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1. LAGEMIDLETS NAVN :

Ontilyv 25 mg harde kapsler .\

Ontilyv 50 mg hérde kapsler Q

2. KVALITATIV OG KVANTITATIV SAMMENSATNING é‘

Ontilyv 25 mg hérde kapsler é
Hver hard kapsel indeholder 25 mg opicapon. . \%

Hjalpestof, som behandleren skal vaere opmearksom pa {

Hver hard kapsel indeholder 171,9 mg lactose (som monohydrat)&}

Ontilyv 50 mg harde kapsler fb
Hver hard kapsel indeholder 50 mg opicapon. @
Hjelpestof, som behandleren skal veere opmaerksom {

Hver hard kapsel indeholder 148,2 mg lactose (s@nohydrat).

Alle hjelpestoffer er anfort under pkt. 6. II&Q

3. LAGEMIDDELFORM \

Hard kapsel (kapsel) *@
N

Ontilyv 25 mg harde kapsler

Lysebla kapsler, storrelsg 1, ca. 19 mm, med "OPC 25" praeget pa hatten og "Bial" praeget pa selve
kapslen.

Ontilyv 50 mg hawde kapsler

Mﬂrkeblat" a , sterrelse 1, ca. 19 mm, med "OPC 50" praeget pa hatten og "Bial" praget pa selve
kapslen.

N
I

NISKE OPLYSNINGER

F N

@ Terapeutiske indikationer
Ontilyv er indiceret som supplement til praeparater med levodopa/DOPA-decarboxylasehe&mmer (DDCI)
til voksne patienter med Parkinsons sygdom og med motoriske fluktuationer ved aftagende medicinniveau

(end-of-dose), som ikke kan stabiliseres pa disse kombinationer.

4.2 Dosering og administration
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Dosering %
L 4

Den anbefalede dosis er 50 mg opicapon. %

Ontilyv skal tages én gang dagligt ved sengetid mindst en time for eller efter levodopakom ionen.

Dosisjustering af antiparkinsonbehandlingen QK‘I

Ontilyv skal administreres som et supplement til levodopabehandling og forsteerker ngen af

levodopa. Det er derfor ofte nedvendigt at justere levodopadosis ved at forleenge &-ingsintervallerne
r pabegyndelse af

og/eller reducere mangden af levodopa pr. dosis inden for de ferste dage til u
opicaponbehandling alt efter patientens kliniske tilstand (se pkt. 4.4). . %

Glemt dosis {

Hvis en dosis glemmes, skal den neeste dosis tages pé det planlagte ti . Patienten mé ikke tage en
dobbeltdosis som erstatning for den glemte dosis. 0

Sarlige populationer /b

Aldre
Dosisjustering er ikke nedvendig hos @ldre patienter (sﬁe 2).
Der skal udvises forsigtighed hos patienter > 85 ér, d r begranset erfaring med denne aldersgruppe.

Nyreinsufficiens
Dosisjustering er ikke nedvendig hos patienter; einsufficiens, da opicapon ikke udskilles via

nyrerne (se pkt. 5.2).
Leverinsufficiens \,&
Dosisjustering er ikke nedvendig hos patiénter med let leverinsufficiens (Child-Pugh klasse A).

Der er begranset klinisk erfaring h tienter med moderat leverinsufficiens (Child-Pugh klasse B). Der
skal udvises forsigtighed hos d%' enter, og dosisjustering kan vaere nedvendig (se pkt. 5.2).
hes

Der er ingen klinisk erfarin tienter med svaer leverinsufficiens (Child-Pugh klasse C), og opicapon
frarades derfor til disse paﬁ%ﬁe pkt. 5.2).

Peediatrisk population &
Det er ikke relevant @ nde Ontilyv til Parkinsons sygdom med motoriske fluktuationer hos den
padiatriske populatiote

Administratio

Oral anve®§\.
L 4

N

Kap skal sluges hele med vand.

1@ ontraindikationer

%erfﬂlsomhed over for det aktive stof eller over for et eller flere af hjelpestofferne anfort i pkt. 6.1.

,& Feeokromocytom, paragangliomer eller andre katekolaminproducerende neoplasmer.

Y

Anamnese med malignt neuroleptikasyndrom og/eller non-traumatisk rabdomyolyse.
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Samtidig brug af monoaminoxidasehe&mmere (MAO-A og MAO-B) (f.eks. phenelzin, tranylcypropat
moclobemid) undtagen dem, der bruges i behandlingen af Parkinsons sygdom (se pkt. 4.5). %

L 4
4.4 Seerlige advarsler og forsigtighedsregler vedrerende brugen Q
Dosisjustering af antiparkinsonbehandlingen &
Ontilyv skal administreres som supplement til levodopa-behandling. Derfor skal de igtighedsregler,
der gelder for levodopa, ligeledes tages i betragtning for Ontilyv. Opicapon fors virkningen af
inesier,

hallucinationer, kvalme, opkastning og ortostatisk hypotension) vil det oftg v ogdvendigt at justere den
daglige levodopadosis ved at forleenge doseringsintervallerne og/eller red EQ engden af levodopa pr.
dosis i lgbet af de forste dage til uger efter pdbegyndelse af Ontilyv-be ing. Denne justering skal ske i
henhold til patientens kliniske tilstand (se pkt. 4.2). @

Hvis Ontilyv seponeres, skal doseringen af andre antiparkinsonrr@justeres, iser af levodopa, for at
opna tilstrekkelig symptomkontrol. ,b

levodopa. For at reducere levodopa-relaterede dopaminerge bivirkninger (f.ekE.

Psykiske forstyrrelser

patologisk spilletrang/ludomani, eget libido, hypers litet, overdrevent forbrug eller overdrevne
indkeb samt overspisning eller tvangsspisning kaj ckomme hos patienter i behandling med
dopaminagonister og/eller andre dopaminerge ler. Patienten skal monitoreres taet for udvikling af
symptomer pa manglende impulskontrol, og r&urdering af behandlingen anbefales, hvis patienten
udvikler sddanne symptomer.

Andet N

Der er blevet rapporteret stigning i @enzymer i studier med nitrocatechol-heemmere af

catechol-O-methyltransferase (&M ). Det ber overvejes at udfere en generel undersogelse hos patienter,

som udvikler progredierende cksi, asteni og vaegttab inden for relativt kort tid, herunder af patientens
*

leverfunktion. \

Patienter og omsorgspersoner skal gares opmaerkso%é, at manglende impulskontrol, herunder

Hjelpestoffer {

Ontilyv indehold lac;se. Boar ikke anvendes til patienter med hereditaer galactoseintolerans, total
lactasemangel e&glucose/ galactosemalabsorption.

Ontilyv i er mindre end 1 mmol (23 mg) natrium pr. kapsel, dvs. det er i det veesentlige natriumfrit.
*
45 1 tion med andre lzegemidler og andre former for interaktion

athinoxidasehe&mmere (MAO-ha&mmere

bination af opicapon og MAO-haemmere kan resultere i hamning af de fleste af de processer, der er
varlige for metaboliseringen af katekolaminer. Derfor er samtidig brug af opicapon og MAO-ha&mmere
(f.eks. phenelzin, tranylcypromin og moclobemid) med undtagelse af dem, der bruges i behandlingen af
Parkinsons sygdom, kontraindiceret (se pkt. 4.3).

Samtidig brug af opicapon og MAO-hammere til behandling af Parkinsons sygdom, f.eks. rasagilin (op til
1 mg/dag) og selegilin (op til 10 mg/dag i orale formuleringer eller 1,25 mg/dag i bukkale formuleringer)
er acceptabelt.
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Der er ingen erfaring med samtidig brug af opicapon og MAO-B-h&emmeren safinamid. Der ber d%
udvises passende forsigtighed ved brug af denne kombination. .\

Lagemidler, der metaboliseres af COMT K/

Opicapon kan interferere med metaboliseringen af leegemidler, der indeholder en cat &ruppe, der
metaboliseres af COMT, f.eks. rimiterol, isoprenalin, adrenalin, noradrenalin, dopa E@opexamin eller
dobutamin, hvilket medforer forsteerket virkning af disse laegemidler. Der tilrade imonitorering af
patienter, som behandles med disse leegemidler, nér opicapon anvendes. @

L 4
Tricykliske antidepressiva og noradrenalin-genoptagelsesh&emmere \

Der er begranset erfaring med opicapon, nér det anvendes sammen @cykliske antidepressiva og
noradrenalin-genoptagelsesheemmere (f.eks. venlafaxin, maprotilin%sipramin). Der ber derfor udvises
passende forsigtighed ved samtidig brug af disse leegemidler.

Kinidin o)

Et studie med raske frivillige viste, at systemisk ekspon @or opicapon reduceredes med 37 % (AUC,.
tlast), NAr en enkeltdosis 50 mg opicapon blev administretet samtidig med (inden for 1 time) en enkeltdosis
kinidin (600 mg). Der ber derfor udvises serlig forsi ed i tilfeelde, hvor det er nedvendigt at
administrere kinidin samtidig med opicapon, da s%lg administration ber undgas.

CYP2C8- 0g OATP1B1-substrater Q

Opicapon er en svag CYP2CS8- og O P‘g{aemmer in vitro, hvorimod repaglinid er et folsomt
CYP2C8- og OATP1B1-substrat. Et studig thed raske forsggspersoner viste, at der ikke skete nogen
endring i eksponeringen for repaglinid, nar repaglinid blev administrereret efter adskillige
administrationer af opicapon 50 g@ang dagligt.

