BILAGI

PRODUKTRESUME



1. LAGEMIDLETS NAVN

Oprymea 0,088 mg tabletter
Oprymea 0,18 mg tabletter
Oprymea 0,35 mg tabletter
Oprymea 0,7 mg tabletter
Oprymea 1,1 mg tabletter

2. KVALITATIV OG KVANTITATIV SAMMENSATNING

Oprymea 0,088 mg tabletter
Hver tablet indeholder 0,088 mg pramipexol (som 0,125 mg pramipexoldihydrochloridmonohydrat).

Oprymea 0,18 mg tabletter
Hver tablet indeholder 0,18 mg pramipexol (som 0,25 mg pramipexoldihydrochloridmonohydrat).

Oprymea 0,35 mg tabletter
Hver tablet indeholder 0,35 mg pramipexol (som 0,5 mg pramipexoldihydrochloridmonohydrat).

Oprymea 0.7 mg tabletter
Hver tablet indeholder 0,7 mg pramipexol (som 1 mg pramipexoldihydrochloridmonohydrat).

Oprymea 1.1 mg tabletter
Hver tablet indeholder 1,1 mg pramipexol (som 1,5 mg pramipexoldihydrochloridmonohydrat).

Bemcerk:
Da der i litteraturen refereres til doser af pramipexol i saltformen, er doseringen anfert bade som
pramipexolbase og som pramipexolsalt (i parentes).

Alle hjzlpestoffer er anfort under pkt. 6.1.

3. LAGEMIDDELFORM
Tabletter

Oprymea 0,088 mg tabletter
Hvid, rund, med skra kanter og praeget med ”P6” pa den ene side af tabletten.

Oprymea 0,18 mg tabletter
Hvid, oval, med skra kanter, delekeerv pa begge sider og pracget med ”P7” pa begge halvdele af den
ene side af tabletten. Tabletten kan deles i to lige store dele.

Oprymea 0,35 mg tabletter
Hvid, oval, med skra kanter, delekaerv pa begge sider og preget med ”P8” pa begge halvdele af den
ene side af tabletten. Tabletten kan deles i to lige store dele.

Oprymea 0.7 mg tabletter
Hvid, rund, med skré kanter, delekerv pa begge sider og praeget med P9 pa begge halvdele af den
ene side af tabletten. Tabletten kan deles i to lige store dele.

Oprymea 1,1 mg tabletter
Hvid, rund, med skra kanter og delekarv pa begge sider. Tabletten kan deles i to lige store dele.

4. KLINISKE OPLYSNINGER



4.1 Terapeutiske indikationer

Oprymea er indiceret til voksne til behandling af tegn og symptomer pa idiopatisk Parkinsons sygdom.
Oprymea kan gives, som monoterapi eller i kombination med levodopa i hele sygdomsforlebet
herunder i de sene stadier, nar virkningen af levodopa klinger af eller bliver ustabil, og svingninger i
den terapeutiske virkning opstar.

Oprymea er indiceret til voksne til symptomatisk behandling af moderat til svaer idiopatisk restless
legs syndrom i doser op til 0,54 mg base (0,75 mg salt) (se pkt. 4.2).

4.2 Dosering og administration

Dosering

Parkinsons sygdom
Degndosis ber indtages ligeligt fordelt pa 3 daglige doser.

Initialdosis

Dosis skal gges gradvist hver 5.-7. dag fra en startdosis pa 0,264 mg base (0,375 mg salt)/degn.
Forudsat at patienten ikke far uacceptable bivirkninger, skal dosis titreres indtil den maksimale
terapeutiske virkning.

Skema for dosisegning af Oprymea

Uge Dosis Total degndosis | Dosis Total degndosis
(mg base) (mg base) (mg salt) (mg salt)

1 3 x 0,088 0,264 3 x0,125 0,375

2 3x0,18 0,54 3 x0,25 0,75

3 3 x0,35 1,1 3x0,5 1,50

Hvis en yderligere ggning af den daglige dosis er nedvendig, ber denne gges med 0,54 mg base
(0,75 mg salt) ugentligt op til maksimal degndosis pé 3,3 mg base (4,5 mg salt).

Man skal vaere opmarksom pa, at hyppigheden af desighed eges ved doser hgjere end 1,1 mg base
(1,5 mg salt)/dag (se pkt. 4.8).

Vedligeholdelsesdosis

Den daglige dosis af pramipexol ber vaere mellem 0,264 mg base (0,375 mg salt) og 3,3 mg base

(4,5 mg salt). I kliniske optrapningsforseg sas en virkning allerede ved en daglig dosis pa 1,1 mg base
(1,5 mg salt). Yderligere dosisjusteringer ber foretages pa basis af klinisk respons og forekomst af
bivirkninger. Ca. 5 % af patienterne i de kliniske forsgg blev behandlet med doser mindre end 1,1 mg
(1,5 mg salt). For patienter med fremskreden Parkinsons sygdom, og hvor en reduktion af levodopa-
dosis er tilsigtet, kan pramipexoldoser hgjere end 1,1 mg base (1,5 mg salt) i dognet veere nyttig. Det
kan anbefales, at levodopadosis reduceres bade under dosisstigning og vedligeholdelsesbehandling
med Oprymea, afhangigt af den enkelte patients reaktioner (se pkt. 4.5).

Behandlingsophor

Pludseligt opher med dopamin-behandling kan fere til udvikling af malignt neuroleptikasyndrom eller
dopaminagonist-abstinenssyndrom. Pramipexoldosis ber reduceres med 0,54 mg base (0,75 mg salt)
per dag, indtil den daglige dosis er reduceret til 0,54 mg base (0,75 mg salt). Derefter ber dosis
reduceres med 0,264 mg base (0,375 salt) per dag (se pkt. 4.4). Dopaminagonist-abstinenssyndrom
kan stadig forekomme under nedtrapningen, og en midlertidig egning af dosis kan vere nedvendig
inden nedtrapningen genoptages (se pkt. 4.4).

