lécby a upravu davky
o 1. krok: Celkova denni peroralni davka ekvivalentu levodopy ma byt pocitana podle piislusnych
konverznich faktorti levodopy (tabulka 1).

o 2. krok: Lécba pripravkem Onerji mé byt zahdjena plnou davkou (720 mg levodopy) spolu
s ranni peroralni davkou levodopy. Pokud pacienti pted zahajenim 1écby piipravkem Onerji
uzivali vyssi celkovou peroralni denni davku nez 720 mg ekvivalentu levodopy, ma byt béhem
dne pfidavana doplitkova peroralni levodopa tak, aby doplnila rozdil mezi celkovou peroralni
denni davkou ekvivalentu levodopy snizenou o 720 mg levodopy, kterou ziskaji z pfipravku
Onerji, a ranni peroralni davkou levodopy. Pokud je s pfipravkem Onerji soucasné podavan
inhibitor katechol-O-methyltransferazy (COMT), mé byt nasobici faktor inhibitoru COMT
pouzit i na levodopu z ptipravku Onerji.



o 3. krok: Peroraln¢ podavana adjuvantni levodopa ma byt upravena podle potieby. Pokud
pacienti potiebuji snizit celkovou denni davku levodopy, ma byt davka doplikoveé podavané
peroralni levodopy upravena pied snizenim davky piipravku Onerji podle tabulky 2.

Vypocet celkové denni peroralni davky ekvivalentu levodopy
M4 byt stanovena denni davka ekvivalentu levodopy z perordlnich ptipravki s levodopou

a podéavaného inhibitoru COMT podle konverznich faktori uvedenych nize (tabulka 1).

Tabulka 1 Vypocet ekvivalentii levodopy

Lékova forma levodopy Multiplikacni faktor davky
Okamzité uvolnovani 1
Rizené uvoltiovani 0,75
ProdlouZené uvolnovani 0,5
Pokud se podéava inhibitor COMT, vynasobte . 1,33 pro entakapon
soucet vypocitanych ekvivalentl levodopy ° 1,5 pro opikapon
faktorem: . 1,5 pro tolkapon

Optimalizace a udrzovaci lécba
Denni davku levodopy z piipravku Onerji predepisuje 1ékat podle potieb pacienta, pficemz si muze
vybrat z 8 rezimti v rozmezi od 370 mg do 720 mg (tabulka 2).

Tabulka 2 Denni didvka levodopy z pripravku Onerji

Pres den — 18 hodin V noci — 6 hodin Celkem denné
Pritok (ml/h) Davka levodopy Prutok (ml/h) Davka levodopy | Davka levodopy

(mg) (mg) (mg)
0,64 690 0,08 30 720
0,59 640 0,08 30 670
0,55 590 0,08 30 620
0,50 540 0,08 30 570
0,45 490 0,08 30 520
0,41 440 0,08 30 470
0,36 390 0,08 30 420
0,32 340 0,08 30 370

Prerusent lécby

Nahlému pieruseni nebo rychlému snizeni davky ptipravku Onerji bez podani alternativni
dopaminomimetické 1éCby je tfeba se obecn€ vyhnout, aby se snizilo riziko hyperpyrexie a zmatenosti
vyvolané vysazenim.

Pokud je tfeba piipravek Onerji vysadit, dadvka ma byt snizovana postupn€ nebo ma byt pacient
preveden na peroralni levodopu.

Podavani ptipravku Onerji 1ze bez dalsiho prerusit na kratkou dobu (méné nez 3 hodiny), naptiklad
kdyz se pacient sprchuje.

Pokud dojde k delsimu preruseni 1é¢by (na déle nez 3 hodiny) nebo se takové pieruseni ocekava, je
tteba pacientim doporucit, aby uzivali peroralni levodopu podle pokynt Iékate, dokud nebude mozné

v 1écbe pripravkem Onerji znovu pokracovat.

Pro piipad preruseni podavani ptipravku Onerji se doporucuje predepsat zalozni peroralné podavany
1é¢ivy ptipravek s levodopou.

Zv1astni populace

Starsi pacienti
U pacientli ve véku od 85 let je tfeba davku upravovat opatrne.



Porucha ledvin/jater
Nejsou dostupné zadné studie farmakokinetiky pfipravku Onerji u pacientii s poruchou funkce jater
nebo ledvin.

Dévkovani ptipravku Onerji je individualizovano titraci k dosazeni optimalniho ucinku (ktery
odpovida individualng optimalizované expozici levodop¢ a karbidopé v plazme¢); proto jsou
potencialni u¢inky poruchy funkce jater nebo ledvin na expozici levodopé a karbidopé€ nepiimo
zohlednény pii titraci davky (viz bod 4.4 a 5.2).

Pediatrickd populace

Pouziti pfipravku Onerji v indikaci Parkinsonovy choroby u pediatrické populace neni relevantni.

Zpusob podani

Pripravek Onerji se podava jako kontinualni subkutanni infuze 24 hodin denn¢ pomoci pumpy pro
podavani 1éCivého piipravku.

Ptipravek Onerji ma byt pouzivan pouze s jednim z téchto davkovacich systémii:

o Dévkovaci systém Yurway (Yurway Delivery System), ktery tvoii dobijeci pumpa Yurway
(Yurway Rechargeable Pump) a sterilni jednorazové zasobni vlozky Yurway (Yurway
Medication Cartridge) (zasobniky) s pfipojenymi adaptéry na injek¢ni lahvicky. Davkovaci
systém Yurway se pouziva se sterilnimi jednorazovymi infuznimi sety. Podrobné pokyny
najdete v uzZivatelské prirucce k davkovacimu systému Yurway.

o Pumpa Crono Twin ND, ktera pouziva sterilni jednorazové injekéni stiikacky (zasobniky),
adaptéry na injekcni lahvicky a infuzni sety. Podrobné pokyny najdete v ndvodu k pouziti
pumpy Crono Twin ND.

Ptipravek Onerji nema byt podavan zadnou jinou pumpou pro podavani [éCivych ptipravki.
Kompeatibilitu s pfipravkem Onerji spliiovaly pouze davkovaci systém Yurway a pumpa Crono
Twin ND. Oba davkovaci systémy lze naprogramovat tak, aby poskytovaly denni a no¢ni pritok
dvéma infuznimi misty podle rezimt pfipravku Onerji piedepisovanych pacientim s Parkinsonovou
chorobou, a bylo zjisténo, Ze funguji rovnocenng.

Pied zahajenim domaciho pouzivani musi 1ékat posoudit, zda pacient dokaze pouzivat davkovaci
systém Yurway, resp. pumpu Crono Twin ND bezpecné sam. Pacienti, ktefi ani po zaskoleni
nedokéazou bezpecné provadet vSechny dulezité ikony, museji systém pouzivat s podporou
vyskoleného pecovatele. Davkovaci systém Yurway, resp. pumpu Crono Twin ND, sméji doma
pouzivat pouze pacienti, resp. pecovatelé, ktefi prosli skolenim a byli vyhodnoceni jako kompetentni.
Pokud se zjisti potize pfi pouzivani, ma byt znovu provedeno Skoleni (viz bod 6.6).

Doporuc¢enymi misty pro podani infuze jsou bficho, boky a vnéjsi strana stehen. V ptipadé potieby lze
pouzit i vnéjsi zadni cast paze. V nekterych tézko ptistupnych mistech infuze, naptiklad na boku,
muze byt nutnd pomoc fadn¢ vyskoleného peCovatele.

Pacienti a (ptipadn¢) jejich pecovatelé maji byt pouceni, aby misto infuze denné¢ stiidali, nevraceli se
na stejné misto infuze nejméné 2 tydny a misto infuze Cistili dezinfekénim prostiedkem podle
doporuceni zdravotnického pracovnika. Kanyly maji byt zavadény nejméné 5 cm od sebe a nejméné

5 cm od pupku. Infuze nema byt zavadéna do mist s koznimi lézemi (napt. uzliky, hematom, oblasti

s erytémem nebo otokem) ani do mist nad kostmi nebo cévami nebo do mist s tetovanim nebo jizvami
(viz bod 4.4).

4.3 Kontraindikace

o Hypersenzitivita na lé¢ivou latku/lécivé latky nebo na kteroukoli pomocnou latku uvedenou
v bod¢ 6.1.



. Glaukom s uzavienym uhlem.

. Soucasné podavani neselektivnich inhibitorti monoaminooxidazy (MAO) (napf. fenelzin,
tranylcypromin).

o Pacienti s vyznamnou kognitivni poruchou.

o Stavy, u nichz jsou kontraindikovany adrenergni latky, napt. feochromocytom, hypertyre6za

nebo Cushingiiv syndrom.
4.4  Zvlastni upozornéni a opati‘eni pro pouZziti

Somnolence a epizody nahlého nastupu spanku

Levodopa je spojovana se somnolenci a epizodami nahlého nastupu spanku (viz bod 4.7). Velmi
vzacné bylo hlaSeno nahlé usnuti béhem béznych dennich ¢innosti, v nékterych ptipadech nevédomé
nebo bez varovnych signall. Pacienti o tom museji byt informovani a museji byt upozornéni, aby
behem 1é¢by dbali zvysené opatrnosti pii fizeni dopravnich prostfedkil nebo obsluze stroji (viz

bod 4.7). Pacienti, u nichz se vyskytne somnolence a/nebo epizoda nahlého nastupu spanku, se museji
zdrzet tizeni dopravnich prostfedkii nebo obsluhy stroju. Lze také zvazit snizeni davky nebo ukonceni
lécby.

Hyperpyrexie a zmatenost vyvolané vysazenim

V souvislosti s rychlym snizenim davky, vysazenim nebo zménou dopaminergni 1é¢by byl hlasen
komplex ptiznakd, ktery se podoba neuroleptickému malignimu syndromu (charakterizovany
zvySenou teplotou, svalovou rigiditou, zménou védomi a autonomni nestabilitou) bez jiné zjevné
etiologie (viz bod 4.2).

Kardiovaskularni ischemické piihody

Ptipravek Onerji ma byt poddvan s obezietnosti pacientim se zavaznym kardiovaskularnim
onemocnénim. U pacientdl po infarktu myokardu, kteti maji rezidualni atrialni, nodalni nebo
komorovou arytmii, je tfeba v obdobi pocatecnich uprav davky ptipravku Onerji zv1ast peclivé
sledovat srdecni funkce.

Halucinace, psych6za, zmatenost

U pacientli uzivajicich levodopu existuje zvySené riziko halucinaci a psychoz.

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 mlize projevovat jednim nebo vice ptiznaky, véetné paranoidnich predstav, bludu,
halucinaci, zmatenosti, psychotického chovani, dezorientace, agresivniho chovani, agitovanosti nebo
deliria.

Pacienti se zavaznou psychotickou poruchou nebo s psychotickou poruchou v anamnéze museji byt
ptipravkem Onerji 1éCeni s opatrnosti vzhledem k riziku zhorSeni psychozy.

Lécivé ptipravky, které antagonizuji t€inky dopaminu a pouzivaji se k 1écbé psychoz, mohou také
zhorSovat piiznaky Parkinsonovy choroby a mohou snizovat Gi¢innost ptipravku Onerji.

Kontrola impulzi, nutkavé chovani

U pacientli se miize vyskytnout intenzivni nutkani k hazardu, zvy$ené sexualni nutkani, intenzivni
nutkani utracet penize, zachvatovité nebo nutkavé prejidani a/nebo jina intenzivni nutkani a také
neschopnost ovladat takova nutkani, jestlize soub&ézn€ uzivaji n€ktery lécivy ptipravek nebo lécivé
ptipravky pouzivané k 1écb¢ Parkinsonovy choroby, které zvysuji centralni dopaminergni tonus.