4.6 Fertilitet, graviditet@g ing
*
Graviditet {\

Der er ingen eller uti@kkelige data fra anvendelse af opicapon til gravide kvinder. Opicapon har
passeret placenta hos rotter. Data fra dyrestudier er utilstraekkelige hvad angér reproduktionstoksicitet
(se pkt. 5.3). O bor ikke anvendes under graviditet eller til kvinder i den fertile alder, som ikke
anvender sikk traception.

amning, O

Nivgayerfie af opicapon i mealken hos diegivende rotter svarede til niveauerne i plasma. Det er ukendt, om
opicapon/metabolitter udskilles i human malk. En risiko for nyfedte/spadbern kan ikke udelukkes.
ing skal ophere under behandling med Ontilyv.

inlitet

,& Opicapons indvirkning pé fertiliteten hos mennesker er ikke undersggt. Dyrestudier med opicapon
V indikerer ikke reproduktionstoksicitet (se pkt. 5.3).

4.7 Virkning pi evnen til at fore motorkeretaj og betjene maskiner
5
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Opicapon i kombination med levodopa kan i vaesentlig grad pavirke evnen til at fore motorkeretgj
betjene maskiner. Opicapon sammen med levodopa kan forarsage svimmelhed, symptomating({statisme
og desighed. Der ber derfor udvises forsigtighed, nér der fores motorkeretej eller betj enes@ I.

4.8 Bivirkninger

Opsummering af sikkerhedsprofil

De hyppigst rapporterede bivirkninger var symptomer fra nervesystemet. Dy
rapporterede behandlingsrelaterede bivirkning (17,7 %).

Bivirkninger opstillet 1 tabelform

I nedenstéende tabel (tabel 1) er alle bivirkninger opstillet efter sy

X
{QJ

&é@r var den hyppigst
L 4
{\

ganklasse og hyppighed.

Hyppigheden er defineret pa folgende made: meget almindelig (21/18), almindelig (> 1/100 til < 1/10),

ikke almindelig (> 1/1.000 til < 1/100), sjeelden (> 1/10.000 ti
ikke kendt (kan ikke estimeres ud fra forhdndenverende data).

.000), meget sjeelden (< 1/10.000),

Tabel 1- Hyppigheden af bivirkninger (MedDRA) i z@okontrollerede fase 3-studier

Systemorganklasse Meget almindelig Abmindelig Ikke almindelig
Metabolisme og Appetitlashed,
erngering hypertriglycerideemi
Psykiske forstyrrelser Q ¥normale dremme, Angst,
hallucinationer, depression,
,& visuelle auditive
\ hallucinationer, hallucinationer,
insomni mareridt,
) Q! sevnforstyrrelser
Nervesystemet D ler Svimmelhed, Dysgeusi,
hovedpine, hyperkinesi,
‘. desighed synkope
Jjne LY Torre gjne
Ore og labyrint ‘\ Tilstoppede grer
Hjerte z) Palpitationer
Vaskulzere sygdomme Ortostatisk Hypertension,
% hypotension hypotension
Luftveje, @og Dyspno
mediast
Mave-t analen Obstipation, Abdominal distension,
\ mundterhed, abdominalsmerter,
nausea, ovre
opkastning abdominalsmerter,
@ dyspepsi
&wgler, led, muskler Muskelspasmer Muskeltreekninger,
bindevav muskuloskeletal
stivhed,
myalgi,
ekstremitetssmerter
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Nyrer og urinveje Kromaturi, y
nykturi %
Underseogelser Forhgjet kreatinkinase | Vagttab .\
i blodet .
Traumer, forgiftninger Fald KI
og behandlings-
komplikationer fﬁl
Almene symptomer og Trathcds’
reaktioner pa
administrationsstedet N @

X2
Indberetning af formodede bivirkninger {\

Nér legemidlet er godkendt, er indberetning af formodede bivirkni tig. Det muligger lobende
overvagning af benefit/risk-forholdet for la&gemidlet. Sundhedsper nmodes om at indberette alle
formodede bivirkninger via det nationale rapporteringssystem an Appendiks V.

4.9 Overdosering

Der er ingen kendt specifik antidot. Der skal administr @want symptomatisk og understettende
behandling. Det ber overvejes at fjerne opicapon Ved® ing af mavesekken og/eller inaktivere

opicapon ved hjlp af aktivt kul. :
5. FARMAKOLOGISKE EGENS

5.1 Farmakodynamiske egenskab\

Farmakoterapeutisk klassifikation: @arkinsonmidler, andre dopaminerge laegemidler, ATC-kode:
N04BX04

Virkningsmekanisme 0%’

Opicapon er en perifer, §elektiv og reversibel catechol-O-methyltransferase-heemmer (COMT-hammer)
med hgj bindingsaffi ub-picomoler), som kommer til udtryk i en langsom, kompleks
dissociationshastiihj onstant og en lang virkningsvarighed (> 24 timer) in vivo.

Ved tilstedevagfalsg af en DOPA-decarboxylaseheemmer (DDCI) bliver COMT det vigtigste enzym for
metaboliser evodopa og katalyserer dets omdannelse til 3-O-methyldopa (3-OMD) i hjernen og
perifert. %a ienter, som tager levodopa og en perifer DDCI som f.eks. carbidopa eller benserazid, eger
opicapo dopa-plasmaniveauet og forbedrer derved det kliniske respons pa levodopa.

Fammakedynamisk virkning

administration af 50 mg opicapon blev der vist en markant (> 90 %) og langvarig (> 24 timer)
MT-haemning hos raske forsggspersoner.

Ved steady state sgede 50 mg opicapon signifikant den systemiske eksponering af levodopa, ca. 2 gange i
V forhold til placebo efter en enkel oral administration af enten 100/25 mg levodopa/carbidopa eller
100/25 mg levodopa/benserazid administreret 12 timer efter opicapon-dosen.


http://www.ema.europa.eu/docs/en_GB/document_library/Template_or_form/2013/03/WC500139752.doc
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Klinisk virkning og sikkerhed
aEtiV

Opicapons virkning og sikkerhed er blevet pavist i to dobbeltblinde fase 3-studier med placebdy0g

(kun 1 studie 1) kontrol med 1.027 randomiserede voksne patienter med Parkinsons sygdo dlet
med levodopa/DDCI (alene eller i kombination med andre antiparkinsonlaegemidler) og motoziske end-of-
dose fluktuationer i op til 15 uger. Ved screening var gennemsnitsalderen ens i alle behﬂdl*i_ngsgrupper i
de to studier og 14 i intervallet 61,5 og 65,3 ar. Patienterne havde sygdomsfase 1 til 3 @ iceret Hoehn
og Yahr) ved ON, blev behandlet med 3 til 8 daglige doser levodopa/DDCI og hav, aglig OFF-tid pa
mindst 1,5 time. 783 patienter blev behandlet med 25 mg eller 50 mg opicapon acebo i de to
studier. I studie 1 blev 122 patienter behandlet med 5 mg opicapon, og 122 pati blev behandlet med
200 mg entacapon (aktiv komparator). Sterstedelen af de behandlede patienteisi’de 2 pivotalstudier blev
behandlet med levodopa/DDCI med gjeblikkelig frigivelse. Der var 60 p abr 1 de kombinerede fase 3-
studier, som overvejende anvendte levodopa med kontrolleret frigivel%vil sige > 50 % af deres
levodopa/DDCI-formuleringer). 48 af disse patienter blev udelukke%, andlet med
levodopaformuleringer med kontrolleret frigivelse. Selvom der i idens for, at hverken opicapons
virkning eller sikkerhed pavirkes af levodopapraparater med kontgolleret frigivelse, er erfaringen med

sddanne praeparater begranset. @

Opicapon viste superior klinisk effekt i forhold til placeb%et af den dobbeltblinde behandling, bade
for den primere virkningsvariable, der blev brugt i be #wotalstudier, dvs. reduktion i OFF-tid

(tabel 2), andelen af OFF-tidsrespondenter, (dvs. for rsoner, der havde en reduktion i OFF-tid pa
mindst 1 time fra baseline til endepunkt) (tabel 3) de fleste dagbogsafledte sekundere endepunkter.

Den gennemsnitlige reduktion, beregnet ved @e vadraters metode (LS), i absolut OFF-tid fra
baseline til endepunkt i entacapon-gruppen 8,7 minutter. Forskellen i gennemsnitlig @&ndring (LS) i
OFF-tid mellem entacapon og placebo i s@ var -30,5 minutter. Forskellen i gennemsnitlig e&ndring
(LS) i OFF-tid mellem opicapon 50 m tacapon var -24,8 minutter, og der blev vist non-inferioritet

mellem opicapon 50 mg og entacapon (95 % konfidensinterval: -61,4; 11,8).