Nedsat nyrefunktion
Eliminationen af pramipexol er athengig af nyrefunktionen. Afheengig af patientens nyrefunktion
foreslas et af folgende doseringsregimer som begyndelsesterapi:
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Ved kreatininclearance over 50 ml/min er reduktion af dosis eller doseringshyppighed ikke nedvendig.

Ved kreatininclearance mellem 20 og 50 ml/min ber initialdosis af Oprymea fordeles pa 2 daglige
doser begyndende med 0,088 mg base (0,125 mg salt) to gange dagligt svarende til 0,176 mg base
(0,25 mg salt) per degn. En maksimal daglig dosis p& 1,57 mg pramipexolbase (2,25 mg salt) ber ikke
overskrides.

Ved kreatininclearance mindre end 20 ml/min ber Oprymea gives som en enkeltdosis begyndende
med 0,088 mg base (0,125 mg salt) per degn. En maksimal daglig dosis pa 1,1 mg pramipexolbase
(1,5 mg salt) ber ikke overskrides.

Hvis nyrefunktionen bliver nedsat under vedligeholdelsesbehandling med Oprymea, bar dosis
reduceres med samme procent, som faldet i kreatininclearance. Dvs. hvis f.eks. kreatininclearance
reduceres med 30 %, sé reduceres den daglige dosis tilsvarende med 30 %. Den daglige dosis kan
fordeles pa 2 daglige doser, hvis kreatininclearance er mellem 20 og 50 ml/minog gives om en
enkeltdosis, hvis kreatininclearance er under 20 ml/min.

Nedsat leverfunktion

Dosisreduktion er sandsynligvis ikke nedvendig for patienter med nedsat leverfunktion, da omkring 90
% af det absorberede aktive stof udskilles via nyrerne. Den potentielle indflydelse af nedsat
leverfunktion pad Oprymeas farmakokinetik kendes ikke.

Peediatrisk population
Oprymeas sikkerhed og virkning hos bern under 18 ar er ikke klarlagt. Det er ikke relevant at anvende
Oprymea hos den padiatriske population ved indikationen Parkinsons sygdom.

Restless legs-syndrom

Den anbefalede startdosis for Oprymea er 0,088 mg base (0,125 mg salt), som tages 1 gang dagligt 2-3
timer for sengetid. For patienter som behegver yderligere symptomatisk lindring, kan dosis gges hver
4.-7. dag til et maksimum pa 0,54 mg base (0,75 mg salt) dagligt, som vist i tabellen nedenfor. Den
laveste effektive dosis skal anvendes (se pkt. 4.4 Restless legs-augmentationssyndrom).

Skema til egning af dosis for Oprymea

Titreringstrin | 1 gang daglig 1 gang daglig
Aften dosis Aften dosis
(mg af base) (mg af salt)

1 0,088 0,125

2 0,18 0,25

3 0,35 0,50

4 0,54 0,75

Behandlingens virkning hos restless legs syndrom-patienten og den forsatte behandling ber evalueres
efter 3 maneders brug. Hvis behandlingen afbrydes i flere dage, skal den initieres pany med
dosistitrering, som ovenfor beskrevet.

Behandlingsophor

Oprymea kan ved behandling af restless legs syndrom (RLS) seponeres uden aftrapning, idet den
daglige dosis ikke vil overstige 0,54 mg base (0,75 mg salt). I et 26 ugers placebokontrolleret forseg
blev der hos 10 % af patienterne (14 ud af 135) observeret rebound af RLS-symptomer (forvaerring af
symptomer i forhold til baseline) efter pludseligt behandlingsopher. Denne indvirkning blev fundet at
vaere uathangig af dosis.

Nedsat nyrefunktion

Udskillelse af pramipexol er athaengig af nyrefunktionen. Patienter med en kreatininclearance over
20 ml/min behgver ingen reduktion i den daglige dosis.

Brugen af pramipexol har ikke veret undersogt hos haemolysepatienter eller hos patienter med sveert
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nedsat nyrefunktion.

Nedsat leverfunktion
Hos patienter med leversvigt er dosisjustering ikke ngdvendig, da ca. 90 % af det absorberede aktive
stof bliver udskilt via nyrerne.

Peediatrisk population
Oprymeaanbefales ikke til bern og unge under 18 &r p.g.a. manglende dokumentation for sikkerhed og
virkning.

Tourettes syedom

Peediatrisk population

Oprymea anbefales ikke til barn og unge under 18 ar, da sikkerhed og virkning ikke er klarlagt hos
denne population. Oprymea ber ikke anvendes til bern og unge med Tourettes sygdom pa grund af en
negativ balance mellem fordele og ulemper ved denne sygdom (se pkt. 5.1).

Administration
Tabletterne kan bade indtages sammen med mad og alene og indtages oralt sammen med vand.

4.3 Kontraindikationer

Overfolsomhed over for det aktive stof eller over for et eller flere af hjelpestofferne anfort i pkt. 6.1.
4.4 Serlige advarsler og forsigtighedsregler vedrerende brugen

Hos patienter med Parkinsons sygdom og nedsat nyrefunktion ber dosis reduceres, se pkt. 4.2.

Hallucinationer
Hallucinationer er en kendt bivirkning ved behandling med dopaminagonister og levodopa.
Patienterne ber informeres om, at hallucinationer (hyppigst visuelle) kan forekomme.

Dyskinesi
Ved fremskreden Parkinsons sygdom kan dyskinesi forekomme i optitreringsfasen med Oprymea, nar

det gives i kombination med levodopa. I disse tilfeelde ber levodopa-dosis reduceres.

Dystoni
Der er en gang imellem rapporteret om aksial dystoni, herunder antecollis, camptocormia og

pleurothotonus (Pisa-syndrom) hos patienter med Parkinsons sygdom efter pabegyndelse af
behandling med eller efter gradvis dosisegning af pramipexol. Selvom dystoni kan vare et symptom
pa Parkinsons sygdom, er symptomerne hos disse patienter blevet mildere efter reduktion eller
seponering af pramipexol. Hvis der opstér dystoni, ber det dopaminerge medicineringsregime
gennemgas og en justering af pramipexol-dosen overvejes.