V nékterych ptipadech, nikoli ale ve vSech, bylo hlaseno, ze nutkani ustala po snizeni davky nebo po
vysazeni piipravku. Vzhledem k tomu, Ze pacienti nemuseji toto chovani rozpoznat jako abnormalni,
je dalezité, aby se predepisujici 1ékari pacientli nebo jejich pecovatell vyslovné ptali na vyskyt nového
nutkani k hraéstvi, sexualniho nutkani, nekontrolovaného utraceni, zachvatovitého nebo nutkavého
ptejidani nebo jinych nutkéni béhem 1écby piipravkem Onerji nebo na zvySeni takovych nutkani.

Pokud se u pacienta takova nutkani projevi, ma byt zvazeno snizeni davky nebo pferuseni podavani
ptipravku Onerji.

Ortostaticka hypotenze

Levodopa miize zptisobovat ortostatickou hypotenzi. Pfipravek Onerji ma byt podavan s opatrnosti pii
podavani dalsich 1éCivych pripravki, které mohou zptisobovat ortostatickou hypotenzi, napf-.
s antihypertenzivy.

Dyskineze

Ptipravky obsahujici levodopu mohou zptisobovat dyskinezi. Mtze byt nutné snizit davku ptipravku
Onerji nebo jinych 1é¢ivych ptipravki pouzivanych k 1é¢bé Parkinsonovy choroby.

Reakce v misté€ infuze

Pripravek Onerji je spojovan s lokalnimi reakcemi v misté infuze. Pacienti maji byt pouceni, aby misto
infuze denné stfidali, nevraceli se na stejné misto infuze nejméné 2 tydny a misto infuze Cistili
dezinfek¢nim prostfedkem. Kanyly maji byt zavadény nejméné 5 cm od sebe a nejméné 5 cm od
pupku. Infuze nema byt zavadéna do mist s koznimi lézemi (napt. uzliky, hematom, infekce, oblasti

s erytémem nebo otokem) ani do mist nad kostmi nebo cévami nebo do mist s tetovanim nebo jizvami.

Pacienti maji byt pouceni, aby peclivé sledovali pfipadné kozni zmény v misté infuze, které by mohly
naznacovat moznou infekci, jako jsou zarudnuti spojené s teplem, otok nebo bolest, zejména pokud
jsou spojeny s horeCkou. Vétsinu infekci v misté infuze I1ze zvladnout lokalnimi nebo perordlnimi
(napt. flegmodna nebo absces) muze byt nutna hospitalizace k intravendznimu podani antibiotik,
drenazi abscesu nebo ptipadn€ odstranéni infikované kozni tkane.

Neuropatie

Pacienti maji byt po zahajeni 1écby ptipravkem Onerji klinicky sledovani kviili mozné neuropatii,
zejména pacienti s jiz existujici neuropatii a pacienti uzivajici jiné 1é¢ivé pripravky nebo pacienti
s onemocnénim, které je spojovano s neuropatii. U pacientil, u nichz se po zahajeni 1é¢by objevi
znamky a priznaky neuropatie, maji byt sledovany hodnoty vitaminu B6, B9 a B12 (viz bod 4.8).
V ptipadé jejich nedostatku, zejména pokud jsou zjistény vyrazné nizké hodnoty, je nutna
suplementace.

Deprese a sebevrazedné sklony

U vsech pacientd je tfeba peclivé sledovat, zda se u nich nerozviji deprese se sebevrazednymi sklony.

Chronicky glaukom s otevienym uhlem

Pacienti mohou byt 1é¢eni ptipravkem Onerji s opatrnosti za predpokladu, Ze je nitroocni tlak
kompenzovan a pacient je peclive sledovan, zda nedochazi ke zménam nitroo¢niho tlaku béhem lécby.

Viedova choroba

Lécba levodopou miize u pacientd s peptickym viedem v anamnéze zvySovat moznost krvaceni



v horni ¢asti traviciho traktu.

Laboratorni monitorovani

Béhem dlouhodobé 1écby se doporucuje pravidelné sledovani jaternich, hematopoetickych,
kardiovaskularnich a renalnich funkeci.

Interference s laboratornimi testy

Levodopa mize zpUsobit faleSn¢ pozitivni reakci na ketolatky v moci, pokud se ke stanoveni ketonurie
pouZije testovaci prouzek, a tato reakce se nezméni ani vaifenim vzorku moci. Pfi pouziti
glukézooxiddzovych metod testovani glykosurie mize byt vysledek testu faleSné negativni. Pti
interpretaci méteni katecholaminid v plazmé a moci je tfeba postupovat opatrné, protoze 1écba
levodopou muze jejich hodnoty zvySovat.

Pomocna latka

Tento 1é¢ivy ptipravek obsahuje 3 mg polysorbatu 80 v jednom ml. Polysorbaty mohou zptsobit
alergické reakce.

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

Nebyly provedeny zadné studie interakci s piipravkem Onerji. U generické kombinace
levodopa/karbidopa jsou znamy nasledujici interakce.

Neselektivni inhibitory monoaminooxidazy (MAQO)

Levodopa je kontraindikovana u pacientii 1é¢enych neselektivnimi inhibitory monoaminooxidazy
(MAO) (napt. fenelzin, tranylcypromin, viz bod 4.3), protoze soucasné podavani levodopy

s neselektivnimi inhibitory MAO by mohlo vést k hypertenzni krizi. Tyto inhibitory museji byt
vysazeny nejméné 14 dnti pfed zahajenim 1éCby piipravkem Onerji.

Opatrnosti je tfeba pfi soucasném podavani ptipravku Onerji s ndsledujicimi 1é€ivymi pfipravky:

Selektivni inhibitory monoaminooxidazy (MAQ)

Uzivani selektivnich inhibitort MAO-B (napf. rasagilinu nebo selegilinu) s levodopou miize byt
spojeno s ortostatickou hypotenzi. Pacienti uzivajici tyto 1éCivé ptipravky maji byt sledovani.

Inhibitory COMT (tolkapon, entakapon, opikapon)

Inhibitory COMT zvySuji biologickou dostupnost levodopy. MiiZe byt nutna uprava davky ptipravku
Onerji.

Amantadin

Amantadin ma synergicky u¢inek s levodopou a miize zvySovat vyskyt poruch funkce jater a ledvin
souvisejicich s levodopou. Muze byt nutna tiprava davky ptipravku Onerji.

Tricyklické antidepresiva

Byly zaznamenany vzacné piipady nezadoucich u€inkt, napt. hypertenze a dyskineze, které byly
disledkem soucasného podavani tricyklickych antidepresiv a levodopy.

Antihypertenziva

Soucasné uzivani levodopy/karbidopy s antihypertenzivy mutize zptisobovat symptomatickou



posturalni hypotenzi. Po zahajeni 1é¢by nebo zvyseni davky ptipravku Onerji mizZe byt nutné snizit
davku antihypertenziv.

Antagonisté dopaminovych D2 receptoru a isoniazid

Antagonisté dopaminovych D2 receptort (napf. fenothiaziny, butyrofenony, risperidon nebo
metoklopramid) a isoniazid mohou snizovat terapeuticky t¢inek levodopy. Sledujte pacienty, zda
nedochdzi ke zhorseni ptiznakd Parkinsonovy choroby.

4.6 Fertilita, téhotenstvi a kojeni

Te&hotenstvi

Odpovidajici udaje o podavani levodopy/karbidopy t¢hotnym zenam nejsou k dispozici. Studie
levodopy a karbidopy na zvitatech prokézaly reprodukéni toxicitu (viz bod 5.3). Podavani pripravku
Onerji se v téhotenstvi a u Zen ve fertilnim véku, které nepouzivaji antikoncepci, nedoporucuje.

Kojeni

Levodopa a pripadné jeji metabolity se vylucuji do lidského mateiského mléka. Existuji dikazy, ze
be&hem 1é¢by levodopou dochazi k potlaceni laktace.

Neni znamo, zda se karbidopa nebo jeji metabolity vylucuji do lidského matefského 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 1écby piipravkem Onerji preruseno.

Fertilita

V reprodukénich studiich nebyly u potkanti, kterym byla podavana levodopa/karbidopa, pozorovany
zadné ucinky na fertilitu.

4.7 U&inky na schopnost ¥idit a obsluhovat stroje

Levodopa/karbidopa ma vyrazny vliv na schopnost fidit a obsluhovat stroje, protoze mtze byt spojena
se somnolenci, epizodami nahlého nastupu spanku, zavrati a ortostatickou hypotenzi. Proto je tfeba
b&hem 1é¢by piipravkem Onerji dbat zvySené opatrnosti pti fizeni dopravnich prostiedkd nebo obsluze
stroji. Pacientim, u nichz se objevi somnolence nebo epizody nahlého nastupu spanku, je tieba
doporucit, aby se zdrzeli fizeni dopravnich prostfedkil nebo vykonavani ¢innosti (napt. obsluhy
strojit), dokud takové opakujici se epizody a somnolence neodezni (viz bod 4.4).

4.8 Nezadouci ulinky

Shrnuti bezpe¢nostniho profilu

Nejcastéjsimi nezadoucimi ¢inky hlasenymi u ptipravku Onerji byly reakce v misté infuze zahrnujici
uzliky (70,4 %), hematom (64,9 %), bolest (23,2 %), infekci (19,3 %), erytém (18,4 %), ptiskvar
(12,9 %) a dyskinezi (11,5 %). Zmirfujici opatfeni viz bod 4.4.

Tabulkovy seznam nezadoucich acinku

V tabulce 3 nize jsou uvedeny nezddouci G¢inky ocekavané u ptipravku Onerji podle tfid orgdnovych
systémi a frekvence. Kategorie frekvence jsou definovany takto: velmi ¢asté (> 1/10), ¢asté (> 1/100
az < 1/10), méné¢ casté (> 1/1 000 az < 1/100) a neni znamo (z dostupnych tdaji nelze urcit).



Tabulka 3 Tabulkovy seznam neZadoucich ucinku

Tridy Velmi ¢asté | Casté Méné Casté Neni znamo®
organovych
systémiul
Infekce Infekce Infekce
a infestace v misté mocovych cest
infuze':?
Novotvary Maligni
benigni, maligni melanom
a blize neurcené
(zahrnujici cysty
a polypy)
Poruchy krve Anémie,
a lymfatického agranulocytoza,
systému trombocytopenie,
leukopenie
Poruchy Hypersenzitivita!
imunitniho
systému
Poruchy Nedostatek Hyperhomocysteinemie, | Snizena chut
metabolismu vitaminu B6' | nedostatek folatu!, k jidlu
a vyzivy nedostatek
vitaminu B12!
Psychiatrické Uzkost, halucinace!, Abnormalni sny, | Sebevrazedné
poruchy insomnie zmatenost, myslenky,
bludy, deprese!, | psychoticka
porucha kontroly | porucha,
impulzt!, rychlé | podrazdéni,
pohyby oci, dezorientace,
parasomnie, dopaminovy
porucha spanku | dysregulacni
syndrom,
euforicka nalada,
zvysené libido,
bruxismus,
paranoia
Poruchy Dyskineze Zavraté, bolest hlavy, Akineze, Kognitivni
nervového zhorSeni stavu ,,0ff™, dysestezie, porucha, epizody
systému periferni neuropatie®2, | dyskineze, nahlého nastupu
tfes hyperpyrexie, spanku,
dystonie, neurolepticky
hypokineze, maligni
parestezie, syndrom, ataxie,
presynkopa, Hornertiv
somnolence, syndrom,
porucha chuti demence
Poruchy oka Rozmazané
vidéni, diplopie,
mydridza,
okulogyricka
krize,
blefarospasmus
Srdec¢ni poruchy Palpitace,
poruchy