Tabel 2 — Andring i samlet -tid og ON-tid (minutter) fra baseline til endepunkt

Behandling S ! N LS-gennemsnit 95 % CI p-veerdi
Studie 1 '\
Zndring i OFF-tid
Placebo { 121 -48,3 -- --
OPC 5 mg Q/ 122 77,6 - -
OPC 25 mg 119 -73,2 -- --
OPC 50 mg 115 -103,6 -- --
OPC 5 m f@ebo - 293 165,5; 6,8 0,0558
OPC 25 lacebo -- -25,0 -61,5; 11,6 0,0902
OPCS0 placebo -- -55,3 -92,0; -18,6 0,0016
Zndringy, samlet ON-tid uden generende dyskinesier?
Plaegbo 121 40,0 -- --
mg 122 75,6 -- --
25 mg 119 78,6 -- --
PC 50 mg 115 100,8 -- --
PC 5 mg — placebo - 35,6 -2,5; 73,7 0,0670
OPC 25 mg — placebo - 38,6 0,2; 77,0 0,0489
OPC 50 mg — placebo - 60,8 22,1; 99,6 0,0021

Studie 2
Zndring i OFF-tid
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Behandling N LS-gennemsnit 95 % CI p—Vaer}i.@_
Placebo 136 -54,6 -- --
OPC 25 mg 125 93,2 - .\
OPC 50 mg 150 -107,0 - ,%\0
OPC 25 mg — placebo - -38.,5 -77,0; -0,1 0900
OPC 50 mg — placebo -- -52.4 -89,1; -15,7 KI 0,0101
ZEndring i samlet ON-tid uden generende dyskinesier® @
Placebo 136 37,9 - { -
OPC 25 mg 125 79,7 -- @ --
OPC 50 mg 150 77,6 - --
OPC 25 mg — placebo -- 41,8 07, % 0,0839
OPC 50 mg — placebo - 39,7 % 8 0,0852
CI = konfidensinterval, LS-gennemsnit = gennemsnit beregnet efter mindste aters metode (least square mean),

N = antal uden manglende vaerdier, OPC = opicapon. &
a. ON-tid uden generende dyskinesier = ON-tid med ikke-generende (@ ter + ON-tid uden dyskinesier

Tabel 3 — Andelen af OFF-tidsrespondenter ved endepun

Responstype Placebo Entacapo OPC 5 mg OPC 25 mg OPC 50 mg
(N=121) (N=12 ) (N=122) (N=119) (N=115)
Studie 1
Reduktion i OFF-tid
Respondenter, n (%) 55 (45,5) ,1) 64 (52,5) 66 (55,5) 75 (65,2)
Forskel i forhold til placebo
p-veerdi -- ,1845 0,2851 0,1176 0,0036
(95 % CI) ,039; 0,209) (-0,056; 0,193) (-0,025; 0,229) (0,065; 0,316)
Studie 2 \
Reduktion i OFF-tid
Respondenter, n (%) 1) NA NA 74 (59,2) 89 (59,3)
Forskel i forhold til placebo \i—
p-veerdi -- -- -- 0,0506 0,0470
(95 % CI) ¢ (0,001; 0,242)  (0,003; 0,232)

CI = konfidensinterval, N ssamlet antal patienter, n = antal patienter med tilgeengelige oplysninger, NA = ikke
relevant, OPC = opicap {
Bemcerk: En responder@ en patient, som havde en reduktion i samlet OFF-tid pa mindst 1 time (OFF-

tidsrespondent) &

Resultate f@ abne (OL) forlengelsesstudier af 1 ars varighed med 862 patienter, der fortsatte
behandlindee dobbeltblinde studier (studie 1-OL og studie 2-OL), indikerede vedligeholdelse af
virkninge aet i lgbet af de dobbeltblinde studieperioder. I OL-studierne startede alle patienter med en
dosis p& 2% mg opicapon i den forste uge (7 dage) uanset deres tidligere behandling i den dobbeltblinde
pe@vis motoriske end-of-dose fluktuationer ikke var tilstraekkeligt kontrollerede, og tolerabiliteten
ti et, kunne opicapondosis @ges til 50 mg. Hvis der opstod uacceptable dopaminerge bivirkninger,
levodopadosis justeres. Hvis dette ikke var tilstraekkeligt til at hdndtere bivirkningerne, kunne

%capondosis herefter titreres ned. Dosis af levodopa og/eller opicapon kunne justeres ved andre

,& irkninger.
Padiatrisk population

Y
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Det Europziske Laegemiddelagentur har dispenseret fra kravet om at fremlaegge resultaterne af stu '@
med opicapon i alle undergrupper af den paediatriske population ved Parkinsons sygdom med motoriske

fluktuationer (se pkt. 4.2 for oplysninger om padiatrisk anvendelse). .\
5.2 Farmakokinetiske egenskaber K}
Absorption é’

Opicapon udviser lav absorption (ca. 20 %). Farmakokinetiske resultater viste, pon absorberes
hurtigt med en tmax pa 1,0-2,5 timer efter administration af flere, en gang dagli r pa op til 50 mg
opicapon. é

.
{\
Fordeling O

In vitro-studier i opicapon-koncentrationsintervallet 0,3 til 30 mikr viste, at bindingen af
4C-opicapon til humane plasmaproteiner er hej (99,9 %) og konegntiationsuatheengig. Bindingen af
4C-opicapon til plasmaproteiner blev ikke pavirket af warfarig{ Mazepam, digoxin og tolbutamid, og
bindingen af '*C-warfarin, 2-'“C-diazepam, *H-digoxin og '*C-té#butamid blev ikke pavirket af opicapon
og opicaponsulfat, den vigtigste humane metabolit. @

Efter oral administration var den tilsyneladende fordgh olumen af opicapon 29 1 ved en dosis pa

50 mg, med en variation mellem forsggspersonern %.

Biotransformation Q

Sulfatering af opicapon virker til at vaere mare metaboliseringsvej hos mennesker, hvorved den

inaktive opicapon-sulfatmetabolit danh\ dre metaboliseringsveje inkluderer glukuronidering,
metylering og reduktion.

De hgjeste toppe i1 plasma efte enKeltdosis af 100 mg '*C-opicapon var metabolitterne BIA 9-1103
(sulfat) og BIA 9-1104 (metylérethmed AUC’er for radioaktivitet pd henholdsvis 67,1 og 20,5 %. Der
blev ikke fundet andre me%ﬁr i kvantificerbare koncentrationer i sterstedelen af de plasmaprever, der
blev indsamlet i et kliniima ebalance-studie.

Metabolitten dannet @eduktion af opicapon (fundet at vere aktiv i ikke-kliniske studier) er en mindre
vaesentlig metabolit i ant plasma og stod for mindre end 10 % af den samlede systemiske eksponering
af opicapon.

CYP2B6. reduktioner i aktivitet forekom i det vaesentlige ved den hejeste koncentration af opicapon
(10 mikﬁg ).

Et i yifro-studie viste, at opicapon heemmede CYP2CS8-aktivitet. Et enkeltdosisstudie med 25 mg
capon viste en gennemsnitlig stigning pa 30 % 1 hastigheden, men ikke omfanget, af eksponeringen for
glinid (et CYP2C8-substrat), nér de to stoffer blev administreret samtidigt. Et andet udfert studie
,& 13te, at opicapon 50 mg ikke havde nogen effekt ved steady state p& den systemiske eksponering for

Ved in vié\%ﬁr i humane levermikrosomer blev der observeret en mindre heemning af CYP1A2 og
1

repaglinid.

Opicapon reducerede CYP2C9-aktivitet ved kompetitiv heemning / heemning af blandet type. Kliniske
interaktionsstudier udfert med warfarin viste midlertid ingen effekt af opicapon pa farmakodynamikken
for warfarin, et CYP2C9-substrat.

10
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Elimination %

Hos raske forsegspersoner var opicapons eliminationshalveringstid (ti2) 0,7-3,2 timer efte@stration
af multiple en gang dagligt-doser pa op til 50 mg opicapon.

Efter multiple orale, en gang dagligt-doser af opicapon i dosisomradet 5 til 50 mg Vist@aponsulfat en
lang terminal fase med eliminationshalveringstider i omradet 94-122 timer. Som kon s af denne
lange terminale elimationshalveringstid viste opicaponsulfat en hgj akkumuleringsgatié=#plasma med
veerdier taet pa op til 6,6. {

Efter oral administration var opicapons tilsyneladende totale clearance frakr@ 22 l/time ved en dosis
pa 50 mg med en inter-individuel variation pa 45 %. {\

Efter administration af en enkelt oral dosis “C-opicapon var den pri dskillelsesvej for opicapon og
dets metabolitter faeces, der tegnede sig for 58,5-76,8 % af den ad rede radioaktivitet (gennemsnit
67,2 %). Den resterende radioaktivitet blev udskilt i urin (gennem@l 2,8 %) og via udandingsluften
(gennemsnit 15,9 %). I urinen var den primare metabolit gluk@ metabolitten af opicapon, mens
uomdannet leegemiddel og andre metabolitter generelt var undefvantificeringsgraensen. Det kan generelt
konkluderes, at nyrerne ikke er den primere udskillelsesv; et kan derfor antages, at opicapon og dets
metabolitter hovedsageligt udskilles i faeces. {

Linearitet/non-linearitet

Opicapon-eksponering oges dosisproportionalffe Qministration af multiple en gang dagligt-doser pa
op til 50 mg opicapon. ,&

Transporterer \

Transportorers effekt pd opicapon

In vitro-studier har vist, at opi n ikke transporteres af OATP1B1, men transporteres af OATP1B3 og
effluks-transportererne P—% RP. BIA 9-1103, dets hovedmetabolit, blev transporteret af OATP1B1

og OATP1B3 og efﬂuks—tt& oren BCRP, men er ikke et substrat for P-gp/MDR 1-effluks-
transportaren.

Opicapons effekt pa ortorer

Som antydet af in vitro®og in vivo-studier forventes opicapon, ved klinisk relevante koncentrationer, ikke
at hemme OATMAT}, OATPI1BI1-, OATP1B3-, OCT1-, OCT2-, BCRP-, P-gp/MDR1-, BSEP-,
MATELI- o @Z—K—transporwrer.