Pludseligt opstiede sevnanfald, desighed og somnolens

Pramipexol er blevet forbundet med desighed, somnolens (sgvnlignende bevidsthedssvakkelse) og
episoder med pludseligt opstédede sovnanfald, iseer hos patienter med Parkinsons sygdom. Tilfelde af
pludseligt opstaet sgvn under daglige aktiviteter, i nogle tilfalde uden nogen form for advarsel, har
vearet rapporteret. Patienterne ber informeres om dette, og rédes til forsigtighed ved bilkersel og
betjening af maskiner. Patienter, som har oplevet desighed, somnolens og/eller en episode med
pludseligt opstaet sevn, ma ikke kere bil eller betjene maskiner. En reduktion af dosis eller opher med
behandling kan overvejes. Pga. en mulig additiv virkning, ber forsigtighed udvises, nar patienter tager
andre sedative leegemidler eller alkohol i kombination med pramipexol (se pkt. 4.5, 4.7 og 4.8).

Manglende impulskontrol
Patienter skal kontrolleres regelmassigt for evt. udvikling af manglende impulskontrol. Patienter og
parerende ber informeres om, at adfeerdsmassige symptomer pa manglende impulskontrol herunder




ludomani, foraget libido, hyperseksualitet, tvangshandlinger, der forer til overdrevent indkebsmenster
og uhaemmet og overdreven madindtagelse, kan forekomme hos patienter i behandling med
dopaminagonister, herunder Oprymea. Dosisreduktion/gradvis seponering ber overvejes, hvis sdédanne
symptomer opstér.

Mani og delirium

Patienter ber kontrolleres regelmassigt for evt. udvikling af mani og delirium. Patienter og parerende
ber informeres om, at mani og delirium kan forekomme hos patienter i behandling med pramipexol.
Dosisreduktion/gradvis seponering ber overvejes, hvis sdidanne symptomer opstar.

Patienter med psykotiske lidelser

Patienter, som lider af psykotiske lidelser, ber kun behandles med dopaminagonister, hvis de
potentielle fordele opvejer risikoen. Samtidig behandling med antipsykotiske leegemidler og
pramipexol ber undgés (se pkt. 4.5).

Oftalmologisk monitorering
Der anbefales oftalmologisk undersogelse med regelmassige mellemrum eller hvis der opstar
synsabnormaliteter.

Alvorlig kardiovaskuleer sygdom

Forsigtighed tilrades i tilfaelde af alvorlig kardiovaskular sygdom. Det anbefales at monitorere
blodtrykket, serlig i starten af behandlingen, pga. risikoen for hypotention i forbindelse med
dopaminbehandling.

Malignt neuroleptika syndrom
Symptomer, der ligner malignt neuroleptika syndrom, har veeret set i forbindelse med pludseligt opher
med dopaminbehandling (se pkt. 4.2).

Dopaminagonist abstinenssyndrom (DAWS)

DAWS er blevet rapporteret med dopaminagonister, inklusive pramipexol (se pkt. 4.8). Pramipexol
ber nedtrappes ved opher af behandling hos patienter med Parkinsons sygdom (se pkt. 4.2).
Begraensede data antyder, at patienter med manglende impulskontrol og patienter, der fir en hgj daglig
dosis og/eller hgje kumulative doser af dopaminagonister, kan have sterre risiko for at udvikle DAWS.
Abstinenssymptomer kan omfatte apati, angst, depression, traethed, svedtendens og smerter, som ikke
responderer pa levodopa. Patienter skal informeres om mulige abstinenssymptomer inden nedtrapning
og seponering af pramipexol. Patienter skal monitoreres taet under nedtrapning og seponering.
Midlertidig administration af pramipexol ved den lavest effektive dosis kan overvejes, hvis
abstinenssymptomerne er svaere og/eller vedvarende.

Restless legs-augmentationssyndrom

Behandling af restless legs-syndrom med pramipexol kan resultere i augmentation. Saledes kan
symptomerne optrade tidligere pa aftenen (eller tilmed om eftermiddagen), og symptomerne kan
forvaerres og kan involvere andre ekstremiteter. Risikoen for augmentation kan stige med en hgjere
dosis. Fer behandling skal patienterne informeres om, at der kan forekomme en augmentation, og de
skal rades til at kontakte egen lage, hvis de oplever symptomer pé augmentation. Hvis der er mistanke
om augmentation, skal dosisjustering til den laveste effektive dosis eller seponering af pramipexol
overvejes (se pkt. 4.2 og 4.8).

4.5 Interaktion med andre lzegemidler og andre former for interaktion

Plasmaproteinbinding

Pramipexol er kun i ringe udstraekning bundet til plasmaproteiner (< 20 %), og der er kun set beskeden
biotransformation hos mennesker. Derfor er interaktioner med andre leegemidler, der pavirker
plasmaproteinbinding eller elimination ved biotransformation, usandsynlig. Da antikolinergika
hovedsageligt elimineres via biotransformation, er den potentielle risiko for interaktion begrenset,
selvom interaktion med antikolinergika ikke er blevet undersegt. Der er ingen pharmakokinetisk
interaktion med selegelin og levodopa.




Inhibitorer/kompetitiv heemmere af den renale eliminationsvej

Cimetidin reducerer den renale clearance af pramipexol med ca. 34 %, antagelig ved en haemning af
det kationiske sekretionstransportsystem i de renale tubuli. Laegemidler, der hammer den aktive,
renale eliminationsvej eller elimineres via denne vej, sésom cimetidin, amantadin, mexiletin,
zidovudin, cisplatin, quinin og procainamid, kan vere arsag til interaktioner, resulterende i nedsat
clearance af pramipexol. Det ber overvejes at nedsatte pramipexoldosis i tilfeelde, hvor disse
leegemidler administreres samtidigt med Oprymea.

Kombination med levodopa
Nér Oprymea gives i kombination med levodopa, anbefales det at reducere levodopadosis og at holde
dosis af andre antiparkinson-legemidler konstant, mens dosis af Oprymea oges.