srde¢niho rytmu




Tridy Velmi ¢asté | Casté Méné casté Neni znamo’®
organovych
systémiul
Cévni poruchy Hypotenze Ortostaticka Hypertenze,
hypotenze synkopa,
tromboflebitida,
navaly horka
Respiracni, Dyspnoe,
hrudni abnormalni
a mediastinalni dychani,
poruchy dysfonie,
Skytavka
Gastrointestinalni Pocit na zvraceni Sucho v ustech, | Bolest bficha,
poruchy zvraceni zacpa, prujem,
gastrointestinalni
krvaceni,
pepticky vied,
dysfagie,
dyspepsie,
glosodynie,
flatulence,
zmeéna barvy
slin,
hypersekrece slin
Poruchy kuze Kontaktni dermatitida Panikulitida, Angioedém,
a podkozni tkan¢ vyrazka hyperhidroza,
pruritus,
Henochova-
Schonleinova
purpura,
kopftivka, zména
barvy potu,
alopecie
Poruchy svalové Bolest koncetin | Svalové kiece,
a kosterni trismus
soustavy a
pojivové tkané
Poruchy ledvin Mocova retence,
a mocCovych cest chromaturie,
inkontinence
moci
Poruchy Priapismus
reprodukéniho
systému a prsu
Celkové poruchy | Erytém Zména barvy kuze Astenie, Unava,
areakce v misté | v misté v misté infuze, krvaceni | nepfijemny malatnost,
aplikace infuze':2, v misté infuze, ztvrdnuti | pocit, jiné reakce | poruchy chiize,
priskvar ktze v misté infuze, v misté infuze!, | bolest na hrudi
v misté svédéni v mist& infuze, | periferni edém’,
infuze'-2, reakce v misté infuze pyrexie
hematom (nespecifikovana), otok
v misté v misté infuze' 2,
infuze':2, puchyiky v misté
uzlik v misté | infuze, zkracena
infuze'-2, terapeuticka odpovéd’
bolest v miste
infuze'?
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Tridy Velmi ¢asté | Casté Méné casté Neni znamo’®
organovych
systémiul
Vysetfeni Nartst télesné
hmotnosti,
pokles télesné
hmotnosti
Poranéni, otravy Pady Abraze kize
a proceduralni
komplikace
Problémy Unik 1é¢iva na
pripravkl kazi, ktery by
mohl zptisobit
mistni reakci

Seskupené terminy, které zahrnuji uzce souvisejici preferované terminy.
Viz popis vybranych nezadoucich t¢inku.
Tyto nezadouci ucinky nebyly u pfipravku Onerji hlaseny, ale jsou o¢ekavané u peroralné uzivané levodopy.

Popis vybranych nezaddoucich i¢inka

Reakce v misté infuze

Nejcastéjsimi nezadoucimi ¢inky spojovanymi s piipravkem Onerji byly reakce v misté infuze

(88,8 % pacientd béhem prumérné doby 1é¢by 1,6 roku), napt. uzliky, hematom, bolest, infekce,
erytém, priskvar nebo otok. Vétsina reakei v misté infuze byla mirna, nezavazna a pacienti je zvladali
sami. Infekce v mist€ infuze byly hlaSeny u 19,3 % pacientil a ve vétSiné piipadt byly zvladnuty
lokalnimi nebo peroralnimi antibiotiky, avSak v n€kterych ptipadech bylo nutné podat intraven6zni

antibiotika a/nebo provést incizi a drenaz. Zmirfujici opatieni viz bod 4.4.

Dyskineze

Dyskineze byla jako nezadouci ucinek hlasena u 11,5 % pacientii s Parkinsonovou chorobou Iécenych
ptipravkem Onerji. Dyskineze byly vétSinou mirné nebo stfedné zavazné a odeznély spontanné nebo
po snizeni davky levodopy. Lécba byla kvili dyskinezi ukoncena u 1 % pacient.

Neuropatie

V klinickych hodnocenich byla u 3 % pacientti s Parkinsonovou chorobou lé¢enych ptipravkem Onerji
pozorovana periferni neuropatie (viz bod 4.4). Vsechny piipady byly klasifikovany jako subakutni
nebo chronické a 84 % piihod bylo mirnych nebo stiedné zavaznych. Neuropatie byla nejcastéji
charakterizovana jako senzoricka nebo senzomotoricka. VétSina ptipadii byla hlasena v souvislosti

s nizkymi hodnotami vitaminu B (78 % pfipadt; 61 % s nizkou hodnotou vitaminu B6, 39 % s nizkou
hodnotou vitaminu B9 a 17 % s nizkou hodnotou vitaminu B12) a vysokou denni davkou levodopy.
Lécba byla kvili neuropatii ukoncena u 0,7 % pacientu.

HlaSeni podezieni na nezddouci ucinky

HlaSeni podezifeni na nezadouci u€inky po registraci 1é€ivého ptipravku je dilezité. Umoziuje to
pokracovat ve sledovani poméru piinosi a rizik 16¢ivého piipravku. Zadame zdravotnické pracovniky,
aby hlasili podezieni na nezadouci G¢inky prostfednictvim narodniho systému hlaseni nezadoucich
ucinki uvedené¢ho v Dodatku V.

4.9 Predavkovani

V piipadé predavkovani ptipravkem Onerji je tfeba infuzi zastavit a odpojit pumpu pro podavani
1é¢ivého pripravku.

Postup pfi predavkovani je obecné stejny jako pfi predavkovani levodopou. Pyridoxin neni ke zvraceni
ucinku levodopy/karbidopy ucinny.
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Sledujte pacienty a poskytujte jim podptirnou péci. Je tteba provadét elektrokardiografické
monitorovani a peclivé sledovat pacienta kviili rozvoji srdecnich arytmii; v piipad€ potieby je tieba
zah4jit vhodnou antiarytmickou lécbu.

5.  FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI

5.1 Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeuticka skupina: Antiparkinsonika, dopa a jeji derivaty, ATC kod: NO4BAO2.

Mechanismus u¢inku

Levodopa

Levodopa, metabolicky prekurzor dopaminu, prochazi hematoencefalickou bariérou a v mozku se
preménuje na dopamin. Piedpoklada se, Ze pravé timto mechanismem levodopa 1é¢i priznaky
Parkinsonovy choroby.

Karbidopa

Levodopa je v extracerebralnich tkanich rychle dekarboxylovana na dopamin, takze do centralniho
nervového systému se v nezménéné podobé dostane jen mala ¢ast dané davky. Karbidopa je inhibitor
dekarboxylazy. Vzhledem k tomu, Ze aktivita inhibitorti dekarboxylazy je omezena na extracerebralni
tkané, podavani karbidopy s levodopou zpiistupnuje mozku vice levodopy. Pfidani karbidopy

k levodopé snizuje periferni u¢inky (napf. nauzeu a zvraceni) zptsobené dekarboxylaci levodopy;
karbidopa ale nesnizuje nezddouci ucinky zpisobené centralnimi u¢inky levodopy.

Klinicka u¢innost a bezpeénost

Utinnost piipravku Onerji byla hodnocena v klinickém hodnoceni provadéném u pacienti
s Parkinsonovou chorobou, u nichz dochazelo k motorickym vykyviim, které nebylo mozné dale
zlepsSit tipravou antiparkinsonik.

Toto klinické hodnoceni zahrnovalo nésledujici po sob¢ jdouci obdobi:

(a) 4 az 6tydenni oteviené obdobi upravy davky s peroralni levodopou/karbidopou s okamzitym
uvoliovanim,

(b) 4 az 6tydenni oteviené obdobi prechodu na ptipravek Onerji doplnény o peroralni
levodopu/karbidopu s okamzitym uvoliiovanim podle potieby,

(c)  12tydenni, randomizované, dvojité zaslepené, dvojit¢ maskované klinické hodnoceni
s paralelnimi skupinami a kontrolované 1é¢ivym srovnavacim piipravkem (udrzovaci obdobi).

Klinického hodnoceni se mohli za¢astnit pacienti (se stavy ,,on“ < 3 podle modifikované Hoehnovy

a Yahrovy skaly), pokud zazivali v priméru alespon 2,5 hodiny denné ve stavu ,,off* pii stavajici
1é¢beé zahrnujici alespon 4 davky levodopy/inhibitoru dopa-dekarboxylazy denné (resp. alespoil

3 davky levodopy/inhibitoru dopa-dekarboxylazy s prodlouzenym uvoliiovanim) a minimalné 400 mg
ekvivalentu levodopy denné. Soub&znd 1écba agonisty dopaminu, selektivnimi inhibitory
monoaminooxidazy-B, amantadinem a anticholinergiky byla povolena za pfedpokladu, ze davky byly
pted zatazenim stabilni.

Pacienti nesméli béhem klinického hodnoceni dostavat zdchrannou levodopu ani inhibitory katechol-
O-metyltransferazy.

Do klinického hodnoceni bylo zatazeno 381 pacientl. Z nich bylo 259 randomizovéno (v poméru

1 : 1) k podavani peroralni karbidopy/levodopy s okamzitym uvoliiovanim (n = 131), nebo pfipravku
Onerji (n = 128) v davkach stanovenych béhem obdobi tpravy davky a prechodu, pricemz alespon
jedna davka peroralni karbidopy/levodopy s okamzitym uvoliiovanim byla podavana rano. Ptipravek
Onerji nebo roztok placeba byly podavany subkutanné kontinualné po dobu 24 hodin pomoci systému
pumpy pro podavani 1é¢ivého pripravku.

12



Rozdéleni 259 randomizovanych pacient (63,7 % muzit) mezi skupiny 1é¢by podle primérného veéku
(63,5 roku, pricemz 44,8 % pacientii bylo starSich 65 let), primérné doby trvani Parkinsonovy choroby
(9,6 roku), primérné doby trvani motorickych fluktuaci (4,5 roku), primérné denni doby stavu ,,on*
bez obtézujicich dyskinezi (9,4 hodiny) a primérné denni doby stavu ,,off* (6,07 hodiny) bylo
podobné.

Pfi randomizaci (vychozi hodnota) byla primérna celkova denni dédvka levodopy 1 237 mg
(smérodatna odchylka 447 mg) u pacienti randomizovanych do skupiny s pfipravkem Onerji (vCetné
pridatné karbidopy/levodopy s okamzitym uvoliiovanim) a 1 065 mg (smérodatna odchylka 409 mg)
u pacientii randomizovanych do skupiny s karbidopou/levodopou s okamzitym uvolnovanim.

Hlavnim cilovym parametrem G¢innosti v klinickém hodnoceni byla priméma zména celkové
pramérné denni doby stavu ,,on* bez obtézujicich dyskinezi do 12. tydne oproti vychozi hodnoté podle
zdznamu v deniku Parkinsonovy choroby normalizované na 16hodinovou dobu bdéni. Skupina

s pripravkem Onerji vykazovala vyssi ucinnost podle primarniho cilového parametru nez skupina

s levodopou/karbidopou s okamzitym uvoliiovanim (1,72 hodiny, p < 0,0001). Mezi skupinami byl
také statisticky vyznamny rozdil v primérné hodnoté zmény doby stavu ,,off* (kliCovy sekundarni
cilovy parametr), a to ve prospech skupiny s pfipravkem Onerji v porovnani s levodopou/karbidopou

s okamzitym uvoliovanim (—1,4 hodiny, p < 0,0001) (tabulka 4, obrazek 1).