Zldre (>

c

Opicdpons farmakokinetik blev evalueret hos aldre forsegspersoner (65-78 ér) efter administration af en
do 30 mg i 7 dages. Der blev observeret en stigning i bade hastigheden og omfanget af den
iske eksponering hos den @ldre population sammenlignet med den unge population. Hemning af S-
T-aktiviteten var signifikant gget hos @ldre forsegspersoner. Sterrelsen af denne effekt betragtes
e som klinisk relevant.

<

xgt

I intervallet 40-100 kg er der ingen sammenhang mellem eksponering for opicapon og kropsvagt.
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Leverinsufficiens c@

Der er begreenset klinisk erfaring hos patienter med moderat leverinsufficiens (Child-Pugh klasge B).
Opicapons farmakokinetik blev evalueret hos raske forsggspersoner og hos patienter med % kronisk
leverinsufficiens efter administration af en enkelt dosis pa 50 mg. Opicapons biotilgengelighed var
signifikant hejere hos patienter med moderat kronisk leverinsufficiens, men der blev %}bseweret

sikkerhedsmeessige problemer. Da opicapon imidlertid bruges som supplement til ley, -behandling,
kan dosisjustering overvejes baseret pa en potentielt eget dopaminerg respons pa a og dertil
knyttet tolerabilitet. Der er ingen klinisk erfaring hos patienter med sver leverin iens (Child-Pugh

klasse C) (se pkt. 4.2).
N2

Nyreinsufficiens {

@med kronisk nyreinsufficiens.
personer med GFR/1,73 m?

eret i de 2 fase 3-studier ved brug
-plasmaniveauet var ikke pavirket
odvendigt at overveje dosisjustering.

Opicapons farmakokinetik blev ikke evalueret direkte hos forsegsp
Der blev dog gennemfort en evaluering med 50 mg opicapon hos fi
< 60 ml/min (dvs. moderat reduceret nyreeliminationskapacitet) i
af puljede BIA 9-1103-data (opicapons hovedmetabolit). BIA
hos patienter med kronisk nyreinsufficiens, og det er derfor ikk

5.3 Non-kliniske sikkerhedsdata &

Non-kliniske data viser ingen speciel risiko for me r vurderet ud fra konventionelle studier af
sikkerhedsfarmakologi, toksicitet efter gentagne genotoksicitet samt karcinogent potentiale.

Hos rotter pavirkede opicapon ikke fertilite Qhan- og hundyr eller den preenatale udvikling ved
eksponeringsniveauer, der var 22 gange peutiske eksponering hos mennesker. Hos draegtige
kaniner var opicapon mindre Veltolere?bxIJ ket resulterede i maksimale niveauer af systemisk

eksponering omkring eller under det terapcutiske omrade. Selvom den embryo-fotale udvikling ikke var
negativt pavirket hos kaniner, betra@forsgget ikke som pradiktivt for human risikovurdering.

6. FARMACEUTISK\K*EYSNINGER
6.1 Hjzlpestoffer {

Kapslens indhold @

Lactosemono t
Natriumsti ykolat, type A

Majsstivi regelatineret
Magne earat
Kagselskal

tine

igocarmin (E 132)

throsin (E 127)
Titandioxid (E 171)

V Preegeblak

12



Ontilyv 25 mg harde kapsler
Shellac %

Propylenglycol .\
Ammoniakoplesning, koncentreret \
Indigocarmin aluminiums lake (E 132) KI

Ontilyv 50 mg hadrde kapsler
Shellac,

Titandioxid (E 171) (
Propylenglycol @
Ammoniakoplesning, koncentreret S %
Simeticon \

Ikke relevant.

6.2  Uforligeligheder @

6.3 Opbevaringstid
HDPE-flasker: 3 ar &
Blistre: 5 ar @

6.4 Seerlige opbevaringsforhold Q

Der er ingen sarlige krav vedrerende opbe gwmperatur for dette laegemiddel.
Blistre: Opbevares i den originale blisN t beskytte mod fugt.
HDPE-flasker: Hold flasken taet till@t for at beskytte mod fugt.

6.5 Emballagetype og p@kstarrelser
0\

Ontilyv 25 mg harde kapsler

Hvide flasker af pol n med hgj densitet (HDPE) med bernesikrede 1ag af polypropylen (PP)
indeholdende 10 eller 30 kapsler.

OPA/AI/P\@{stre med 10 eller 30 kapsler.
Ontilyy 5i @hérde kapsler

Hvi ker af polyethylen med hgj densitet (HDPE) med bernesikrede 1ag af polypropylen (PP)
indéholdende 10, 30 eller 90 kapsler.

Al/PVC//Al-blistre med 10, 30 eller 90 kapsler.
@ Ikke alle pakningssterrelser er nedvendigvis markedsfort.
V 6.6  Regler for bortskaffelse

Ikke anvendt leegemiddel samt affald heraf skal bortskaffes i henhold til lokale retningslinjer.
13
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7. INDEHAVER AF MARKEDSFORINGSTILLADELSEN .\
Bial - Portela & C?, S.A. &
A Av. da Siderurgia Nacional &
4745-457 S. Mamede do Coronado @
Portugal

Fax: +351 22 986 61 90
e-mail: info@bial.com .

TIf.: +351 22 986 61 00 é

8. MARKEDSFORINGSTILLADELSESNUMMER (-NUN@

EU/1/21/1578/001-010 0
9.  DATO FOR FORSTE MARKEDSFORINGSTIFRADELSE/FORNYELSE AF
TILLADELSEN {

Dato for ferste markedsforingstilladelse: 21 febmﬁ%l

10. DATO FOR ANDRING AF TEK

N

Yderligere oplysninger om dette lm@ddel findes pa Det Europeiske Laegemiddelagenturs hjemmeside
http://www.ema.europa.eu.

¥

&

S
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I
FREMSTILLER ANS IG FOR BATCHFRIGIVELSE

BETINGELSER E BEGRZANSNINGER VEDRORENDE
UDLEVERIN@G ANVENDELSE

ANDRE F LD OG BETINGELSER FOR
MA RINGSTILLADELSEN

ER OG EFFEKTIV ANVENDELSE AF

T
L MIDLET

.
BETE:G}_‘SER ELLER BEGRANSNINGER MED HENSYN

15
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A. FREMSTILLER ANSVARLIG FOR BATCHFRIGIVELSE :
Navn og adresse pa den fremstiller, der er ansvarlig for batchfrigivelse .\
Bial - Portela & C?, S.A. Q

A Av. da Siderurgia Nacional &
4745-457 S. Mamede do Coronado @

Portugal {

B. BETINGELSER ELLER BEGRANSNINGER VEDRORENDE &ERING oG

ANVENDELSE §
X

C. ANDRE FORHOLD OG BETINGELSER FOR MA SFORINGSTILLADELSEN

Lagemidlet er receptpligtigt.

. Periodiske, opdaterede sikkerhedsindberetningep-(¢PSUR’er)

(EURD list), som fastsat i artikel 107¢c, stk. 7, i dire 01/83/EF, og alle efterfelgende opdateringer

Kravene for fremsendelse af PSUR’er for dette leege '&Ql fremgar af listen over EU-referencedatoer
offentliggjort pd Det Europaiske Lagemiddelag Ejemmeside http://www.ema.europa.eu.

D. BETINGELSER ELLER BEG QNGER MED HENSYN TIL SIKKER OG
EFFEKTIV ANVENDELSE A{ EMIDLET

. Risikostyringsplan (RMP)

vedrerende laegemiddelovg ing, som er beskrevet i den godkendte RMP, der fremgér af modul 1.8.2 1
markedsforingstilladelsen, Og\ hver efterfolgende godkendt opdatering af RMP.

En opdateret RMP sk {qnsendes:
e pa anmodning et Europaeiske Laegemiddelagentur

e nar risik(%iwnsgssystemet @ndres, serlig som folge af, at der er modtaget nye oplysninger, der kan
medfore entlig @ndring 1 benefit/risk-forholdet, eller som folge af, at en vigtig milepzel
(leg overvagning eller risikominimering) er néet.

Indehaveren af markedsf@ring%ﬂsen skal udfere de pakraevede aktiviteter og foranstaltninger

N
Q

S
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MARKNING, DER SKAL ANFORES PA DEN YDRE EMBALLAGE OG PA DEN IND
EMBALLAGE ,\

N\
HDPE-FLASKE KI

1. LAGEMIDLETS NAVN

opicapon M

( )
)
Ontilyv 25 mg héarde kapsler %
O

2. ANGIVELSE AF AKTIVT STOF/AKTIVE STOFFER % %7

-

Hver kapsel indeholder 25 mg opicapon. ,b

7>
3. LISTE OVER HJALPESTOFFER {K}

Indeholder lactose.

Se indleegssedlen for yderligere oplysninger. Q D

4. LAGEMIDDELFORM OG IMS LD (PAKNINGSSTORRELSE)
g

10 harde kapsler @
30 harde kapsler %

‘a

5. ANVENDELSE%ADE OG ADMINISTRATIONSVEJ(E)

Las indlaegssedlen ir@bmg.

Oral anvendelsxl

A N

6. S L16 ADVARSEL OM, AT LAGEMIDLET SKAL OPBEVARES UTILGANGELIGT

FORBORN
N

Op@es utilgaengeligt for bern.