Pga. en mulig additiv virkning ved kombination af andre sedative laegemidler eller alkohol med
pramipexol ber der udvises forsigtighed i sddanne tilfelde (se pkt. 4.4, 4.7 og 4.8).

Antipsykotiske leegemidler
Samtidig behandling med antipsykotiske legemidler og pramipexol ber undgas (se pkt. 4.4), f.eks. i
tilfeelde hvor en antagonistisk virkning kan forventes.

4.6 Fertilitet, graviditet og amning

Fertilitet

Der er ikke gennemfert studier over pavirkningen af human fertilitet. I dyrestudier pavirkede
pramipexol brunstperioden og nedsatte fertiliteten hos hunner som forventet for en dopaminagonist.
Disse studier viste ikke tegn pa direkte eller indirekte skadelig virkning pa fertiliteten hos hanner.

Graviditet

Virkningen pa graviditet og amning hos mennesker er ikke kendt. Pramipexol er ikke teratogent i
rotter og kaniner; men er embryotoksisk i rotter ved maternotoksiske doser (se pkt. 5.3). Oprymea ber
ikke anvendes under graviditeten, medmindre det er strengt nedvendigt, og hvis fordelene opvejer den
potentielle risiko for fostret.

Amning

Da pramipexol heemmer sekretionen af prolaktin hos mennesker, forventes amningen ogsa at blive
haemmet. Udskillelsen af pramipexol i human malk er ikke kendt. Hos rotter var koncentrationen af
leegemidlet hgjere i modermelken end i plasma.

Pga. mangel pd humane data ma Oprymea ikke anvendes under amning. Amningen ber ophere, hvis
der gives Oprymea.

4.7 Virkning pa evnen til at fore motorkeretsj og betjene maskiner

Oprymea kan i vaesentlig grad pavirke evnen til at fore motorkeretej og betjene maskiner.

Der kan opsta hallucinationer, dgsighed eller somnolens.

Patienter, som bliver behandlet med Oprymea, og som har oplevet desighed, somnolens og/eller
episoder med pludseligt opstaet sgvn, ber informeres om, at de ber afsté fra at kere bil eller deltage i
aktiviteter, hvor nedsat arvdgenhed kan udsatte dem eller andre for alvorlig fare eller ded (f.eks.
betjening af maskiner), indtil sddanne tilbagevendende episoder, desighed og/eller somnolens er
ophert (se ogsa pkt. 4.4, 4.5 og 4.8).

4.8 Bivirkninger

En analyse af poolede placebokontrollerede kliniske forseg, omfattende 1.923 patienter i behandling

med pramipexol og 1.354 patienter i placebobehandling viste, at rapportering af bivirkninger var
hyppigt foreckommende i begge grupper. 63 % af patienterne i pramipexolbehandling og 52 % af



patienterne i placebobehandling rapporterede mindst én bivirkning.

Hovedparten af bivirkningerne starter seedvanligvis tidligt i behandlingen, og de fleste har tendens til
at forsvinde, ogsé selv ved fortsat behandling.

Bivirkningerne er opfert efter systemorganklasse og hyppighed (antal patienter, der forventes, at
opleve en bivirkning) ved brug af folgende kategorier: Meget almindelig (>1/10); almindelig (=1/100
til <1/10); ikke almindelig (>1/1.000 til <1/100); sjeelden (=1/10.000 til <1/1.000); meget sjeelden
(<1/10.000); ikke kendt (kan ikke estimeres ud fra forhdndenvaerende data).

Almindeligste bivirkninger ved Parkinsons sygdom

De mest almindeligt (= 5 %) rapportede bivirkninger hos patienter med Parkinsons sygdom, som
oftere ses efter behandling med pramipexol end efter behandling med placebo er kvalme, dyskinesi,
hypotension, svimmelhed, desighed, sevnlashed, forstoppelse, hallucinationer, hovedpine og trethed.
Forekomsten af desighed var sterre ved doser hgjere end 1,5 mg pramipexol salt /dag (se pkt. 4.2).
Dyskinesi ses hyppigere i kombination med levodopa. Hypotension kan forekomme i begyndelsen af
behandlingen, specielt hvis pramipexol optitreres for hurtigt.

Tabel 1: Parkinsons sygdom

Kropssystem Meget Almindelig Ikke almindelig Sjeelden Ikke kendt
almindelig | (>1/100 til <1/10) (>1/1.000 til (>1/10.000
(=1/10) <1/100) til <1/1.000)
Infektioner og pneumoni
parasitaere
sygdomme
Det endokrine uhensigtsmassig
system udskillelse af
antidiuretisk
hormon'
Psykiske sevnlgshed, overdrevent mani
forstyrrelser hallucinationer, indkebsmenster,
unormale ludomani,
dremme, rastleshed,
konfusion hyperseksualitet,
vrangforestillinger,
usedvanlig @ndring af libido,
adfeerd med paranoia,
symptomer pa delirium,
manglende uhzmmet

impulskontrol og | fedeindtagelse"
tvangshandlinger | hyperfagi'

Nervesystemet | somnolens, hovedpine pludselig opstéet
svimmelhed, sevn,
dyskinesi hukommelsestab,
hyperkinesi,
synkope
Dijne synsnedsettelse
herunder diplopi,
sloret syn og
nedsat
synsskarphed
Hjerte hjertesvigt
Vaskulere hypotension
sygdomme
Luftveje, thorax dyspng,
og mediastinum hikke




Mave-tarm- kvalme forstoppelse,

kanalen opkastning

Hud og overfalsomhed,

subkutane vev pruritus,

udsleet

Det spontan

reproduktive erektion af

system og penis

mammae

Almene treethed, dopamin-

symptomer og perifere edemer agonist-

reaktioner pa abstinens-

administrations- syndrom

stedet inklusive apati,
angst,
depression,
traethed,
svedtendens
og smerter

Undersogelser vaegttab samt vagtogning

nedsat appetit

1

Denne bivirkning er observeret efter markedsforing. Med 95 % sikkerhed er

frekvenskategorien ikke hejere end “ikke almindelig” og kan vere lavere. En precis
estimering af frekvens er ikke mulig, da bivirkningen ikke fandtes i en database med data for

kliniske forseg med 2.762 patienter med Parkinsons sygdom behandlet med pramipexol.