Tabulka 4 Zména doby stavu ,,on* bez obtéZujici dyskineze a doby stavu ,,off* do 12. tydne
oproti vychozi hodnoté

Zména primérné

hodnoty podle
. L x Vychozi priimérna | metody nejmenSich Utinek 16¢by
Skupina 1é¢by hodnota ¢tvercu (LS) do (rozdil)
12. tydne oproti

vychozi hodnoté

Doba ve stavu ,,on*“ bez obtéZujici dyskineze (hodiny)
e Onerji 11,79 —0,48
e Levodopa/karbidopa
s okamzitym 12,10 -2,20
uvoliiovanim
Doba ve stavu ,,off* (hodiny)
e Onerji 3,72 0,50
e Levodopa/karbidopa -1,40*
s okamzZitym 3,38 1,90 ’
uvoliiovanim
a p hodnota < 0,0001

Zmeéna primérné hodnoty podle metody nejmensich ¢tvercl oproti vychozi hodnoté na zaklad¢ analyzy
kovariance

1,722
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Obrazek 1 Primarni analyza — primérné hodnoty podle metody nejmensich ¢tverci
(standardni chyba) podle navstévy pro normalizovanou dobu ve stavu ,,on* bez
dyskineze (hodiny), skute¢né hodnoty (soubor ITT)
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Upr.: upravené (prumérné hodnoty podle metody nejmensich Ctvercti); DBD1: 1. den dvojité zaslepené¢ho obdobi; DBDD:
dvojité zaslepené, dvojit¢ maskované; DBW1/4/8/12: 1., 4., 8. a 12. tyden dvojité zaslepeného obdobi; IR: s okamzitym
uvoliovanim; IRD1: levodopa/karbidopa s okamzitym uvoliiovanim (IR-LD/CD), 1. den otevieného obdobi upravy davky;

ND: Onerji; NDDI1: 1. den obdobi otevieného pievodu na ptipravek Onerji; SE: standardni chyba.

Analyza skuteénych hodnot pti kazdé navstéve po zafazovaci navstéve byla provedena samostatné a podobné jako hlavni
analyza pomoci analyzy kovariance (ANCOVA) s postupem GLM v softwaru SAS® po vicenasobné imputaci za
piedpokladu nahodného rozlozeni chybéjicich udajia (MAR).

Statistické vyznamnosti bylo dosaZeno i u dal$ich sekundéarnich cilovych parametrii podle pfedem
definované hierarchie s vyuzitim pfistupu fixni sekvence (tabulka 5).

Tabulka 5 DalSi sekundarni cilové parametry

s okamzZitym uvoliiovanim

Vychozi Zména primérné hodnoty Utinek 16¢by
R rumérna odle metody nejmensich rozdil
Skupina 1écby phodnota Igtvercﬁ (LS)ydo J12. tydne ( )
oproti vychozi hodnoté*
MDS-UPDRS ¢&ast I M-EDL"
e Onerji 15,34 —0,30 3.05¢
e Levodopa/karbidopa 13,53 2,75 ’

Podily zlepSeni podle metody

Poméry podili

s okamzZitym uvoliiovanim

nejmensich &tverci (LS)* | pravd&podobnosti
Celkové vnimani zmény pacientem (PGIC)
® Onerji - 0,70
. 531°
¢ Levodopa/karbidopa - 0,31
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Celkové vnimani zlepseni lékai‘em (CGI-I)

e Onerji - 0,77
. 7,23¢
e Levodopa/karbidopa - 0,31
s okamZitym uvoliiovanim

Zména pramérné hodnoty podle metody nejmensich ¢tvercti oproti vychozi hodnoté na zakladé analyzy kovariance
Sjednocena hodnotici stupnice Parkinsonovy choroby vytvoiena spolecnosti Movement Disorder Society (MDS-
UPDRS), ¢ast II Motorické aspekty zkusenosti s onemocnénim v kazdodennim zivoté (M-EDL)

¢ p hodnota < 0,0001

Metoda nejmensich ¢tvercl pro podily na zakladé obecného linearniho modelu smisenych efektti (GLIMMIX)

Elektrofyziologické vySetfeni srdce

V celém programu klinického vyvoje pfipravku Onerji, véetné podrobné studie QT (TQT)
s karbidopou, nebyly pozorovany zadné relevantni Gi¢inky na elektrokardiografické parametry.

Pediatrickd populace

Evropska agentura pro 1é¢ivé pfipravky rozhodla o zprosténi povinnosti piedlozit vysledky studii
s ptipravkem Onerji u vSech podskupin pediatrické populace v indikaci Parkinsonovy choroby
(informace o pouziti u pediatrické populace viz bod 4.2).

5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Absorpce

Pripravek Onerji je roztok levodopy/karbidopy v poméru 8 : 1 podavany piimo subkutanné.

Po podani ptipravku Onerji zdravym dobrovolnikiim bylo dosazeno témét ustalené koncentrace
levodopy v plazmé piiblizné do 2 hodin po pfedpokladaném probuzeni (viz bod 4.2) a tato
koncentrace zlstavala béhem denni infuze zachovana.

Na obrazku 2 niZe je znazornéna expozice levodopé po 24hodinovém podavani ptipravku Onerji.

Obrazek 2 Koncentrace levodopy (ng/ml) v plazmé po 24 hodinach podavani pripravku Onerji
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Casovy bod (h)
Pripravek Onerji v davce 720/90 mg levodopy/karbidopy podavany infuzi po dobu 24 hodin rychlosti 0,08 ml/h v intervalu 0
az 6 hodin a 0,64 ml/h v intervalu 6 az 24 hodin.

Sipka v ¢ase t = 0 oznacuje zagatek infuze no¢ni rychlosti; Sipka v ¢ase t = 6 oznaluje zacatek infuze denni rychlosti, kterou
Ize nastavit podle predpokladané doby probuzeni; Sipka v ¢ase t = 9 oznacuje predpokladanou dobu probuzeni (viz bod 4.2).

Odhadovana biologicka dostupnost levodopy z pfipravku Onerji ve srovnani s peroralnimi tabletami
s okamzitym uvoliiovanim levodopy/karbidopy je 1,3krat vyssi.

Odhadovana biologicka dostupnost karbidopy z ptipravku Onerji ve srovnani s peroralnimi tabletami
s okamzitym uvolnovanim levodopy/karbidopy je 5,7krat vyssi.
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Absorpce levodopy a karbidopy z pripravku Onerji neni ovlivnéna polohou mista infuze.
Distribuce

Levodopa se ptiblizné z 10 az 30 % vaze na bilkoviny v plazmé. Levodopa je do mozku
transportovana pomoci prenaseCového mechanismu pro velké neutralni aminokyseliny.

Karbidopa se ptiblizné z 36 % véze na bilkoviny v plazmé. Karbidopa neprochazi hematoencefalickou
bariérou.

Biotransformace

Levodopa je metabolizovana 4 cestami: Hlavnimi 2 cestami jsou dekarboxylace dopa-dekarboxylazou
na dopamin, ktery mize byt dale metabolizovan za vzniku kyseliny 3,4-dihydroxyfenyloctové

a kyseliny homovanilové, a v mensi mife 3-O-metylace katechol-O-metyltransferazou (COMT) za
vzniku 3-O-metyldopy. DalSimi metabolickymi cestami jsou transaminace tyrozinaminotransferazou
a oxidace tyrozinazou nebo jinymi oxidanty.

Karbidopa je metabolizovana na 3 hlavni metabolity (kyselina 2-methyl-3-methoxy-4 hydroxy-
fenylpropionova, kyselina 2-methyl-3,4-dihydroxy-fenylpropionova) a kyselina 3-hydroxy-o-methyl-
fenylpropionova. Tyto 3 metabolity se primarn¢ vylucuji moc¢i v nezménéné podobé nebo jako
glukuronidové konjugaty. Nezménéna karbidopa piedstavuje 30 % celkového vylu€ovani moci.

Eliminace

Biologicky polocas vylu¢ovani z plazmy u levodopy ziskané z ptipravku Onerji je pfiblizné
2,3 hodiny.

Biologicky poloc¢as vylu¢ovani z plazmy u karbidopy ziskané z pripravku Onerji je priblizné
2,7 hodiny.

Linearita

Ptipravek Onerji vykazuje farmakokinetiku imérnou davce jak pro levodopu, tak pro karbidopu pfi
expozicich odpovidajicich schvalenému davkovacimu rozmezi.

Zvlastni populace

Starsi pacienti

Vliv véku na farmakokinetiku levodopy a karbidopy po infuzi ptipravku Onerji nebyl specificky
hodnocen. V populaéni farmakokinetické analyze (vékové rozmezi 20-84 let) nebyly u levodopy
a karbidopy pozorovany zadné trendy v zavislosti na véku. U pacientii ve veéku 85 let a starSich je
tteba davku upravovat opatrne.

Porucha ledvin nebo jater

Farmakokinetika pfipravku Onerji u osob s poruchou ledvin a/nebo jater nebyla stanovena. Levodopa
a karbidopa jsou primarné eliminovany jinou nez renalni cestou. Podle populacni farmakokinetické
analyzy muze clearance kreatininu ovlivnit eliminaci karbidopy; nicméné velikost tohoto G¢inku pfi
clearance kreatininu nad 30 ml/min neni povazovana za klinicky vyznamnou. U pacientti se zavaznou
poruchou ledvin nebo jater je tfeba davkovani upravovat opatrné.

Télesnd hmotnost

Vliv télesné hmotnosti na farmakokinetiku levodopy po infuzi pfipravku Onerji nebyl specificky
hodnocen. Podle popula¢ni farmakokinetické analyzy (hmotnostni rozmezi 43-136 kg) mize t€lesna
hmotnost ovlivnit distribu¢ni objem a tim i expozici levodopé a karbidopé. Protoze jsou ale davky
individualizovany podle klinické odpovédi, neni Giprava podle télesné hmotnosti nutna.
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Pohlavi nebo rasa
Vliv pohlavi na farmakokinetiku po infuzi ptipravku Onerji nebyl specificky hodnocen. Podle
populaéni farmakokinetické analyzy byla clearance levodopy u zen o 13 % nizsi nez u muzu.

Po podani pfipravku Onerji byly expozice karbidopé€ a levodopé u subjektti japonského ptivodu
srovnatelné s expozicemi u subjektti kavkazské rasy.

Neni nutné tprava davky podle pohlavi nebo rasy.

5.3 Predklinické idaje vztahujici se k bezpe¢nosti

Neklinické udaje ziskané na zakladé konvencnich farmakologickych studii bezpecnosti, toxicity po
opakovaném podavani, genotoxicity a hodnoceni kancerogenniho potencialu neodhalily Zadné zvlastni
riziko pro Clovéka. Ve studiich reprodukéni toxicity zpasobila levodopa i kombinace
levodopa/karbidopa u kralikl visceralni a kosterni malformace.

Utinky pozorované ve studii toxicity po opakovanych davkach u miniprasat, ktera byla provedena

s ptipravkem Onerji podavanym subkutanni infuzi, se omezovaly na reakce v misté infuze. Ve
zminované studii byly pii maximdalni testované dévce systémoveé expozice levodopy a karbidopy témet
6-8krat, resp. 1,5krat vyssi nez expozice u ¢lovéka pti maximalni doporucené davce.

6. FARMACEUTICKE UDAJE

6.1 Seznam pomocnych latek

Arginin

Kyselina askorbova (E 300)

Acetylcystein

Polysorbat 80 (E 433)

Voda pro injekci

6.2 Inkompatibility

Studie kompatibility nejsou k dispozici, a proto nesmi byt tento 1éCivy pfipravek misen s jinymi
1éCivymi ptipravky.

6.3 Doba pouZitelnosti

Neoteviena injekéni lahvicka

3 roky.

Po otevieni

Pouzijte ihned. Lécivy pripravek je tfeba pouzit do 24 hodin (doba infuze).
6.4 Zvlastni opati‘eni pro uchovavani

Uchovavejte v mrazni¢ce (—25 °C az —15 °C).
Uchovavejte v piivodnim obalu, aby byl pfipravek chranén pted svétlem.

Ptipravek Onerji je tfeba pied pouZzitim rozmrazit. Pfipravek Onerji nepouzivejte nejméné 5 hodin po
vyjmuti z mraznicky.

Na urcené misto na krabicce se uvede datum pouzitelnosti po rozmrazeni, které je 45 dnti po datu
rozmrazeni.
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Po rozmrazeni: Neuchovavejte pii teploté nad 25 °C. Chraiite pied chladem a znovu nezmrazujte.
Pouzijte do 45 dnti (datum pouzitelnosti po rozmrazeni na krabicce).