R

(7)) EVENTUELLE ANDRE SZERLIGE ADVARSLER

L4

\/ |8 UDLGBSDATO

EXP
19
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9. SARLIGE OPBEVARINGSBETINGELSER ,\ -

O
|

\‘
Hold flasken teet tillukket for at beskytte mod fugt. &

10. EVENTUELLE SARLIGE FORHOLDSREGLER VED BORTSKAFI(% AF IKKE
ANVENDT LAGEMIDDEL SAMT AFFALD HERAF
N

11. NAVN OG ADRESSE PA INDEHAVEREN AF MARKEDSFORINGSTILLADELSEN

Bial - Portela & C*, S.A. 5@
A Av. da Siderurgia Nacional 0
4745-457 S. Mamede do Coronado

Portugal ,b

(kun pd den ydre emballage) @

F_N

| 12. MARKEDSF@RINGSTILLADELSESN&LR (-NUMRE)

EU/1/21/1578/003 10 hérde kapsler Q

EU/1/21/1578/004 30 harde kapsler ,&
N\

13. BATCHNUMMER "
Lot %
.\k_
| 14. GENEREL KinSIﬁKATION FOR UDLEVERING |

<

‘ 15. INSTR IONER VEDRORENDE ANVENDELSEN ‘

<

N
| 16. @IATION 1 BRAILLESKRIFT |
N\

onu&& mg (kun pd den ydre emballage)

ENTYDIG IDENTIFIKATOR - 2D-STREGKODE

,& Der er anfort en 2D-stregkode, som indeholder en entydig identifikator.
V (kun pad den ydre emballage)

‘ 18. ENTYDIG IDENTIFIKATOR - MENNESKELIGT LASBARE DATA
20
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MARKNING, DER SKAL ANFORES PA DEN YDRE EMBALLAGE

y &
.\
ZASKE (BLISTER OPA/AI/PVC//Al) 0

‘ 1. LAGEMIDLETS NAVN

)
Ontilyv 25 mg harde kapsler @k
opicapon %

L 4
2. ANGIVELSE AF AKTIVT STOF/AKTIVE STOFFER 0‘
D — 4
[ AN
-
Indeholder lactose. @

Hver kapsel indeholder 25 mg opicapon.

3. LISTE OVER HJZLPESTOFFER

Se indleegssedlen for yderligere oplysninger. Q

4. LAGEMIDDELFORM OG IN (PAKNINGSSTORRELSE)

N

N

5. ANVENDELSESMQE?)G ADMINISTRATIONSVEJ(E)

Leaes indlegssedlen in g.
Oral anvendelse.

~
6. SA DVARSEL OM, AT LEAGEMIDLET SKAL OPBEVARES UTILGANGELIGT
FO RN

.
Op@tilgwngeligt for bern.
o 4

&/ EVENTUELLE ANDRE S/ERLIGE ADVARSLER |

\;gj 8. UDLOBSDATO |

EXP

10 hérde kapsler
30 harde kapsler

22



9. SARLIGE OPBEVARINGSBETINGELSER

Opbevares i den originale blister for at beskytte mod fugt. &

10. EVENTUELLE SARLIGE FORHOLDSREGLER VED BORTSKAFFE AF IKKE

ANVENDT LAGEMIDDEL SAMT AFFALD HERAF
)
7,

11. NAVN OG ADRESSE PA INDEHAVEREN AF MARKEDSF TILLADELSEN

4

Bial - Portela & C*, S.A.

o
A Av. da Siderurgia Nacional 0&,

4745-457 S. Mamede do Coronado
Portugal

N
12. MARKEDSFGRINGSTILLADELSESNUMR@‘A\IUMRE)

EU/1/21/1578/001 10 harde kapsler @

EU/1/21/1578/002 30 harde kapsler Q

13. BATCHNUMMER

\U
<

Lot

‘ 14. GENEREL KLAS ION FOR UDLEVERING
‘ 15. INSTRUKTI()& VEDRORENDE ANVENDELSEN
</
¥
‘ 16. INFO ON I BRAILLESKRIFT
ontilyV’ 2@\
N

7 TYDIG IDENTIFIKATOR - 2D-STREGKODE

@r anfert en 2D-stregkode, som indeholder en entydig identifikator.

O

1
,& 18. ENTYDIG IDENTIFIKATOR - MENNESKELIGT LESBARE DATA

U ow

SN
NN



V4
MINDSTEKRAV TIL MAERKNING PA BLISTER ELLER STRIP
0\
BLISTER OPA/AI/PVC/Al ,0
1. LAGEMIDLETS NAVN i Q', |

Ontilyv 25 mg kapsler @k
opicapon @

2. NAVN PA INDEHAVEREN AF MARKEDSFORINGSTILKADELSEN
N —4

BIAL 0

3. UDLOBSDATO 0.

{V
EXP Q/
4. BATCHNUMMER N7’

N
Lot \/&
72

5. ANDET ']

24



EMBALLAGE

HDPE-FLASKE

MARKNING, DER SKAL ANFORES PA DEN YDRE EMBALLAGE OG PA DEN IND

1. LAGEMIDLETS NAVN

Ontilyv 50 mg héarde kapsler
opicapon

&
X%
(\{\

2. ANGIVELSE AF AKTIVT STOF/AKTIVE STOFFER % %7

Hver kapsel indeholder 50 mg opicapon.

-

v

3. LISTE OVER HJALPESTOFFER

Indeholder lactose.

&
&

Se indleegssedlen for yderligere oplysninger. Q D

LD (PAKNINGSSTORRELSE)

4. LAGEMIDDELFORM OG INDI
g

30 harde kapsler *,
90 harde kapsler TN !

10 harde kapsler

*

N

P
5. ANVENDELS MADE OG ADMINISTRATIONSVEJ(E)

Les 1ndlaagsse inden brug.

Oral anvendel@

BORN

6. G ADVARSEL OM, AT LEGEMIDLET SKAL OPBEVARES UTILGANGELIGT

v

% res utilgeengeligt for bern.

1 7/ EVENTUELLE ANDRE SARLIGE ADVARSLER

&

| 8.  UDLOBSDATO

25
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EXP %@

o\,
9. SARLIGE OPBEVARINGSBETINGELSER @ |
Hold flasken teet tillukket for at beskytte mod fugt. KI

10. EVENTUELLE SARLIGE FORHOLDSREGLER VED BORTSK@SE AF IKKE

ANVENDT LAGEMIDDEL SAMT AFFALD HERAF Vs
. V: >

{

11. NAVN OG ADRESSE PA INDEHAVEREN AF MARKEDSFORINGSTILLADELSEN
A —

X

Bial - Portela & C*, S.A. 0
A Av. da Siderurgia Nacional

4745-457 S. Mamede do Coronado ,b
Portugal

(kun pd den ydre emballage) {@

12. MARKEDSF@RINGSTILLADELSESI\@/IER (-NUMRE)

EU/1/21/1578/009 30 harde kapsler
EU/1/21/1578/010 90 hérde kapsler

4
EU/1/21/1578/008 10 héarde kapsler ,&Q

)

13. BATCHNUMMER

Nb
Lot ‘%’
{

| 14.  GENEREL KIASSIFIKATION FOR UDLEVERING

X

‘ 15. IN§WIONER VEDRORENDE ANVENDELSEN

O

| 16. _(TINFORMATION I BRAILLESKRIFT

lyV 50 mg (kun pa den ydre emballage)

17 ENTYDIG IDENTIFIKATOR - 2D-STREGKODE

Der er anfert en 2D-stregkode, som indeholder en entydig identifikator.
(kun pd den ydre emballage)
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18. ENTYDIG IDENTIFIKATOR - MENNESKELIGT LASBARE DATA

SN

NN X
(kun pd den ydre emballage) @



O

MARKNING, DER SKAL ANFORES PA DEN YDRE EMBALLAGE

y &
.\
ZASKE (BLISTER OPA/AI/PVC//Al) 0

‘ 1. LAGEMIDLETS NAVN

)
Ontilyv 50 mg harde kapsler @k
opicapon %

L 4
2. ANGIVELSE AF AKTIVT STOF/AKTIVE STOFFER 0‘
D — 4
[ AN
-
Indeholder lactose. @

Hver kapsel indeholder 50 mg opicapon.

3. LISTE OVER HIZLPESTOFFER

Se indleegssedlen for yderligere oplysninger. Q

4. LAGEMIDDELFORM OG IN (PAKNINGSSTORRELSE)
10 hérde kapsler
30 harde kapsler @
90 harde kapsler %
’\&

5. ANVENDELSE%A?E OG ADMINISTRATIONSVEJ(E)

Las indlaegssedlen ir@bmg.

Oral anvendelsxl

N
6. S L16 ADVARSEL OM, AT LAGEMIDLET SKAL OPBEVARES UTILGANGELIGT

FORBORN
N

Op@es utilgengeligt for bern.
R,

(7)) EVENTUELLE ANDRE SZERLIGE ADVARSLER |
L4

\/ |8 UDLGBSDATO |

EXP
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9. SARLIGE OPBEVARINGSBETINGELSER ,\ -

Opbevares i den originale blister for at beskytte mod fugt. K/

)
10. EVENTUELLE SARLIGE FORHOLDSREGLER VED BORTSKAFI(I% AF IKKE
)

ANVENDT LAGEMIDDEL SAMT AFFALD HERAF Q

’.\@

11. NAVN OG ADRESSE PA INDEHAVEREN AF MARKEDSFORINGSTILLADELSEN

)

Bial - Portela & C*, S.A.