Almindeligste bivirkninger ved restless legs syndrom

De mest almindeligt (= 5 %) rapporterede bivirkninger hos patienter med restless legs syndrom,
behandlet med pramipexol var: kvalme, hovedpine, svimmelhed og treethed. Kvalme og treethed blev
oftere rapporteret hos kvindelige patienter behandlet med Oprymea (henholdsvis 20,8 % og 10,5 %)
sammenlignet med mandlige patienter (henholdsvis 6,7 % og 7,3 %).

Tabel 2: Restless legs syndrom

Kropssystem

Meget
almindelig
(=1/10)

Almindelig
(=1/100 til
<1/10)

Ikke almindelig
(=1/1.000 til
<1/100)

Sjzelden

(=1/10.000

til
<1/1.000)

Ikke kendt

Infektioner og
parasitaere
sygdomme

pneumoni’

Det endokrine
system

uhensigtsmeessi
g udskillelse af
antidiuretisk
hormon'

Psykiske
forstyrrelser

sevnleshed,
unormale
dremme,

rastlgshed,
konfusion,
hallucinationer,
@ndring af
libido,
vrangsforestillin
ger',
hyperfagi',
paranoia’,
mani,
delirium’,
usedvanlig




adferd med
symptomer pa

nedsat appetit,
vagtagning

manglende
impulskontrol
0g
tvangshandlinge
r', (sdsom
overdrevent
indkebsmenster,
ludomani,
hyperseksualitet,
uhaemmet
fodeindtagelse)
Nervesystemet | restless legs- pludseligt
augmentations | hovedpine, opstéet sgvn,
syndrom svimmelhed, synkope,
somnolens dyskinesi,
amnesi’,
hyperkinesi
Ojne synsnedsettelse
herunder nedsat
synsskarphed,
diplopi, sleret
syn
Hjerte hjertesvigt'
Vaskulare hypotension
sygdomme
Luftveje, thorax dyspne,
og mediastinum hikke
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Denne bivirkning er observeret efter markedsforing. Med 95 % sikkerhed er

frekvenskategorien ikke hejere end “ikke almindelig” og kan vere lavere. En pracis
estimering af frekvens er ikke mulig, da bivirkningen ikke fandtes i en database med data for
kliniske forsag med 1.395 patienter med med Restless Legs syndrom behandlet med

pramipexol.

Beskrivelse af udvalgt bivirkninger




Dgsighed/somnolens
Det er almindeligt, at pramipexolbehandling er forbundet med desighed, men det er ikke almindeligt,
at det er forbundet med somnolens i dagtimerne og pludseligt opstaede sevnepisoder (se ogsa pkt. 4.4).

Andring af libido
Pramipexol kan i ikke almindelige tilfzlde vaere forbundet med andringer i libido (oget eller nedsat).

Unormal adfeerd

Ludomani, foreget libido, hyperseksualitet og tvangshandlinger, der forer til overdrevent
indkebsmenster og uhaemmet og overdreven madindtagelse, kan forekomme hos patienter i
behandling med dopaminagonister, herunder Oprymea (se pkt. 4.4).

I et retrospektivt screening og case-kontrol studie med 3.090 Parkinsonpatienter fik 13,6 % af alle
patienter behandlet med dopaminerge eller non-dopaminerge legemidler symptomer pa unormal
adferd i lebet af de sidste 6 mineders behandling. Observerede manifestationer var ludomani,
tvangshandling, der forte til overdrevent indkebsmenster, thaemmet madindtagelse og
hyperseksualitet. De mulige uafhangige risikofaktorer for unormal adfaerd omfatter
dopaminbehandling, hgjere doser af dopaminbehandling, en yngre alder (< 65 ar), at vere ugift og at
have arvelig ludomani.

Dopaminagonist abstinenssyndrom
Ikke motoriske bivirkninger kan forekomme, nar dopaminagonister, inklusive pramipexol, nedtrappes

eller seponeres. Symptomer omfatter apati, angst, depression, traethed, svedtendens og smerter (se pkt.
4.4).

Hjertesvigt

Hjertesvigt er rapporteret hos pramipexolbehandlede patienter i kliniske forseg og efter
markedsforing. I et farmakoepidemiologisk forseg var brug af pramipexol associeret med en oget
risiko for hjertesvigt sammenlignet med ikke-brug af pramipexol (observeret risikoratio 1,86; 95 % CI
1,21-2,85).

Indberetning af formodede bivirkninger

Nar leegemidlet er godkendt, er indberetning af formodede bivirkninger vigtig. Det muligger lebende
overvagning af benefit/risk-forholdet for legemidlet. Sundhedspersoner anmodes om at indberette alle
formodede bivirkninger via det nationale rapporteringssystem anfert i Appendiks V.

4.9 Overdosering

Der er ingen klinisk erfaring med massiv overdosering. De forventede bivirkninger vil relateres til den
farmakodynamiske profil for en dopaminagonist herunder kvalme, opkastning, hyperkinesi,
hallucinationer, agitation og hypotension. Der er ingen kendt antidot ved overdosering af
dopaminagonister. I tilfeelde af, at centralnervesystemet synes at vere stimuleret, kan et neuroleptisk
middel anvendes. Behandling af overdosering kan krave generel understettende behandling med
udpumpning, intravenest drop, indgivelse af aktivt kul og elektrokardiografisk overvagning.

5. FARMAKOLOGISKE EGENSKABER

5.1 Farmakodynamiske egenskaber

Farmakoterapeutisk klassifikation: Anti-Parkinson leegemiddel, dopaminreceptoragonist, ATC-kode:
N04BCO05

Virkningsmekanisme
Pramipexol er en dopaminreceptoragonist. Det bindes med hej selektivitet og specificitet til
undergruppen dopamin D,-receptorerne og har primeert affinitet til Ds-receptorer. Det har fuld intrinsic
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aktivitet.