Nepouzivejte piipravek Onerji po uplynuti data pouzitelnosti po rozmrazeni a/nebo doby pouzitelnosti.
K podani denni davky maji byt z krabicky vyjmuty vzdy pouze 2 injek¢ni lahvicky.

Podminky uchovévani po prvnim otevieni 1é¢ivého piipravku viz bod 6.3.

6.5 Druh obalu a obsah baleni

Injekeni lahvicka z Cirého skla tfidy I s chlorbutylovou pryZovou zatkou a kralovsky modrym
plastovym odtrhovacim vickem s hlinikovym tésnénim.

Jedna injek¢ni lahvicka obsahuje 7,2 ml infuzniho roztoku.
Velikost baleni 30 injek¢nich lahvicek.

6.6  Zvlastni opatieni pro likvidaci pFipravku a pro zachazeni s nim

o Injekeni lahvicky pripravku Onerji jsou uréeny pouze k jednorazovému pouziti.

o Denni davka pro infuzi ma byt pripravena bezprostfedné pied podanim, aby doba mezi
zahajenim pfipravy a ukoncenim denniho podévani neptesahla 25 hodin.

o Poskozenou soucast nebo soucast s poskozenym obalem nepouzivejte; bezpecné ji zlikvidujte
a pouzijte novou soucast.

o Ptipravek Onerji smi byt pouzivan, pouze ma-li roztok nazloutlou barvu.

o Ptipravek Onerji nesmi byt pouzivan, neni-li roztok Ciry, obsahuje-li ¢astice nebo ma-li hnédou
barvu.

o Pokud roztok obsahuje bublinky, pockejte, az zmizi, a teprve potom odstrante modry vi¢ko
z injek¢ni lahvicky.

o Modré vicko z injekéni lahvicky pfipravku Onerji neodstranujte pomoci zubu.

o Sedé pryzové zatky na hrdle injekéni lahvicky piipravku Onerji se nedotykejte, aby se
minimalizovalo riziko kontaminace.

o Pokud dojde k rozliti ptipravku Onerji, je tfeba rozlity ptipravek okamzit¢ odstranit, aby nedoslo
k ndhodnému zasazeni pokozky nebo oci.
o Zasobnik (zasobni vlozka Yurway pii pouziti ddvkovaciho systému Yurway nebo injekéni

stiikacka pfi pouziti pumpy Crono Twin ND) ma byt vyménén, pokud se na néj vylije jakékoli
mnozstvi ptipravku Onerji.

o Po pieneseni 1écivého piipravku do zasobniku je tieba injek¢ni lahvicku a adaptér na injekéni
lahvic¢ku zlikvidovat.
o Ptipadny zbyly léCivy piipravek v zasobnicich na konci denni infuze ma byt zlikvidovan.

Veskery nepouzity 1écivy pripravek nebo odpad musi byt zlikvidovan v souladu s mistnimi pozadavky

Ptipravek Onerji se podava subkutanné a smi byt pouzivan pouze nékterym z téchto davkovacich

systémi:

o Davkovaci systém Yurway, ktery tvoii dobijeci pumpa Yurway a sterilni jednorazova zasobni
vlozka Yurway (zasobnik) na roztok ptipravku Onerji s pfipojenymi adaptéry na injekcni
lahvi¢ky. Pouziva se se sterilnimi jednorazovymi infuznimi sety. Pokud pouzivate davkovaci
systém Yurway, fid'te se podrobnymi pokyny v uZivatelské prirucce k davkovacimu systému
Yurway.

o Pumpa Crono Twin ND, kterd pouZziva sterilni jednorazové injekéni stiikacky (zasobniky),
adaptéry na injek¢ni lahvicky a infuzni sety. Pokud pouzivate pumpu Crono Twin ND, fid’te se
podrobnymi pokyny v navodu k pouziti pumpy Crono Twin ND.
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Pted pouzitim davkovaciho systému Yurway nebo pumpy Crono Twin ND a ptipadné i poté, bude-li
to nutné, je tfeba pacienta a pecovatele (pokud je to relevantni) fadné proskolit. Infuzni pumpy mohou
pouzivat pouze pacienti a jejich pecovatelé, ktefi byli proskoleni a jsou povazovani za kompetentni.

Ptehled, jak ptipravit infuzi piipravku Onerji k podani, je uveden v ptibalové informaci.

7.  DRZITEL ROZHODNUTI O REGISTRACI
Tanabe Pharma GmbH

Schiessstrasse 47

40549 Diisseldorf

Némecko

8. REGISTRACNI CISLO/REGISTRACNI CISLA

EU/1/26/2026/001

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 1écivé ptipravky https://www.ema.europa.eu.
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PRILOHA 11
VYROBCEODPOVEDNY ZA PROPOUSTENI SARZI
PODMINKY NEBO OMEZENI VYDEJE A POUZITI
DALSI PODMINKY A POZADAVKY REGISTRACE
PODMINKY NEBO OMEZENI S OHLEDEM NA

BEZPECNE A UCINNE POUZIVANI LECIVEHO
PRIPRAVKU
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A.  VYROBCEODPOVEDNY ZA PROPOUSTENI SARZI

Nazev a adresa vyrobce odpovédného za propousténi Sarzi

THE QP SERVICES GmbH
Gral3dorfer Stralle 53

04425 Taucha

Némecko

B. PODMINKY NEBO OMEZENI VYDEJE A POUZITI

Vydej 1écivého piipravku vazan na lékatsky predpis

C. DALSi PODMINKY A POZADAVKY REGISTRACE
. Pravidelné aktualizované zpravy o bezpe¢nosti (PSUR)

Pozadavky pro ptedkladani PSUR pro tento 1éCivy piipravek jsou uvedeny v seznamu referencnich dat
Unie (seznam EURD) stanoveném v ¢l. 107c¢ odst. 7 smérnice 2001/83/ES a jakékoli nasledné zmény
jsou zvetejnény na evropském webovém portalu pro 1é¢ivé pripravky.

Drzitel rozhodnuti o registraci (MAH) ptedlozi prvni PSUR pro tento 1éCivy piipravek do 6 mésicii od
jeho registrace.

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

. Plan fizeni rizik (RMP)

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

Aktualizovany RMP je tieba predlozit:

o na zadost Evropské agentury pro 1é¢ivé piipravky,

o pti kazdé zméné systému fizeni rizik, zejména v dusledku obdrzeni novych informact, které
mohou vést k vyznamnym zménam pomeéru piinosi a rizik, nebo z ditvodu dosazeni
vyzna¢ného milniku (v rdmci farmakovigilance nebo minimalizace rizik).

Pted uvedenim pfipravku Onerji na trh v jednotlivych ¢lenskych statech se musi spolecnost Tanabe
Pharma GmbH s narodni regulacni autoritou dohodnout na obsahu a formatu edukacnich materiald,
v¢etné komunikacnich prostredkl, zptisobu distribuce a veskerych jinych aspekt. Edukac¢ni materialy
jsou zaméfeny na minimalizaci rizika reakci v misté podani infuze spojenych s 1é¢bou ptipravkem
Onerji, na zvySeni povédomi a edukaci pacientti (a/nebo jejich peCovateld) o opatfenich, ktera by méli
pfijmout ke zmirnéni tohoto rizika.

Spolecnost Tanabe Pharma GmbH zajisti, aby v kazdém c¢lenském state, kde je pfipravek Onerji

uvadeén na trh, méli vSichni zdravotnicti pracovnici, od nichz se o¢ekava, ze budou pipravek Onerji
ptredepisovat, pfistup k nasledujicim eduka¢nim materialim a poskytli je svym pacientim:
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o Edukacni materialy pro pacienta

Edukac¢ni materialy pro pacienta se skladaji z ptibalové informace pro pacienta, uzivatelské prirucky
dodavané s davkovacim systémem, ktera podrobné popisuje navod k pouziti a vhodné zachazeni

s infuzni pumpou (davkovaci systém Yurway nebo pumpa Crono Twin ND), a pfirucky pro
pacienta/pecovatele.

Ptirucka pro pacienta bude obsahovat nasledujici klicové prvky:

o Popis reakci v misté podani infuze, v€etné€ ptiznaki, které by mohly byt znamkami zanétu nebo
infekce.
o Podrobné informace o tom, jak minimalizovat bezpecnostni riziko reakci v misté podani infuze,

vcetné zajiSténi, Ze misto vpichu podkozni infuze bude kazdy den a systematicky sttidano, aby
se stejné misto nepouzilo po dobu alespon 2 tydnti.

. Opatfeni, kterd je tfeba dodrzet v ptipadé, Ze u pacienta dojde k reakci v misté podani infuze.

. Odkaz na ptibalovou informaci a/nebo uzivatelskou ptirucku.
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PRILOHA III

OZNACENI NA OBALU A PRIBALOVA INFORMACE
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A. OZNACENI NA OBALU

24



UDAJE UVADENE NA VNEJSIM OBALU

KRABICKA

| 1. NAZEV PRIPRAVKU

Onerji (60 mg + 7,5 mg)/ml infuzni roztok
levodopa/karbidopa

| 2. OBSAH LECIVE LATKY/LECIVYCH LATEK

Jeden ml obsahuje 60 mg levodopy a 7,5 mg karbidopy (jako monohydrat).
Jedna 7,2ml injek¢ni lahvicka obsahuje 432 mg levodopy a 54 mg karbidopy.

3.  SEZNAM POMOCNYCH LATEK

Pomocné latky: arginin, kyselina askorbova (E 300), acetylcystein, polysorbat 80 (E 433), voda pro
injekci. Dalsi informace viz pribalova informace.

| 4. LEKOVA FORMA A OBSAH BALENI

Infuzni roztok
30 injek¢nich lahvicek
(432 mg + 54 mg)/7,2 ml

| 5. ZPUSOB A CESTA/CESTY PODANI

Pted pouzitim si prectéte piibalovou informaci.
Subkutanni podani.
K jednordzovému pouziti.

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

Uchovavejte mimo dohled a dosah déti.

| 7. DALSI ZVLASTNi UPOZORNEN{, POKUD JE POTREBNE

| 8.  POUZITELNOST

EXP

9. ZVLASTNI PODMINKY PRO UCHOVAVANI

Uchovavejte v mrazniéce pii —25 °C az —15 °C.
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Po rozmrazeni: Neuchovavejte pii teploté nad 25 °C. Chraiite pied chladem a znovu nezmrazujte.
Datum pouzitelnosti po rozmrazeni: ................. (Maximaln¢ 45 dnu. Preskrtnéte diivéjsi datum
pouzitelnosti.)

Uchovavejte v piivodnim obalu, aby byl pfipravek chranén pted svétlem.

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

11. NAZEV A ADRESA DRZITELE ROZHODNUTI O REGISTRACI

Tanabe Pharma GmbH
Schiessstrasse 47
40549 Diisseldorf
Némecko

12. REGISTRACNI CIiSLO/REGISTRACNI CiSLA

EU/1/26/2026/001

13. CiSLO SARZE

(@13
7213

‘ 14. KLASIFIKACE PRO VYDEJ

| 15. NAVOD K POUZITI

| 16. INFORMACE V BRAILLOVE PiSMU

Onerji

17. JEDINECNY IDENTIFIKATOR - 2D CAROVY KOD

2D carovy kdd s jedineénym identifikatorem.