A Av. da Siderurgia Nacional 0
4745-457 S. Mamede do Coronado
Portugal ,b
12. MARKEDSFORINGSTILLADELSESNU (-NUMRE)
)

EU/1/21/1578/005 10 harde kapsler Q
EU/1/21/1578/006 30 hérde kapsler Q
EU/1/21/1578/007 90 harde kapsler ,&

AN
13. BATCHNUMMER o~

©
N

‘ 14. GENEREL KL1{SIﬁKATION FOR UDLEVERING

<

‘ 15. INSTR IONER VEDRORENDE ANVENDELSEN

<

L4

N

onti&@ mg

N
| 16. IN@IATION I BRAILLESKRIFT
D

ENTYDIG IDENTIFIKATOR - 2D-STREGKODE

,& Der er anfort en 2D-stregkode, som indeholder en entydig identifikator.

Y

‘ 18. ENTYDIG IDENTIFIKATOR - MENNESKELIGT LASBARE DATA
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V4
MINDSTEKRAV TIL MAERKNING PA BLISTER ELLER STRIP
0\
BLISTER OPA/AI/PVC/Al ,0
1. LAGEMIDLETS NAVN i Q', |

Ontilyv 50 mg kapsler @k
opicapon @

2. NAVN PA INDEHAVEREN AF MARKEDSFORINGSTILKADELSEN
N —4

BIAL 0

3. UDLOBSDATO 0.

{V
EXP Q/
4. BATCHNUMMER N7’

N
Lot \/&
72

5. ANDET ']

31



SEDDEL



Indlaegsseddel: Information til patienten %

L 4
Ontilyv 25 mg harde kapsler K}\

opicapon

Lzes denne indlegsseddel grundigt, inden du begynder at tage dette lzegemiddel &1 indeholder

vigtige oplysninger.

- Gem indlagssedlen. Du kan fa brug for at laese den igen. {

- Sperg leegen eller apotekspersonalet, hvis der er mere, du vil vide. @

- Laegen har ordineret dette leegemiddel til dig personligt. Lad derfor y@%ed at give medicinen til
andre. Det kan vare skadeligt for andre, selvom de har de samme s er, som du har.

- Kontakt laegen eller apotekspersonalet, hvis du far bivirkninger, der bivirkninger, som ikke er
navnt i denne indleegsseddel. Se punkt 4.

Se den nyeste indleegsseddel pa www.indlaecgsseddel.dk 0

Oversigt over indlaegssedlen

1. Virkning og anvendelse

Det skal du vide, for du begynder at tage Ontilyv @
Sadan skal du tage Ontilyv

Bivirkninger @
Opbevaring

Pakningssterrelser og yderligere oplysni

1. Virkning og anvendelse \,&

Ontilyv indeholder det aktive stof opigapon. Lagemidlet bruges til behandling af Parkinsons sygdom og
hermed forbundne bevagelsespr z}f Parkinsons sygdom er en fremadskridende lidelse i
nervesystemet, som medfarer g pavirker dine beveagelser.

AN

o,

Ontilyv er beregnet til brug*1 ksne, som allerede tager legemidler indeholdende levodopa og DOPA-
decarboxylaseheemmer. kagemidlet oger levodopas virkning og hjelper til at mindske symptomerne pé
Parkinsons sygdom 0@ egelsesproblemer.

Det ska%u’ie, for du begynder at tage Ontilyv

Tag ikke @ v:
- b r allergisk over for opicapon eller et af de gvrige indholdsstoffer i Ontilyv (angivet i
6)
- du har en tumor i binyrerne (kaldet faokromocytom) eller i nervesystemet (kaldet
ragangliom) eller en anden tumor, som gger risikoen for meget hgjt blodtryk
vis du nogen sinde har haft malignt neuroleptikasyndrom, som er en sjelden reaktion pa medicin

skyldes en skade

@ mod psykoser
,& hvis du nogen sinde har lidt af en sjelden muskellidelse, der kaldes rabdomyolyse, som ikke

Y

hvis du tager visse laegemidler til behandling af depression, som kaldes monoaminoxidase (MAO)-
hammere (f.eks. phenelzin, tranylcypromin eller moclobemid). Sperg din lege eller
apotekspersonalet, om du kan tage din medicin mod depression sammen med Ontilyv.

33
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Advarsler og forsigtighedsregler @
Kontakt legen eller apotekspersonalet, for du tager Ontilyv:

- hvis du har alvorlige leverproblemer og lider af appetitleshed, vagttab eller svaghed, ¢ler hvis du
hurtigt bliver udmattet. Leegen kan tage din behandling op til overvejelse. Q

Kontakt laegen eller apotekspersonalet, hvis du eller din familie/plejeansvarlige bemaer«i«;t du udvikler
lyst eller trang til at udfere handlinger, som er usedvanlige for dig, eller hvis du ikke odsta
impulser, drifter eller fristelser til at udfere bestemte aktiviteter, som kan skade di ndre. Denne
adfzerd kaldes manglende impulskontrol og kan omfatte @get spilletrang/ludoma '%erseksualitet eller
en pget optagethed af seksuelle tanker eller folelser. Disse adfeerdsmenstre er ble¥egrapporteret hos
patienter, som bruger anden medicin til behandling af Parkinsons sygdom.’L@ vil eventuelt tage din

behandling op til overvejelse. {\

Bern og unge
Boarn og unge under 18 ar ma ikke tage dette leegemiddel. Det er ik&ljvet undersegt hos denne
aldersgruppe, da behandling af Parkinsons sygdom ikke er relevant bern og unge.

Brug af anden medicin sammen med Ontilyv
Fortzel altid leegen eller apotekspersonalet, hvis du tager a@ medicin, for nylig har taget anden medicin

eller planlegger at tage anden medicin. {

Fortael laegen, hvis du tager:

- leegemidler til behandling af depression ell st, som f.eks. venlafaxin, maprotilin og desipramin.
Hvis du tager Ontilyv sammen med diss idler, kan det oge risikoen for bivirkninger. Leegen

kan eventuelt justere din behandling;

- safinamid til behandling af Parkinso dom. Der er ingen erfaring med samtidig behandling med
Ontilyv og safinamid. Lagen k elt justere din behandling;

- leegemidler til behandling af astm m f.eks. rimiterol eller isoprenalin. Ontilyv kan gge
virkningen af disse legemidlgs

- leegemidler til behandling ‘giske reaktioner, som f.eks. adrenalin. Ontilyv kan ege virkningen
af disse legemidler;

- leegemidler til behandling af*hjertesvigt, som f.eks. dobutamin, dopamin eller dopexamin. Ontilyv
kan oge virkningen % e leegemidler;

- leegemidler mod for hgjt kolesterol, som f.eks. rosuvastatin, simvastatin, atorvastatin eller
pravastatin. Ontilyy kan ege virkningen af disse legemidler;

- leegemidler, degpavirker immunsystemet, som f.eks. methotrexat. Ontilyv kan ege virkningen af
disse leegemidler;

- leegemidIgr indeholder kinidin, som anvendes til behandling af unormal hjerterytme eller
malagial{Avis du tager Ontilyv og kinidin sammen, det vil sige pa samme tidspunkt, kan det
ne aKwrkningen af Ontilyv.
L 4

Gravi Nog amning

Hvig«du & gravid eller ammer, har mistanke om, at du er gravid, eller planlaegger at blive gravid, skal du

e din leege eller apotekspersonalet til rads, for du tager dette legemiddel.

ilyv ber ikke anvendes, hvis du er gravid. Du skal bruge sikker pravention, hvis du kan blive gravid.

et er ukendt, om Ontilyv udskilles 1 maelken hos mennesker. Da en risiko for spadbarnet ikke kan
udelukkes, skal du stoppe med at amme, mens du er i behandling med Ontilyv.

Trafik- og arbejdssikkerhed
Nér du tager Ontilyv sammen med levodopa, kan du fole dig svimmel eller sgvnig.
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Du ma ikke kare motorkeretoj eller betjene maskiner, hvis du fér disse bivirkninger.

Ontilyv indeholder lactose og natrium

- Lactose: Kontakt leegen, for du tager dette laegemiddel, hvis leegen har fortalt dig, at du i % visse
sukkerarter.

- Natrium: Dette laegemiddel indeholder mindre end 1 mmol (23 mg) natrium pr. kaps%vls det eri det

vaesentlige natriumfrit. @

3. Sadan skal du tage Ontilyv

.
Tag altid legemidlet nejagtigt efter leegens anvisning. Er du i tvivl, sa spe %n eller
apotekspersonalet.

Den anbefalede dosis er 50 mg én gang dagligt. &:
Ontilyv skal helst tages ved sengetid. 0

Tag Ontilyv mindst én time for eller efter, du tager din 1evodo@edicin.

Doser af anden medicin til behandling af Parkinsons @m
Det kan vare nedvendigt at justere dosen af anden medégl til behandling af Parkinsons sygdom, nar du
begynder at tage Ontilyv. Folg leegens anvisninger.

Indtagelse i Q

Ontilyv er til oral anvendelse (gennem mund

Synk kapslen hel med et glas vand til. ,&

Hyvis du har taget for mange Ontilyv

Hvis du har taget flere Ontilyv, end du skulle, skal du straks kontakte din leege, apotekspersonalet eller et
hospital. Medbring medicinpakke @enne indleegsseddel. Det vil gore det nemmere for laegen at finde
ud af, hvad du har taget. %v

Hvis du har glemt at tage*

Hvis du glemmer at tag n dosis, skal du fortsatte behandlingen og tage naste dosis som planlagt.
Du ma ikke tage en @ tdosis som erstatning for den glemte dosis.
me

Hvis du holder at tage Ontilyv
Du maé ikke stq ed at tage Ontilyv, medmindre du har faet besked pé det af l&egen, da dine

symptomerka e varre.
Hvis du stoppeg med at tage Ontilyv, er det muligt, at din laege skal justere dosen af anden medicin, som
du tager t & andling af Parkinsons sygdom.