Pramipexol lindrer det motoriske underskud forbundet med Parkinsons sygdom ved stimulation af
dopaminreceptorer i corpus striatum. Dyrestudier har vist, at pramipexol hemmer dopaminsyntese, -
frigarelse og -omsztning.

Virkningsmekanismen for pramipexol til behandling af restless legs syndrom er ukendt.
Neurofarmakologisk evidens foreslar primert involvering af det dopaminerge system.

Farmakodynamisk virkning
Hos frivillige forsegspersoner fandt man et dosisathengigt fald i prolaktin.

Klinisk virkning og sikkerhed ved Parkinsons sygdom
Hos patienter reducerer pramipexol tegn og symptomer pé idiopatisk Parkinsons sygdom.

Placebokontrollerede kliniske undersggelser inkluderede ca. 1.800 patienter pa Hoehn & Yahr stadier
I-V behandlet med pramipexol. Ud af disse var ca. 1.000 pa mere avancerede stadier, de fik
ledsagende levodopaterapi og led af motoriske komplikationer.

Ved tidlig og fremskreden Parkinsons sygdom blev virkningen af pramipexol i de kontrollerede
kliniske undersggelser bevaret i ca. 6 maneder. I fortsatte, abne undersegelser over mere end 3 ar var
der ikke tegn pé aftagende virkning.

I en kontrolleret dobbeltblind klinisk undersegelse af 2 ars varighed, forsinkede initial behandling med
pramipexole signifikant fremkomsten af motoriske komplikationer, og reducerede deres forekomst
sammenlignet med initial behandling med levodopa. Denne forsinkelse af motoriske komplikationer
med pramipexol skal opvejes imod en sterre bedring af den motoriske funktion med levodopa (malt
ved den gennemsnitlige @ndring i UPDRS-score). Den samlede incidens af hallucinationer og
desighed var generelt hejere i optitreringsfase for pramipexol gruppen. Imidlertid var der ingen
signifikant forskel i vedligeholdelsesfasen. Disse punkter skal overvejes ved initiering af pramipexol
behandling hos patienter med Parkinsons sygdom.

Pzdiatrisk population

Det Europaiske Laegemiddelagentur har dispenseret fra kravet om at fremleegge resultaterne af studier
med pramipexol i alle undergrupper af den paediatriske population med Parkinsons sygdom (se pkt. 4.2
for oplysninger om padiatrisk anvendelse).

Klinisk virkning og sikkerhed ved restless legs syndrom
Virkningen af pramipexol er blevet evalueret i fire placebo kontrollerede kliniske forseg hos cirka
1.000 patienter med moderat til meget sver idiopatisk restless legs syndrom.

De primere virkningsparametre var gennemsnitseendringen fra baseline af restless legs syndrom
Rating Scale (IRLS) og Clinical Global Impression-Improvement (CGI-I). For begge primare
endpoints er statistiske signifikante forskelle set for pramipexol doserne 0,25 mg, 0,5 mg og 0,75 mg
(salt) sammenlignet med placebo. Efter 12 ugers behandling var baseline IRLS scoren forbedret fra
23,5 til 14,1 point for placebo og fra 23,4 til 9,4 point for pramipexol (kombinerede doser).

Den justerede gennemsnitsforskel var -4,3 point (CI 95 % -6,4; -2,1 procent, p-vaerdi < 0,0001). CGI-1
svarrater (forbedret, meget forbedret) var henholdsvis 51,2 % og 72,0 % for placebo og pramipexol
(forskel 20 % CI 95 %: 8,1 %; 31,8 %, p < 0,0005). Virkning blev set ved 0,088 mg base (0,125 mg
salt) pr. dag efter den forste uges behandling.

I et placebo-kontrolleret polysomnografi-studie over 3 uger reducerede pramipexol signifikant antallet
af periodiske benbevagelser, mens forsggspersonerne var sengeliggende.

Langtidsvirkningen blev evalueret i et placebokontrolleret klinisk forseg. Efter 26 ugers behandling
var der en gennemsnitlig justeret reduktion i IRLS total-score pd mindst 13,7 og 11,1 point i

henholdsvis pramipexol- og placebogruppen med en statistisk signifikant (p = 0,008) gennemsnitlig
behandlingsforskel pa -2,6. CGI-I-responsraten (meget forbedret, rigtig meget forbedret) var 50,3 %
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(80/159) og 68,5 % (111/162) for henholdsvis placebo og pramipexol (p = 0,001), svarende til
“number needed to treat” (NNT) pé 6 patienter (95 % CI: 3,5, 13,4).

Pzdiatrisk population

Det Europaiske Laegemiddelagentur har udsat forpligtelsen til at fremlaegge resultaterne af studier
med pramipexol i en eller flere undergrupper af den paediatriske population med restless legs syndrom
(se pkt. 4.2 for oplysninger om padiatrisk anvendelse).

Klinisk virkning og sikkerhed ved Tourettes sygdom

Virkningen af pramipexol (0,0625-0,5 mg/dag) hos padiatriske patienter mellem 6-17 ar med
Tourettes sygdom blev evalueret i et 6-ugers, dobbeltblind, randomiseret, placebokontrolleret
fleksibelt dosis-studie. I alt blev 63 patienter randomiseret (43 til pramipexol, 20 til placebo). Det
primare endepunkt var aendring fra baseline 1 Total Tic Score (TTS) pa Yale Global Tic Severity
Scale (YGTSS). Der blev ikke observeret nogen forskel pa pramipexol og placebo for hverken det
primare endepunkt eller for nogen af de sekundare endepunkter inklusive YGTSS total score, Patient
Global Impression of Improvement (PGI-I), Clinical Global Impression of Improvement (CGI-I) eller
Clinical Global Impressions of Severity of Illness (CGI-S). Der forekom bivirkninger hos mindst 5 %
af patienterne i pramipexolgruppen. Felgende bivirkninger var mere almindelige hos de
pramipexolbehandlede patienter end hos de placebobehandlede patienter: Hovedpine (27,9 %, placebo
25,0 %), desighed (7,0 %, placebo 5,0 %), kvalme (18,6 %, placebo 10,0 %), opkastning (11,6 %,
placebo 0,0 %), evre abdominalsmerter (7,0 %, placebo 5,0 %), ortostatisk hypotension (9,3 %,
placebo 5,0 %), myalgi (9,3 %, placebo 5,0 %), sevnforstyrrelser (7,0 %, placebo 0,0 %), dyspne (7,0
%, placebo 0,0 %) og infektion i de gvre luftveje (7,0 %, placebo 5,0 %). Andre signifikante
bivirkninger, der forte til seponering af forsegsmedicinen hos de patienter, der fik pramipexol, var
konfusionstilstand, taleforstyrrelse og forverret tilstand (se pkt. 4.2).