18. JEDINECNY IDENTIFIKATOR — DATA CITELNA OKEM

PC
SN
NN
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MINIMALNI UDAJE UVADENE NA MALEM VNITRNiM OBALU

STITEK NA INJEKCNI LAHVICKU

| 1. NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU A CESTA/CESTY PODANI

Onerji (60 mg + 7,5 mg)/ml infuze
levodopa/karbidopa
Subkutanni podani

| 2. ZPUSOB PODANI

| 3. POUZITELNOST

EXP

4. CISLO SARZE

[el8
721

‘ 5. OBSAH UDANY JAKO HMOTNOST, OBJEM NEBO POCET

(432 mg + 54 mg)/7,2 ml

| 6. JINE
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B. PRIBALOVA INFORMACE
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Pribalova informace: informace pro uZivatele

Onerji (60 mg + 7,5 mg)/ml infuzni roztok
levodopa/karbidopa

Prectéte si pozorné celou tuto pribalovou informaci diive, nezZ za¢nete tento pripravek pouZivat,

protoZe obsahuje pro Vas dulezité udaje.

o Ponechte si piibalovou informaci pro pfipad, Ze si ji budete potiebovat piecist znovu.

o Mate-li jakékoli dalsi otazky, zeptejte se svého lékare, 1ékarnika nebo zdravotni sestry.

o Tento pripravek byl predepsan vyhradn¢ Vam. Nedavejte jej zadné dalsi osob&. Mohl by ji
ublizit, a to i1 tehdy, mé-li stejné zndmky onemocnéni jako Vy.

o Pokud se u Vas vyskytne kterykoli z nezddoucich acink, sd€lte to svému lékati, 1ékarnikovi
nebo zdravotni sestie. Stejné postupujte v piipade€ jakychkoli nezadoucich uc¢inkd, které nejsou
uvedeny v této ptibalové informaci. Viz bod 4.

Co naleznete v této pribalové informaci

Co je pripravek Onerji a k ¢emu se pouziva

Cemu musite vénovat pozornost, nez zaénete piipravek Onerji pouZivat
Jak se pripravek Onerji pouziva

Mozné nezadouci ucinky

Jak ptipravek Onerji uchovavat

Obsah baleni a dalsi informace

Pokyny k pfipravé infuze Onerji na podéani

Nk L=

1. Co je pripravek Onerji a k ¢emu se pouZziva

Pripravek Onerji obsahuje 1éCivé latky levodopu a karbidopu, které patii do tiidy pfipravka
oznacovanych jako antiparkinsonika.

Pripravek Onerji se pouziva k 1é¢b¢ stiidajicich se zmén pohybovych schopnosti (motorickych
fluktuaci) u pacientti s pokroc¢ilou Parkinsonovou chorobou, pokud je nelze dostatecné€ zvladat jinymi
ptipravky uzivanymi usty. Parkinsonova choroba je postupné se zhorsujici onemocnéni nervové
soustavy, které zpuisobuje ties, ztuhlost, pomalé pohyby a potize s udrZzenim rovnovahy.

Lidem s Parkinsonovou chorobou zac¢inaji v mozku odumirat bunky, které vytvaireji chemicky
pienase¢ dopamin. To zptsobuje pokles mnozstvi dopaminu v mozku. Léc¢iva latka pripravku Onerji
levodopa zvySuje koncentraci dopaminu v téle, protoze télo levodopu preménuje na dopamin. To
pomaha zmirniovat pfiznaky Parkinsonovy choroby. Druha 1é€iva latka pfipravku Onerji karbidopa
zvySuje ucinek levodopy tim, Ze zabrafiuje jejimu predcasnému rozkladu v téle, takze se ji do mozku
dostane vice. Tim se také snizuji nezadouci uc€inky, takze levodopa mtize byt pouzivana u¢innéji.

2. Cemu musite vénovat pozornost, neZ zacnete piripravek Onerji pouZivat

Nepouzivejte pripravek Onerji

o jestlize jste alergicky(4) na levodopu, karbidopu nebo na kteroukoli dalsi slozku tohoto
ptipravku (uvedenou v bodé¢ 6).

o jestlize mate glaukom (zeleny zakal) s uzavienym thlem, poskozeni o¢niho nervu zptsobené
rychlym zvysenim nitroo¢niho tlaku v disledku zhorSeného odtoku tekutiny.

o jestlize uzivate ptipravky k 1écbu deprese zvané neselektivni inhibitory monoaminooxidazy
(MAO), napt. fenelzin nebo tranylcypromin.

o jestlize mate vyznamné potize s jasnym myslenim a zapamatovanim (porucha kognitivnich
funkci).

. jestlize mate nador nadledvin (feochromocytom).

o jestlize mate néjakou hormonalni poruchu, napt. ptili§ mnoho kortizolu (Cushingtiv syndrom)
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nebo prili§ vysokou hodnotu hormont §titné Zlazy (hypertyredza).

Nepouzivejte ptipravek Onerji, pokud se Vas tyka néktery z vySe uvedenych bodi. Pokud si nejste
jisty(4), porad’te se se svym lékarem.

Upozornéni a opatieni
Pted pouzitim ptipravku Onerji se porad’te se svym lékatem, 1€karnikem nebo zdravotni sestrou,
jestlize se Vas tyka néktery z téchto bodt:

prod¢lal(a) jste srdecni piihodu (infarkt myokardu), mél(a) jste neprichodné cévy v srdci nebo
jiné srdecni potize vcetné nepravidelného srdecniho rytmu;

mate chronicky glaukom (zeleny zakal) s otevienym thlem, coZ je o¢ni onemocnéni, pii kterém
zvyseny tlak v oku postupné poskozuje o¢ni nerv. Budete muset pravidelné dochazet na kontrolu
nitrooc¢niho tlaku;

mate zaludecni vied;

slysite, vidite nebo citite véci, které neexistuji (halucinace), coz mize zptisobovat zmatenost,
poruchy spanku (insomnie) nebo Zivé sny, nebo mate neobvyklé myslenky a chovani, napf.
paranoia, zmatenost, agresivni chovani nebo neklid;

mate depresi se sebevrazednymi myslenkami;

mate nutkani nebo touhu chovat se zpiisobem, ktery je pro Vas neobvykly, nebo nedokazete
odolat impulsu, nutkani nebo pokuseni délat néco, co by mohlo ublizit Vam nebo ostatnim.
Takové chovani se nazyva impulzivni porucha a mtize zahrnovat navykové hrani, nadmérné
jedeni nebo utraceni, nezvykle vysokou sexudlni touhu nebo Castéjsi sexualni myslenky nebo
pocity;

mate pocit zdvraté nebo toceni hlavy pii vstavani ze sedu kviili poklesu krevniho tlaku
(ortostaticka hypotenze);

citite se velmi ospaly(a) nebo pii béznych dennich ¢innostech nahle usinate;

mate mimovolni a nekontrolovatelné pohyby konéetin, zad, krku nebo brady nebo zvysenou
ztuhlost ¢i zpomaleni pohybi (dyskineze);

citite slabost, bolest, necitlivost nebo mate ztratu citlivosti prstti nebo chodidel (polyneuropatie).
Lékat Vas pred zahdjenim lécby ptipravkem Onerji vySetii, zda nemate tyto znamky a piiznaky,
a poté Vas bude pravideln¢ sledovat. Informujte svého 1ékare, pokud uz mate néjaké
onemocnéni nervi;

zaznamenate kozni zmény v misté, do kterého je Vam podavana infuze (kapacka) ptipravku
Onerji. MiZe to byt zarudnuti kiize, pocit tepla, otok nebo bolest svéd¢ici o infekci, zejména
je-li spojena s horeckou.

Nepftestavejte pouzivat ptipravek Onerji, pokud Vam to nedoporuci lékar. Nahlé ukonceni 1é€by nebo
rychlé snizeni davky ptipravku Onerji miZe zpiisobit zdvazny problém oznacovany jako hyperpyrexie
a zmatenost vyvolané nahlym vysazenim Ten se vyznacuje hore¢kou, svalovou ztuhlosti, zrychlenym
dychanim, nadmérnym pocenim a zménami védomi.

Béhem 1é¢by se doporucuji pravidelna vySetieni jater, ledvin, srde¢ni ¢innosti, krve a krevniho ob&hu
lékatem.

Ptipravek Onerji mize ovlivnit nékteré hodnoty vySetfeni, napt. vySetfeni krve a moci.

Déti a dospivajici
Ptipravek Onerji nema byt podavan détem a dospivajicim mladsim 18 let, protoze v této vékové
skupiné nebyl hodnocen.

Dalsi 1é¢ivé pripravky a piipravek Onerji
Informujte svého 1ékate nebo 1ékarnika, jestlize uzivate, v nedavné dobe¢ jste uzival(a) nebo mozna
budete uzivat:

piipravky k 1é€bé deprese, tzv. neselektivni inhibitory monoaminooxidazy (MAO), napf.
fenelzin nebo tranylcypromin. NepouZzivejte ptipravek Onerji pfi uzivani téchto piipravku.
Museji byt vysazeny nejméné dva tydny pied zahdjenim 1é¢by piipravkem Onerji.
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Svého Iékate nebo 1ékarnika informujte také v ptipadé, Ze uzivate:
o pripravky k 1é€bé deprese, tzv. tricyklicka antidepresiva, napf. trimipramin nebo amitriptylin
o pripravky k 1écbé Parkinsonovy choroby, tzv.

- selektivni inhibitory MAO-B, napf. rasagilin a selegilin

- inhibitory COMT (katechol-O-methyltransferazy), napt. entakapon, opikapon nebo

tolkapon
- amantadin
o pripravky k 1écbé vysokého krevniho tlaku
o ptipravky k 1é€b€ dusevnich nebo tzkostnych poruch, napt. fenothiaziny, butyrofenony nebo
risperidon
. ptipravky proti pocitu na zvraceni nebo proti zvraceni — zejména metoklopramid.
. isoniazid: ptipravek k 1écbé tuberkulozy

Téhotenstvi a kojeni
Pokud jste t€hotna nebo kojite, domnivate se, Ze mtizete byt t€hotnd, nebo planujete ot€hotnét, porad’te
se se svym lékafem diive, nez za¢nete pripravek Onerji uzivat.

Nejsou dostupné odpovidajici udaje o uzivani 1é¢iv obsahujicich levodopu a karbidopu t€hotnymi
zenami. Studie na zvitatech ale prokazaly, Ze mohou zpUsobit poskozeni nenarozeného ditéte.
Podavani piipravku Onerji se v t¢hotenstvi a u zen, které mohou otehotnét a které nepouzivaji u€¢innou
antikoncepci, nedoporucuje.

Kojeni se béhem 1écby pripravkem Onerji nedoporucuje.

Rizeni dopravnich prostiedki a obsluha stroji

Ptipravek Onerji miize mit vyrazny vliv na schopnost fidit nebo obsluhovat nastroje/stroje. Je to proto,
ze pripravek Onerji mtze zpiisobit, Ze se budete citit velmi ospale, nebo se nékdy mize stat, ze nahle
usnete (tzv. zachvaty spanku). Pfipravek Onerji miZe snizovat krevni tlak, coz mize zpisobovat pocit
zavraté nebo malatnosti. Nefid’te dopravni prostfedky a nepouzivejte Zadné nastroje nebo stroje, dokud
si nebudete jisty(4), jak na Vas piipravek Onerji plsobi.

Netid'te dopravni prostifedky, nepouzivejte nastroje ani stroje, dokud se nebudete citit zcela pii
védomi, nepfestane se Vam tocit hlava nebo nepfestanete mit zavrate.

Pripravek Onerji obsahuje polysorbat 80
Tento 1é¢ivy ptipravek obsahuje 3 mg polysorbatu 80 v jednom ml. Polysorbaty mohou zptisobit
alergické reakce. Informujte svého 1ékare, pokud mate jakékoli alergie.

3. Jak se pripravek Onerji pouZziva

Vzdy pouzivejte tento ptipravek presné podle pokynii svého l€kaie nebo 1ékarnika. Mate-1i jakékoli
otazky, zeptejte se svého Iékare nebo 1ékarnika.

Prestaiite uzivat pripravky k 1écbé deprese nazyvané neselektivni inhibitory monoaminooxidazy
(MAO), napt. fenelzin, tranylcypromin, uz nejméné dva tydny pied zahajenim 1écby ptipravkem
Onerji.