Sp@en eller apotekspersonalet, hvis der er noget, du er i tvivl om.

Q Bivirkninger

,& Dette legemiddel kan som alle andre leegemidler give bivirkninger, men ikke alle far bivirkninger.

Bivirkninger forarsaget af Ontilyv er ofte lette til moderate og opstér for det meste inden for de forste uger
af behandlingen. Nogle af bivirkningerne kan skyldes den ggede virkning ved samtidig brug af Ontilyv og
levodopa.
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Kontakt straks din leege, hvis du far bivirkninger i starten af behandlingen. Laegen kan behandle n‘%& af
bivirkningerne ved at justere dosis af din levodopa-medicin. .\

Du skal sa hurtigt som muligt fortzelle din lzege, hvis du bliver opmarksom pa nogle af&gmde

bivirkninger: &

Meget almindelig: kan forekomme hos flere end 1 ud af 10 patienter @
- ufrivillige og ukontrollerbare bevagelser eller sveert ved at bevaege kropp &r smertefulde
beveagelser @

Almindelig: kan forekomme hos op til 1 ud af 10 patienter

. \(9
forstoppelse {
mundterhed O

kvalme (nausea)

opkastninger QKJ
forhgjet niveau af enzymet kreatinkinase i blodet
ufrivillige muskelsammentreekninger @
svimmelhed

hovedpine @

desighed

besver med at falde i sgvn eller sove igennem@
underlige dremme

- sanseoplevelser, som ikke er virkelige ( tioner)

- blodtryksfald, nar du rejser dig op, hvil rarsager svimmelhed eller besvimelse
Ikke almindelig: kan forekomme hos af 100 patienter

- hjertebanken eller uregelmeessig rytme (puls)

Q

S

tilstoppede erer

tarre gjne
smerter eller haevelse 1 Wionen
fordejelsesbesver

N
vaegttab \

appetitlashed

forhejede triglycérider (fedtstoffer) i blodet
muskeltraekni muskelstivhed eller muskelsmerter
smerter 1 arme 08 ben

endret s&ns

overdre opsbeveagelser

besw

an

dm sion

hdre noget, som ikke eksisterer
areridt

sevnbesvar

unormal farve af urin

behov for vandladning om natten

kortdndethed

hejt eller lavt blodtryk

faldtendens

folelse af energilashed eller traethed
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Indberetning af bivirkninger
Hvis du oplever bivirkninger, ber du tale med din laege eller apotekspersonalet. Dette gaelder ogsé’lggige
bivirkninger, som ikke er medtaget i denne indleegsseddel. Du eller dine parerende kan ogsé,iftdberette
bivirkninger direkte til Leegemiddelstyrelsen via det nationale rapporteringssystem anfort i diks V.
Ved at indrapportere bivirkninger kan du hjelpe med at fremskaffe mere information om si eden af

dette legemiddel. é’

S. Opbevaring é

Opbevar leegemidlet utilgeengeligt for bern. ’\%

Brug ikke laegemidlet efter den udlebsdato, der star pa pakningen efteré.‘Udlﬂbsdatoen er den sidste
dag i den naevnte méned. &

Der er ingen serlige krav vedrerende opbevaringstemperatur for Qlaegemiddel.
Blistre: Opbevares i den originale blister for at beskytte mod fi
Flasker: Hold flasken teet tillukket for at beskytte mod fugt.

Sperg apotekspersonalet, hvordan du skal bortskaffe icirester. Af hensyn til miljeet ma du ikke
smide medicinrester i aflebet, toilettet eller skraldes .

6. Pakningssterrelser og yderligere opl@b

Ontilyv indeholder:
- Aktivt stof: Opicapon. Hver ka@*’ holder 25 mg opicapon.
- @vrige indholdsstoffer:
o kapslens indhold: lact@nohydrat, natriumstivelsesglykolat (type A), pregelatineret

majsstivelse og e stearat
o) kapselskal: gelat?%ﬂ'igocarmin (E 132), erythrosin (E 127) og titandioxid (E 171)
o pregeblek: sh%ropylenglykol, ammoniakoplesning, koncentreret, indigocarmin
aluminiums lak 132)

&relser

Udseende og pakni

Ontilyv 25 mg hérde@ler er lysebla, ca. 19 mm lang, med "OPC 25" og "Bial" praget pa kapslerne.
Kapslerne er ;@X‘f flasker eller blistre.

Flasker: 1@ 30 kapsler.

Blister? r 30 kapsler.

I@akningsst@rrelser er ngdvendigvis markedsfert.

:Q’haver af markedsferingstilladelsen og fremstiller

I - Portela & C?, S.A.
‘Av. da Siderurgia Nacional
4745-457 S. Mamede do Coronado
V Portugal
tif.: +351 22 986 61 00
fax: +351 22 986 61 90
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O

e-mail: info@bial.com :

S

Denne indlzegsseddel blev senest zendret { MM/AAAA } &

Andre informationskilder é

Du kan finde yderligere oplysninger om dette legemiddel pa Det Europzigk: emiddelagenturs
hjemmeside http://www.ema.europa.eu. {\
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Indlaegsseddel: Information til patienten %

L 4
Ontilyv 50 mg hiarde kapsler K}\

opicapon

Lzes denne indlegsseddel grundigt, inden du begynder at tage dette lzegemiddel &1 indeholder

vigtige oplysninger.

- Gem indlagssedlen. Du kan fa brug for at laese den igen. {

- Sperg leegen eller apotekspersonalet, hvis der er mere, du vil vide. @

- Laegen har ordineret dette leegemiddel til dig personligt. Lad derfor y@%ed at give medicinen til
andre. Det kan vare skadeligt for andre, selvom de har de samme s er, som du har.

- Kontakt laegen eller apotekspersonalet, hvis du far bivirkninger, der bivirkninger, som ikke er
navnt i denne indleegsseddel. Se punkt 4.

Se den nyeste indleegsseddel pa www.indlaecgsseddel.dk 0

Oversigt over indleegssedlen

1. Virkning og anvendelse

Det skal du vide, for du begynder at tage Ontilyv @
Sadan skal du tage Ontilyv

Bivirkninger @
Opbevaring

Pakningssterrelser og yderligere oplysni

1. Virkning og anvendelse \,&

Ontilyv indeholder det aktive stof opigapon. Lagemidlet bruges til behandling af Parkinsons sygdom og
hermed forbundne bevagelsespr @? Parkinsons sygdom er en fremadskridende lidelse i
nervesystemet, som medfarer g pavirker dine bevagelser.

AN e

o,

Ontilyv er beregnet til brugg1 ksne, som allerede tager leegemidler indeholdende levodopa og DOPA-
decarboxylaseheemmer. kagemidlet oger levodopas virkning og hjelper til at mindske symptomerne pé
Parkinsons sygdom o® egelsesproblemer.

Det ska%u’1e, for du begynder at tage Ontilyv

Tag ikke @ v:
- h r allergisk over for opicapon eller et af de gvrige indholdsstoffer i Ontilyv (angivet i
6)
- du har en tumor i binyrerne (kaldet faokromocytom) eller i nervesystemet (kaldet
ragangliom) eller en anden tumor, som gger risikoen for meget hgjt blodtryk
vis du nogen sinde har haft malignt neuroleptikasyndrom, som er en sjelden reaktion pa medicin

skyldes en skade

@ mod psykoser
,& hvis du nogen sinde har lidt af en sjelden muskellidelse, der kaldes rabdomyolyse, som ikke

Y

hvis du tager visse laegemidler til behandling af depression, som kaldes monoaminoxidase (MAO)-
haemmere (f.eks. phenelzin, tranylcypromin eller moclobemid). Sperg din lege eller
apotekspersonalet, om du kan tage din medicin mod depression sammen med Ontilyv.
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Advarsler og forsigtighedsregler @
Kontakt legen eller apotekspersonalet, for du tager Ontilyv:

- hvis du har alvorlige leverproblemer og lider af appetitleshed, vaegttab eller svaghed, ¢ler hvis du
hurtigt bliver udmattet. Leegen kan tage din behandling op til overvejelse. Q

Kontakt laegen eller apotekspersonalet, hvis du eller din familie/plejeansvarlige bemaer«i«}t du udvikler
lyst eller trang til at udfere handlinger, som er usedvanlige for dig, eller hvis du ikke odsta
impulser, drifter eller fristelser til at udfere bestemte aktiviteter, som kan skade di ndre. Denne
adfzerd kaldes manglende impulskontrol og kan omfatte eget spilletrang/ludoma '%erseksualitet eller
en pget optagethed af seksuelle tanker eller folelser. Disse adfeerdsmenstre er blgy¥eyrapporteret hos
patienter, som bruger anden medicin til behandling af Parkinsons sygdom.’L@ vil eventuelt tage din

behandling op til overvejelse. {\

Beorn og unge
Born og unge under 18 ar mé ikke tage dette leegemiddel. Det er ik&ﬂevet undersegt hos denne
aldersgruppe, da behandling af Parkinsons sygdom ikke er releva@; orn og unge.