5.2 Farmakokinetiske egenskaber

Absorption
Pramipexol absorberes hurtigt og fuldsteendigt efter oral administration. Den absolutte

biotilgeengelighed er starre end 90 %, og maksimal plasmakoncentration opnas efter 1-3 timer.
Absorptionshastigheden reduceres ved samtidig indtagelse af et maltid, men pavirker ikke den

samlede optagelse af pramipexol. Pramipexol udviser linear kinetik og kun en lille interpatient
variation i plasmaniveauet.

Fordeling
Hos mennesket er proteinbindingen af pramipexol meget lav (< 20 %) og fordelings-volumet stort

(400 1). Hej koncentration i hjerneveev blev observeret hos rotter (omkring 8 gange sammenlignet med
plasma).

Biotransformation
Pramipexol metaboliseres kun i ringe omfang hos mennesket.

Elimination

Den vasentligste eliminationsvej er renal udskillelse af ikke-metaboliseret pramipexol. Ca. 90 % af en
14C-meerket dosis udskilles via nyrerne og mindre end 2 % via faeces. Den totale clearance for
pramipexol er omkring 500 ml/min og den renale clearance er omkring 400 ml/min. Eliminationens
halveringstid (t/2) varierer mellem 8 timer hos yngre og 12 timer hos aldre.

5.3 Non-kliniske sikkerhedsdata
Toksicitetsstudier med gentagne doser viser, at pramipexol udever funktionelle virkninger, som
hovedsagelig involverer CNS og det kvindelige reproduktionssystem, antagelig stammende fra en

overdreven farmakodynamisk virkning af laegemidlet.

Fald i det diastoliske og systoliske blodtryk og hjerterytmen blev fundet i minigrise, og en tendens til
en hypotensiv virkning blev set i aber.
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Den potentielle virkning af pramipexol pa den reproduktive funktion er blevet undersegt i rotter og
kaniner. Pramipexol var ikke teratogen i rotter og kaniner, men var embryotoksisk i rotter ved
maternotoksiske doser. Pga. de valgte dyrearter og det begreensede antal undersegte parametre er
pramipexols bivirkninger i forbindelse med graviditet og mandlig fertilitet ikke fuldt belyst.

Forsinket kensudvikling er observeret hos rotter (dvs. forsinket praeputial separation og forsinket
vaginalabning). Relevansen for mennesker er ukendt.

Pramipexol var ikke genotoksisk. I et karcinogenitets-studie udviklede hanrotter Leydig-celle-
hyperplasi og adenomer, pga. pramipexols prolaktinhaemmende virkning. Dette fund er ikke klinisk
relevant for mennesket. Samme studie viste tillige, i albinorotter, der fik doser pd 2 mg/kg (salt)
pramipexol og derover, en sammenhang med retinal degeneration. Sidstnaevnte fund blev hverken
observeret i pigmenterede rotter eller 1 albinomus i et karcinogenitetsstudie over 2 ar eller hos nogen
anden undersegt dyreart.

6. FARMACEUTISKE OPLYSNINGER

6.1 Hjeelpestoffer

Mannitol

Mayjsstivelse

Pregelatineret majsstivelse

Povidon K25

Kolloid, vandftri silica

Magnesiumstearat

6.2  Uforligeligheder

Ikke relevant.

6.3 Opbevaringstid

3 ar

6.4 Serlige opbevaringsforhold

Opbevares i den originale yderpakning for at beskytte mod lys.

6.5 Emballagetype og pakningssterrelser

Blisterpakning (alu/alu folie): 20, 30, 60, 90 eller 100 tabletter i en a&ske.

Ikke alle pakningssterrelser er nedvendigvis markedsfort.

6.6  Regler for bortskaffelse

Ingen sarlige forholdsregler ved bortskaffelse.

Ikke anvendt leegemiddel samt affald heraf skal bortskaffes i henhold til lokale retningslinjer.

7. INDEHAVER AF MARKEDSFORINGSTILLADELSEN

KRKA, d.d., Novo mesto, Smarjeéka cesta 6, 8501 Novo mesto, Slovenien



8. MARKEDSFORINGSTILLADELSESNUMMER (-NUMRE)

Oprymea 0,088 mg tabletter
20 tabletter: EU/1/08/469/001
30 tabletter: EU/1/08/469/002
60 tabletter: EU/1/08/469/003
90 tabletter: EU/1/08/469/004
100 tabletter: EU/1/08/469/005

Oprymea 0,18 mg tabletter

20 tabletter: EU/1/08/469/006
30 tabletter: EU/1/08/469/007
60 tabletter: EU/1/08/469/008
90 tabletter: EU/1/08/469/009
100 tabletter: EU/1/08/469/010

Oprymea 0,35 mg tabletter

20 tabletter: EU/1/08/469/011
30 tabletter: EU/1/08/469/012
60 tabletter: EU/1/08/469/013
90 tabletter: EU/1/08/469/014
100 tabletter: EU/1/08/469/015

Oprymea 0,7 mg tabletter

20 tabletter: EU/1/08/469/016
30 tabletter: EU/1/08/469/017
60 tabletter: EU/1/08/469/018
90 tabletter: EU/1/08/469/019
100 tabletter: EU/1/08/469/020

Oprymea 1,1 mg tabletter

20 tabletter: EU/1/08/469/021
30 tabletter: EU/1/08/469/022
60 tabletter: EU/1/08/469/023
90 tabletter: EU/1/08/469/024
100 tabletter: EU/1/08/469/025

9. DATO FOR FORSTE MARKEDSFORINGSTILLADELSE/FORNYELSE AF
TILLADELSEN

Dato for forste markedsferingstilladelse: 12 september 2008
Dato for seneste fornyelse: 9 april 2013

10. DATO FOR ZNDRING AF TEKSTEN

Yderligere oplysninger om dette legemiddel findes pa Det Europaeiske Laegemiddelagenturs
hjemmeside http://www.ema.europa.eu.