Pred domacim pouzitim budete Vy a ptipadné Vas pecovatel proskoleni v zachazeni s pfipravkem
Onerji a s ddvkovaci pumpou. Infuzni pumpy smite Vy, resp. Vas pecovatel pouzivat pouze po
proskoleni a poté, co se potvrdi, Ze je umite pouzivat. Pokud se zjisti potiZe pfi pouzivéani, ma byt
znovu provedeno Skoleni.

Pted pouzitim piipravku Onerji si pfectéte navod k pouziti davkovaci pumpy v bodé 7.

Pokud pouzivate davkovaci systém Yurway, fidte se podrobnymi pokyny v uzivatelské piirucce

k davkovacimu systému Yurway.
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Pokud pouzivate pumpu Crono Twin ND, fid’te se také podrobnymi pokyny v navodu k pouZiti pumpy
Crono Twin ND.

Pti pouzivani piipravku Onerji vzdy dodrzujte sterilni postupy, stiidejte misto infuze a kazdy den
pouzivejte nové infuzni sety. Nezavadéjte infuzni sety do mist s jakoukoli zménou kiize, napt. uzliky,
zhmozdéniny, zarudnuti nebo otok, do mist nad kostmi nebo cévami a do tetovani nebo zjizvené tkané.

Kolik pripravku pouzivat

Vzdy pouzivejte tento ptfipravek podle pokynt svého 1ékare. Lékar rozhodne, kolik ptipravku Oner;ji
budete pouZzivat, a piipadné upravi davku dalsich 1ékd, které uzivate. Denni davku levodopy

z ptipravku Onerji Vam ptedepise lékat podle Vasich potieb. Zvoli néktery z 8 reziml v rozmezi od
370 mg do 720 mg.

Ptipravek Onerji se podava s ranni davkou levodopy uzivanou usty (peroralng).

Va3 lékat Vam muze upravit davku ptipravku Onerji, pokud uzivate inhibitory COMT.

Jak se pripravek Onerji podava

Ptipravek Onerji se podava infuzi pod kiizi (podkozné€) na btiSe, na boku (do mista na boku téla mezi
spodnimi Zebry a kyc¢li) nebo na vnéjsich stranach stehen. V ptipadé potieby lze pouzit i vnejsi zadni
stranu paze. Infuze se podava pumpou (davkovacim systémem Yurway nebo pumpou Crono

Twin ND). Piipravek Onerji je podavan neptetrzité po dobu 24 hodin pfi kazdém cyklu.

Kazdy den pouzivejte jiné misto podani infuze a stejné misto nepouzivejte znovu diive nez za 2 tydny.
Ocistéte misto infuze dezinfekénim prostfedkem podle doporuceni 1ékaie, Iékarnika nebo zdravotni
sestry. Nezavadéjte infuze do mist s jakoukoli zménou kiize (napt. hrbolky na ktizi, zarudla nebo
otekld kiize), nad kostmi nebo cévami a do tetovani nebo zjizvené tkan¢ (viz bod 7).

Tenké hadicky, které se pripojuji k infuznim pumpam a umoznuji proudéni lé¢iva do téla (kanyly),
zavadéjte nejméné 5 cm od sebe a nejméné 5 cm od pupku.

JestliZe jste zapomnél(a) pouzit pripravek Onerji
Pokud zapomenete pouzit pripravek Onerji, co nejdiive spust'te pumpu s normalni davkou.

JestliZe jste prestal(a) pouZivat piipravek Onerji

Neprestavejte pouzivat piipravek Onerji, pokud Vam netekne 1ékar. Nahlé preruseni podavani
ptipravku Onerji mlzZe zpisobit z&vazny problém zvany hyperpyrexie a zmatenost vyvolané nahlym
vysazenim (viz také upozornéni a opatieni).

Pouzivani ptipravku Onerji Ize na kratkou dobu prerusit, napiiklad pii sprchovani. Pokud prerusite
pouzivani pfipravku Onerji na dobu delsi nez 3 hodiny, uzivejte peroralni levodopu podle pokynt
lékate az do obnoveni 1é¢by pripravkem Onerji.

Mate-li jakékoli dalsi otazky tykajici se uzivani tohoto ptipravku, zeptejte se svého Iékare, 1ékarnika
nebo zdravotni sestry.
4. MoZné neZadouci ucinky

Podobné jako vSechny 1éky miize mit i tento piipravek nezadouci G¢inky, které se ale nemusi
vyskytnout u kazdého.

Piestaiite piipravek Onerji pouZivat a okamzité informujte svého lékaie, pokud zaznamenate

nektery z nésledujicich zdvaznych nezddoucich ucinku:

o otok tvare, jazyka nebo hrdla, ktery zptisobuje potize s polykanim nebo dychanim nebo kozni
vyrazka typu koptivky. Muze se jednat o pfiznaky zavazné alergické reakce.

Cetnost t&chto piihod nelze z dostupnych Gidaji uréit. Vas 1ékaf rozhodne, zda miZete piipravek
Onerji dal pouzivat.
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Dalsi neZadouci u¢inky pripravku Onerji

Velmi ¢asté: mohou postihnout vice nez 1 osobu z 10

infekce v mist€ infuze

zarudnuti ktize (erytém) v misté infuze

suchy, tmavy strup (ptiskvar) v misté infuze

hromadéni krve pod kiizi (hematom) v misté infuze

bolest v misté infuze

bulka (uzlik) v mist¢ infuze

pohybové poruchy (dyskineze) charakterizované mimovolnimi pohyby svali
nizké koncentrace vitaminu B6 v krvi

asté: mohou postihnout az 1 osobu z 10
zmeéna barvy kiize (zbarveni) v misté infuze
krvaceni v misté infuze
ztvrdnuti ktize (indurace) v misté infuze
sveédéni (pruritus) v misté infuze
reakce v misté infuze
otok v mist¢ infuze
puchyiky v misté infuze
horsi zvladani ptiznakti Parkinsonovy choroby, protoze ti¢inek 1é¢iva rychle vymizi (zhorSeni
stavil ,,off*)
nizké koncentrace vitaminu B12
nizké koncentrace folatu v krvi
vidéni, slySeni nebo citéni véci, které neexistuji (halucinace)
onemocnéni nervil v rukou nebo nohou, napf. slabost, bolest, necitlivost, ztrata citlivosti
(periferni neuropatie)
zanét ktize (kontaktni dermatitida)
pocit na zvraceni
zavrat
pady
nizky krevni tlak (hypotenze)
nezvladatelny ties (tremor)
uzkost
nespavost (insomnie)
bolest hlavy
zvy$ena koncentrace homocysteinu v krvi (hyperhomocysteinemie), latky, ktera pomaha tvotit
bilkoviny v téle

e o o o e 6 o o o o o .O<

Méné ¢asté: mohou postihnout az 1 osobu ze 100

o slabost (astenie)

o reakce v miste infuze (jiné nez vySe uvedené): podrazdéni, olupovani nebo poruseni vnéjsich
vrstev klize a jiné v disledku uniku piipravku

o pocit zavraté nebo to¢eni hlavy ve stoje nebo pii zvedani ze sedu kvili poklesu krevniho tlaku

(ortostatickd hypotenze)

nepiijemny, abnormalni vjem pii dotyku (dysestezie)

° abnormalni Citi, napt. brnéni, necitlivost, paleni nebo pichani (parestezie)

otékani nohou od kolena dolti nebo rukou zptisobené nadmérnym mnozstvim tekutiny (periferni
edém)

spavost (somnolence)

abnormalni sny

potize provadét pohyby (hypokyneze)

neschopnost vili pohybovat svaly (akineze)

nechutenstvi
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svalové kiece, které nemtzete ovladat — postihuji o¢i, hlavu, krk a t€lo (dystonie)
zmatenost (stav zmatenosti)

falesna presvédCeni (bludy)

deprese

nepiijemné pocity

sucho v tstech

zhorSena nebo zménéna chut’ (porucha chuti)

alergicka reakce

vyrazka

potize s ovladanim ¢int nebo reakci (impulzivni poruchy)

bolest v rukou nebo nohou (koncetinach)

zanét podkozni tukové tkané (panikulitida)

pocit na omdleni (presynkopa)

horecka

porucha spanku, pti niz fyzicky prozivate Zivé, ¢asto neptijemné sny s hlasovymi projevy
a nahlymi pohyby (porucha chovani ve spanku)

nekvalitni spanek (porucha spanku)

zvraceni

mimovolni pohyby spolu s hore¢kou a dal$imi pfiznaky, napt. poruchou védomi (syndrom
dyskineze s hyperpyrexii)

rychly pohyb oci

Neni znamo: Tyto nezadouci ucinky nebyly u ptipravku Onerji hldSeny, ale ocekavaji se:

infekce mocovych cest

nemoznost zcela vyprazdnit mocovy méchyi

zbarvena moc¢

unik moci

zhoubné nadorové onemocnéni klize

nizky pocet ¢ervenych krvinek (zptsobujici inavu, slabost)
velmi nizky pocet bilych krvinek (agranulocytoza)

nizky pocet bilych krvinek (leukopenie)

nizky pocet krevnich desticek

myslenky na sebeposkozovani

ztrata kontaktu s realitou (psychoticka porucha)

rozruseni (agitovanost)

dezorientace

nekontrolované nutkani (dopaminovy dysregula¢ni syndrom)
extrémni pocit Stésti nebo velké energie

zvySena sexualni touha

neopodstatnény strach nebo podeziravost

potize s mySlenim, paméti nebo soustfedénim

nahlé usnuti bez varovani

horecka, svalova ztuhlost, zrychlené dychani, nadmérné poceni a zmény védomi (neurolepticky
maligni syndrom)

ztrata koordinace (nejista chtize)

pokles horniho vicka, z(izena zornice, absence potu na jedné strané obliceje (Hornertiv
syndrom)

zhorSeni paméti a mysleni

rozmazané vidéni

dvojité vidéni

rozsifené zornice

obraceni o¢i v sloup nebo do strany (okulogyrni krize)
nekontrolovatelné zaskuby o¢nich vicek nebo mrkani

pocit buseni srdce
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poruchy srdec¢niho rytmu
vysoky krevni tlak

mdloby

zanét zil s krevnimi srazeninami
nahlé navaly horka

dusnost

nepravidelné dychani

chraplavy nebo zménény hlas
Skytavka

bolest bricha

obtizné vyprazdiovani stolice
ridka stolice

plynatost

krvaceni do stfev

vied na Zaludec¢ni sliznici

potize s polykanim

zazivaci potize

paleni jazyka

zablokovani Celisti (nelze zcela otevftit ista)
skiipani zubt

zabarveni slin

nadmérné slinéni

otoky pod kuzi (oblicej, rty)
nadmérné poceni

svédéni ktize

vyrazka s malymi fialovymi skvrnami (Henochova-Schdnleinova purpura)
koptivka

zmena barvy potu

vypadavani vlasi

svalové kiece

pretrvavajici, bolestiva erekce
pocit extrémni inavy

pocit, kdy se ¢lovek neciti dobte
nejista chiize

bolest na hrudi

narust télesné hmotnosti

pokles télesné hmotnosti

Hlaseni nezadoucich Gucinki

Pokud se u Vas vyskytne kterykoli z nezadoucich t€inkd, sdélte to svému 1ékati, 1ékarnikovi nebo
zdravotni sestfe. Stejné postupujte v piipadé jakychkoli nezadoucich Gcinka, které nejsou uvedeny v
této ptibalové informaci. Nezaddouci u¢inky mutizete hlasit také pfimo prostfednictvim narodniho
systému hlaseni nezadoucich ucinkd uvedené¢ho v Dodatku V. Nahlasenim nezadoucich G¢inkt muzete
prispét k ziskani vice informaci o bezpecnosti tohoto ptipravku.