Brug af anden medicin sammen med Ontilyv
Fortzal altid leegen eller apotekspersonalet, hvis du tager a@ medicin, for nylig har taget anden medicin

eller planlegger at tage anden medicin. {

Fortael laegen, hvis du tager:

- leegemidler til behandling af depression ell st, som f.eks. venlafaxin, maprotilin og desipramin.
Hvis du tager Ontilyv sammen med diss idler, kan det oge risikoen for bivirkninger. Leegen

kan eventuelt justere din behandling;

- safinamid til behandling af Parkinso dom. Der er ingen erfaring med samtidig behandling med
Ontilyv og safinamid. Lagen k elt justere din behandling;

- leegemidler til behandling af astm m f.eks. rimiterol eller isoprenalin. Ontilyv kan gge
virkningen af disse legemidlgs

- leegemidler til behandlin ‘giske reaktioner, som f.eks. adrenalin. Ontilyv kan ege virkningen
af disse leegemidler; %

- leegemidler til behandling af*hjertesvigt, som f.eks. dobutamin, dopamin eller dopexamin. Ontilyv
kan oge virkningen % e leegemidler;

- leegemidler mod for hgjt kolesterol, som f.eks. rosuvastatin, simvastatin, atorvastatin eller
pravastatin. Ontilyy kan ege virkningen af disse legemidler;

- leegemidler, degpavirker immunsystemet, som f.eks. methotrexat. Ontilyv kan ege virkningen af
disse leegemidler;

- leegemidIgr indeholder kinidin, som anvendes til behandling af unormal hjerterytme eller
malagialAvis du tager Ontilyv og kinidin sammen, det vil sige pa samme tidspunkt, kan det
ne 8\Vlrkningen af Ontilyv.
L 4

Gravi Nog amning

Hvig«du & gravid eller ammer, har mistanke om, at du er gravid, eller planlaegger at blive gravid, skal du

e din leege eller apotekspersonalet til rads, for du tager dette leegemiddel.

ilyv ber ikke anvendes, hvis du er gravid. Du skal bruge sikker pravention, hvis du kan blive gravid.

et er ukendt, om Ontilyv udskilles 1 maelken hos mennesker. Da en risiko for spaedbarnet ikke kan
udelukkes, skal du stoppe med at amme, mens du er i behandling med Ontilyv.

Trafik- og arbejdssikkerhed
Nér du tager Ontilyv sammen med levodopa, kan du fole dig svimmel eller sgvnig.
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Du ma ikke kare motorkeretoj eller betjene maskiner, hvis du fér disse bivirkninger. @

Ontilyv indeholder lactose og natrium "
l% visse

- Lactose: Kontakt leegen, for du tager dette laegemiddel, hvis leegen har fortalt dig, at du i
sukkerarter.
- Natrium: Dette leegemiddel indeholder mindre end 1 mmol (23 mg) natrium pr. kaps%vls. det er i det

vaesentlige natriumfrit. @

.
Tag altid legemidlet nejagtigt efter leegens anvisning. Er du i tvivl, sa spe %n eller
apotekspersonalet.

3. Sadan skal du tage Ontilyv

Den anbefalede dosis er 50 mg én gang dagligt. &:
Ontilyv skal helst tages ved sengetid. 0

Tag Ontilyv mindst én time for eller efter, du tager din levodo@edicin.

Doser af anden medicin til behandling af Parkinsons @m
Det kan vare nedvendigt at justere dosen af anden medégl til behandling af Parkinsons sygdom, nar du
begynder at tage Ontilyv. Folg lgens anvisninger.

Indtagelse i Q

Ontilyv er til oral anvendelse (gennem mund

Synk kapslen hel med et glas vand til. ,&

Hyvis du har taget for mange Ontilyv

Hvis du har taget flere Ontilyv, end du skulle, skal du straks kontakte din leege, apotekspersonalet eller et
hospital. Medbring medicinpakke @enne indleegsseddel. Det vil gore det nemmere for laegen at finde
ud af, hvad du har taget. %v

Hyvis du har glemt at tagé %l;v
Hvis du glemmer at tagegen dosis, skal du fortsette behandlingen og tage naste dosis som planlagt.
Du ma ikke tage en d Qtdosis som erstatning for den glemte dosis.

Hyvis du holder op med at tage Ontilyv
Du mé ikke stq ed at tage Ontilyv, medmindre du har fiet besked pa det af leegen, da dine

symptomer& e varre.
Hvis du s med at tage Ontilyv, er det muligt, at din leege skal justere dosen af anden medicin, som

du tagert\ andling af Parkinsons sygdom.
Sp egen eller apotekspersonalet, hvis der er noget, du er i tvivl om.

Q Bivirkninger

,& Dette legemiddel kan som alle andre leegemidler give bivirkninger, men ikke alle far bivirkninger.

Bivirkninger forarsaget af Ontilyv er ofte lette til moderate og opstér for det meste inden for de forste uger
af behandlingen. Nogle af bivirkningerne kan skyldes den ggede virkning ved samtidig brug af Ontilyv og
levodopa.

4



N

,30>

Kontakt straks din leege, hvis du far bivirkninger i starten af behandlingen. Laegen kan behandle rr@ af
bivirkningerne ved at justere dosis af din levodopa-medicin. .\

Du skal sa hurtigt som muligt fortzelle din lzege, hvis du bliver opmarksom pa nogle af&gmde

bivirkninger: &

Meget almindelig: kan forekomme hos flere end 1 ud af 10 patienter @
- ufrivillige og ukontrollerbare bevagelser eller svert ved at bevaege kropp &r smertefulde
beveagelser @

Almindelig: kan forekomme hos op til 1 ud af 10 patienter

. \(9
forstoppelse {
mundterhed O

kvalme (nausea)

opkastninger QKJ
forhejet niveau af enzymet kreatinkinase i blodet
ufrivillige muskelsammentreekninger @
svimmelhed

hovedpine @

desighed

besver med at falde i sgvn eller sove igennem@
underlige dremme

- sanseoplevelser, som ikke er virkelige ( tioner)

- blodtryksfald, nar du rejser dig op, hvil rarsager svimmelhed eller besvimelse
Ikke almindelig: kan forekomme hos af 100 patienter

- hjertebanken eller uregelmeessig rytme (puls)

Q

S

tilstoppede erer

tarre gjne
smerter eller hevelse i Wionen
fordejelsesbesver

N
vagttab \

appetitlashed

forhejede triglycérider (fedtstoffer) i blodet
muskeltraekni muskelstivhed eller muskelsmerter
smerter i arme 08 ben

endret St%@ans

overdre opsbeveagelser

besw

an

dm sion

hdre noget, som ikke eksisterer
areridt

sevnbesvar

unormal farve af urin

behov for vandladning om natten

kortandethed

hejt eller lavt blodtryk

faldtendens

folelse af energiloshed eller traethed
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Indberetning af bivirkninger
Hvis du oplever bivirkninger, ber du tale med din laege eller apotekspersonalet. Dette gaelder ogsé’lggige
bivirkninger, som ikke er medtaget i denne indleegsseddel. Du eller dine parerende kan ogsé,iftdberette
bivirkninger direkte til Leegemiddelstyrelsen via det nationale rapporteringssystem anfort i diks V.
Ved at indrapportere bivirkninger kan du hjelpe med at fremskaffe mere information om si eden af

dette legemiddel. é’

S. Opbevaring é

Opbevar leegemidlet utilgeengeligt for bern. ’\%

Brug ikke laegemidlet efter den udlebsdato, der star pa pakningen efteré.‘Udlﬂbsdatoen er den sidste
dag i den naevnte méned. &

Der er ingen se@rlige krav vedrerende opbevaringstemperatur for Qlaegemiddel.
Blistre: Opbevares i den originale blister for at beskytte mod fi
Flasker: Hold flasken teet tillukket for at beskytte mod fugt.

Sperg apotekspersonalet, hvordan du skal bortskaffe icirester. Af hensyn til miljeet ma du ikke
smide medicinrester i aflgbet, toilettet eller skraldes .

6. Pakningssterrelser og yderligere opl@b

Ontilyv indeholder:
- Aktivt stof: Opicapon. Hver kam( holder 50 mg opicapon.
- @vrige indholdsstoffer:
o kapslens indhold: lact(@onohydrat, natriumstivelsesglykolat (type A), pregelatineret
Stearat

majsstivelse og e

o kapselskal: gelag%gocarmin (E 132), erythrosin (E 127) og titandioxid (E 171)
praegeblek: sh?&&-ﬁtandioxid (E 171), propylenglykol, ammoniakoplesning, koncentreret,
simeticon

&relser

Udseende og pakni

Ontilyv 50 mg hérder@ler er morkebld, ca. 19 mm lang, med "OPC 50" og "Bial" praeget pa kapslerne.
Kapslerne er @4 flasker eller blistre.

Flasker: 1@: ler 90 kapsler.

1
Blister? & eller 90 kapsler.

Ik@akningsstgrrelser er ngdvendigvis markedsfert.

:Qﬁmver af markedsferingstilladelsen og fremstiller

I - Portela & C?, S.A.
Av. da Siderurgia Nacional
4745-457 S. Mamede do Coronado
V Portugal
tif.: +351 22 986 61 00
fax: +351 22 986 61 90
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O

e-mail: info@bial.com :

" N
Denne indlegsseddel blev senest eendret { MM/ A} &
Andre informationskilder @

Du kan finde yderligere oplysninger om dette l&egemiddel pa Det Europeiske L@ﬁddelagenturs
hjemmeside http://www.ema.europa.cu. .
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