5. Jak pripravek Onerji uchovavat

Uchovavejte tento piipravek mimo dohled a dosah déti.

Nepouzivejte tento ptipravek po uplynuti doby pouzitelnosti uvedené na §titku a na krabicce. Doba
pouzitelnosti ve vztahuje k poslednimu dni uvedeného mésice.

Uchovavejte v piivodnim obalu, aby byl pfipravek chranén pred svétlem.

35


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

Pfed vydanim pacienttiim nebo pecovateltim se tento piipravek uchovava v mraznié¢ce. Vy nebo Vas
pecovatel dostanete pripravek Onerji az po rozmrazeni.

Po otevieni: pouzijte ihned. Pfipravek je tieba pouzit do 24 hodin (doba infuze).

Po rozmrazeni neuchovavejte pripravek Onerji pii teploté nad 25 °C. Chraiite ho pied chladem

a znovu nezmrazujte. Neoteviené injek¢ni lahvicky Ize po vyjmuti z mraznicky uchovavat az 45 dnti
(datum pouzitelnosti po rozmrazeni). Nepouzivejte tento 1éCivy piipravek po uplynuti data
pouzitelnosti po rozmrazeni.

K podani denni davky maji byt z krabicky vyjmuty vzdy pouze 2 injekéni lahvicky. Zbyvajici injekéni
lahvicky ptipravku Onerji uchovévejte v pivodnim obalu.

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

6. Obsah baleni a dalsi informace

Co pripravek Onerji obsahuje

o Lécivymi latkami jsou levodopa a karbidopa. Jeden mililitr obsahuje 60 mg levodopy a 7,5 mg
karbidopy (jako monohydrat). Jedna 7,2ml injek¢ni lahvicka obsahuje 432 mg levodopy
a 54 mg karbidopy (jako monohydrat).

o Dalsimi slozkami jsou arginin, kyselina askorbova (E 300), acetylcystein, polysorbat 80 (E 433)
(viz bod 2 ,,Ptipravek Onerji obsahuje polysorbat 80°), voda pro injekei.

Jak pripravek Onerji vypada a co obsahuje toto baleni

Pripravek Onerji je ¢iry, nazloutly infuzni roztok (infuze). Dodava se v injekcnich lahvickach z ¢irého
skla s pryzovou zatkou a kralovsky modrym plastovym odtrhovacim vickem s hlinikovym tésnénim.
Jedna injek¢éni lahvicka obsahuje 7,2 ml infuzniho roztoku.

Velikost baleni 30 injek¢nich lahvicek.

Drzitel rozhodnuti o registraci
Tanabe Pharma GmbH
Schiessstrasse 47

40549 Diisseldorf

Némecko

Vyrobce

THE QP SERVICES GmbH
Gral3dorfer Stralle 53

04425 Taucha

Némecko

Tato pribalova informace byla naposledy revidovana

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

7. Pokyny k pripravé infuze Onerji na podani

Obecna opati‘eni pii pripravé pripravku Onerji k podani

o Injekeni lahvicky pfipravku Onerji jsou uréeny pouze k jednorazovému pouziti.

. Denni infuzi pfipravujte az bezprostiedné pied podanim, aby mezi zahajenim ptipravy
a ukon¢enim denniho podavani neuplynulo vice nez 25 hodin.

36


https://www.ema.europa.eu/en

Poskozenou soucast nebo soucast s poskozenym obalem nepouZzivejte; bezpecné ji zlikvidujte

a pouzijte novou soucast.

Ptipravek Onerji nepouzivejte, ma-li roztok hnédou barvu.

Pokud roztok obsahuje bublinky, pockejte, az zmizi, a teprve potom odstranite modré vicko

z injekeént lahvicky.

Modré vicko z injekéni lahvicky ptipravku Onerji neodstrainujte pomoci zubt.

Sedé pryzové zatky (Sedé prepazky) na hrdle injekéni lahvicky ptipravku Onerji se nedotykejte,
aby se minimalizovalo riziko kontaminace.

Pokud dojde k rozliti ptipravku Onerji, je tfeba rozlity pfipravek okamzité odstranit, aby nedoslo
k ndhodnému zasazeni pokozky nebo oci.

Ptipadny zbyly ptipravek v zasobniku na konci denni infuze ma byt zlikvidovan.

Vybér mista infuze
Ptipravek Onerji se podava pod ktizi téchto casti téla:

bticho

boky

vnéjsi strana stehen

v ptipadé potieby vnéjsi zadni strana paze

Kanyly zavadg€jte nejméne 5 cm od sebe a nejméné 5 cm od pupku.

| {

NepouZzivejte pro infuzi tato mista:

jakékoli zmény kuze, napt. bulky na kizi, zarudla, otekla nebo podrazdéna kize, krvaceni,
krevni podlitina, infekce

nad kostmi, cévami

tetovani

zjizvena tkan

Mista pro infuzi stfidejte kazdy den (kazdych 24 hodin) a totéZ misto pro infuzi pouzijte znovu
nejdfive za 2 tydny. Mista pro infuzi tak systematicky stiidejte.
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Ptipravek Onerji smi byt pouzivan pouze jednim z téchto dvou davkovacich systémi:
o Davkovaci systém Yurway
. Pumpa Crono Twin ND

Piiprava infuze pripravku Onerji pFi pouZziti davkovaciho systému Yurway
Podrobné pokyny, jak podavat pripravek Onerji pomoci davkovaciho systému Yurway naleznete
v uzivatelské ptirucce k davkovacimu systému Yurway.

o Umyijte si ruce ditkladné mydlem a vodou.
. Ptipravte si Cisty pracovni prostor na hladké a vodorovné plose.
. Ptipravte si vSechny soucasti: 1 zasobni vlozka Yurway (pfedem sestavena se 2 adaptéry na

injek¢ni lahvicky), alkoholové tampony, 2 infuzni sety, 2 injekéni lahvicky ptipravku Onerji,
2 Cisté gazové polstarky

o Nastavte fidici stanici Yurway podle bodu 4.3.2 uzivatelské prirucky k davkovacimu systému
Yurway.

o Vlozte pumpu do drzéku pumpy.

A

- Vlozte dobijeci pumpu Yurway do drzaku pumpy.

- Pockejte, dokud tidici stanice Yurway nenavaze spojeni s dobijeci pumpou Yurway
(priblizné 30 sekund).

NepouZivejte zasobni vlozku Yurway, pokud vam spadla na zem; bezpe¢né ji zlikvidujte

a pouzijte novou zasobni vlozku.

o Pfipojte zasobni vlozku Yurway k pumpe.

i

- Oteviete novou zasobni vlozku Yurway a vyjméte ji z obalu.
- Nasunte zasobni vlozku Yurway na dobijeci pumpu Yurway.
- Na obrazovce fidici stanice Yurway klepnéte na polozku NEXT (DALSI) a pokracujte.

o Zkontrolujte roztok ptipravku Onerji v injek¢nich lahvi¢kach
- KaZzdou injekéni lahvicku piipravku Onerji Skrat opatrné obrat'te dnem vzhuru.
Neprotiepavejte ji, aby se netvorily bubliny.
- Roztok ma byt Ciry, nazloutly a bez pfitomnosti ¢astic.
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. Vlozte injekéni lahvicku do adaptéru na injekéni lahvicky pfipojenému k zasobni vlozce
(zasobniku).

- Odstraiite modré vicko z injekEnich lahvicek ptipravku Onerji.

- Modra vicka vyhod'te do kose.

- Vlozte dv¢ injekeni lahvicky pripravku Onerji hrdlem dold do adaptért na injekéni
lahvicky tak, aby zacvakly na misto.

- Na obrazovce fdici stanice Yurway klepnéte na polozku NEXT (DALSI) a pokraduite.

o Zkontrolujte, zda jsou injekéni lahvicky spravné vlozené.

- Zatlacte na injek¢ni lahvicky pripravku Onerji, abyste se piesvédcil(a), ze jsou zasunuté
celé.

- Stisknéte tlacitko na fidici stanici Yurway podle bodu 4.4.3 uzivatelské piirucky
k davkovacimu systému Yurway.

o Pockejte, dokud se zasobni vlozka Yurway nenaplni.

ere

- Infuzni pumpu Yurway (dobijeci pumpu Yurway piipojenou k zasobni vloZce Yurway)
nechte v drzéku pumpy, dokud se plnéni nedokonci. Bude to trvat asi 7 minut.
- Ridici stanice Yurway zobrazuje prubé¢h plnéni a upozorni Vas, az plnéni skonci.

o Odstrante adaptéry na injekéni lahvicky ze zasobni vlozky Yurway.

—

- Odsroubujte adaptéry na injek¢ni lahvicky (otaenim proti sméru hodinovych rucicek);
v injekénich lahvickach ptipravku Onerji mize zustat zbytek roztoku, to je normalni.

- Pouzité injekeni lahvicky a pfipojené adaptéry na injekéni lahvicky zlikvidujte podle
mistnich predpisu.

Dalsi kroky najdete v uzivatelské prirucce k davkovacimu systému Yurway.
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Priprava infuze piipravku Onerji pii pouziti pumpy Crono Twin ND
Podrobné pokyny, jak podavat piipravek Onerji pomoci pumpy Crono Twin ND naleznete v navodu k
pouziti k pumpé& Crono Twin ND.

o Umyjte si ruce diikladné mydlem a vodou.
o Ptipravte si Cisty pracovni prostor na hladké a vodorovné plose.
o Ptipravte si vSechny soucasti: 2 injekcni stiikacky CRN Crono o objemu 10 ml s adaptérem

Luer-Lock, 2 adaptéry na injekcni lahvicky, alkoholové tampony, 2 infuzni sety, 2 injek¢ni
lahvicky ptipravku Onerji, 2 Cisté gazové polstarky.
o Zkontrolujte roztok piipravku Onerji v injek¢nich lahvickach:
- KaZzdou injekéni lahvicku piipravku Onerji Skrat opatrné obrat'te dnem vzhuru.
Neprotiepavejte ji, aby se netvorily bubliny.
- Roztok ma byt Ciry, nazloutly a bez pfitomnosti ¢astic.

o Vezmeéte 2 injekéni lahvicky ptipravku Onerji a odstraiite z nich modra vicka.

P

o Pfipojte adaptéry na injek¢ni lahvicky (proved'te tento krok pro ob¢ injekéni lahvicky).

- Postavte injekéni lahvicku na tvrdy povrch a pevné ji drzte. Zatlacte vlozku s adaptérem
ptimo doll na injek¢ni lahvicku, dokud nezacvakne.

- Uchopte vlozku od adaptéru za vnéjsi okraj a sejmeéte ji tahem ptimo vzhiru od injekéni
lahvicky.

'
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. Ptipojte injekeni stiikacky na injekeni lahvicky.
- Vyjmeéte injekeni stiikacku z obalu.

-

- Nasroubujte injekéni stiikacku otacenim ve sméru hodinovych ruéic¢ek na konektor
adaptéru na injek¢ni lahvicku.

. Natahnéte roztok z injekénich lahvicek.
- Obrat’te injek¢ni lahvicku dnem vzhiiru. Zatlate pist vzhiiru, dokud se nezastavi.

-
tH

- Drzte injekéni lahvicku svisle a vytahujte pist doli, abyste odebral(a) 6,5 ml.

w
- Nez injek¢ni lahvicku odpojite, zkontrolujte, zda jste odebral(a) minimalné 6,5 ml.
. Odpojte injekeéni lahvicky z injek¢nich stiikacek.

- Obrat'te injekéni lahvicku dnem vzhtiru a otacenim proti sméru hodinovych rucicek ji
odSroubujte z injekeni stiikacky.

- Pouzité injekeni lahvicky od piipravku Onerji a pfipojené adaptéry na injekéni lahvicky
zlikvidujte podle mistnich ptedpist.

Dalsi kroky najdete v navodu k pouziti pumpy Crono Twin ND.
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