1. LAGEMIDLETS NAVN

Oprymea 0,26 mg depottabletter
Oprymea 0,52 mg depottabletter
Oprymea 1,05 mg depottabletter
Oprymea 1,57 mg depottabletter
Oprymea 2,1 mg depottabletter

Oprymea 2,62 mg depottabletter
Oprymea 3,15 mg depottabletter

2. KVALITATIV OG KVANTITATIV SAMMENSATNING

Oprymea 0,26 mg depottabletter
Hver depottablet indeholder 0,26 mg pramipexol (som 0,375 mg
pramipexoldihydrochloridmonohydrat).

Oprymea 0,52 mg depottabletter
Hver depottablet indeholder 0,52 mg pramipexol (som 0,75 mg
pramipexoldihydrochloridmonohydrat).

Oprymea 1,05 mg depottabletter
Hver depottablet indeholder 1,05 mg pramipexol (som 1,5 mg pramipexoldihydrochloridmonohydrat).

Oprymea 1,57 mg depottabletter
Hver depottablet indeholder 1,57 mg pramipexol (som 2,25 mg
pramipexoldihydrochloridmonohydrat).

Oprymea 2,1 mg depottabletter
Hver depottablet indeholder 2,1 mg pramipexol (som 3 mg pramipexoldihydrochloridmonohydrat).

Oprymea 2,62 mg depottabletter
Hver depottablet indeholder 2,62 mg pramipexol (som 3,75 mg
pramipexoldihydrochloridmonohydrat).

Oprymea 3,15 mg depottabletter
Hver depottablet indeholder 3,15 mg pramipexol (som 4,5 mg pramipexoldihydrochloridmonohydrat).

Bemcerk:
Da der i litteraturen refereres til doser af pramipexol i saltformen, er doseringen anfert bide som
pramipexolbase og som pramipexolsalt (i parentes).

Alle hjlpestoffer er anfort under pkt. 6.1.

3. LAGEMIDDELFORM
Depottablet
Oprymea 0,26 mg depottabletter

Hvide til naesten hvide, runde (10 mm i diameter), let hvaelvede tabletter, preeget med P1 pa den ene
side, med skra kanter og muligvis plettede.

Oprymea 0,52 mg depottabletter
Hvide til nasten hvide, runde (10 mm i diameter), let hvaelvede tabletter, preeget med P2 pa den ene
side, med skra kanter og muligvis plettede.
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Oprymea 1,05 mg depottabletter
Hvide til naesten hvide, runde (10 mm i diameter), let hvaelvede tabletter, praeget med P3 pé den ene
side, med skra kanter og muligvis plettede.

Oprymea 1,57 mg depottabletter
Hvide til naesten hvide, runde (10 mm i diameter), let hvaelvede tabletter, praeget med P12 pa den ene
side, med skra kanter og muligvis plettede.

Oprymea 2,1 mg depottabletter
Hvide til naesten hvide, runde (10 mm i diameter), let hvaelvede tabletter, praeget med P4 pé den ene
side, med skra kanter og muligvis plettede.

Oprymea 2,62 mg depottabletter
Hvide til naesten hvide, runde (10 mm i diameter), let hvaelvede tabletter, praeget med P13 pa den ene
side og med 262 pé den anden side, med skra kanter og muligvis plettede.

Oprymea 3,15 mg depottabletter
Hvide til neaesten hvide, runde (10 mm i diameter), let hvaelvede tabletter, praeget med PS5 pa den ene
side og med 315 pa den anden side, med skra kanter og muligvis plettede.

4.  KLINISKE OPLYSNINGER

4.1 Terapeutiske indikationer

Oprymea er indiceret til voksne til behandling af tegn og symptomer pé idiopatisk Parkinsons sygdom.
Oprymea kan gives, som monoterapi eller i kombination med levodopa i hele sygdomsforlabet
herunder i de sene stadier, nar virkningen af levodopa klinger af eller bliver ustabil, og svingninger i
den terapeutiske virkning opstar.

4.2 Dosering og administration

Dosering

Oprymea depottabletter er én-gang-daglig oral formulering af pramipexol.

Initialdosis

Dosis skal eges gradvist hver 5.-7. dag fra en startdosis pa 0,26 mg base (0,375 mg salt)/degn.
Forudsat at patienten ikke far uacceptable bivirkninger, skal dosis titreres indtil den maksimale
terapeutiske virkning.

Skema for ggning af dosis for Oprymea depottabletter

Uge | Dogndosis (mg base) | Degndosis (mg salt)
1 0,26 0,375

2 0,52 0,75

3 1,05 1,5

Hvis en yderligere egning af den daglige dosis er nedvendig, ber denne oges med 0,52 mg base
(0,75 mg salt) ugentligt op til maksimal degndosis pa 3,15 mg base (4,5 mg salt).

Man skal vaere opmaerksom pd, at hyppigheden af desighed eges ved doser hgjere end 1,05 mg base
(1,5 mg salt)/dag (se pkt. 4.8).

Patienter, der i forvejen tager Oprymea tabletter, kan fra dag til dag skifte til den samme daglige dosis

af Oprymea depottabletter. Afhengigt af patientens terapeutiske respons kan dosis af Oprymea
depottabletter justeres efterfolgende (se pkt. 5.1).
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Vedligeholdelsesdosis

Den daglige dosis ber vaere mellem 0,26 mg base (0,375 mg salt) og 3,15 mg base (4,5 mg salt). I
kliniske titreringsforseg sis en virkning allerede ved en daglig dosis pa 1,05 mg base (1,5 mg salt).
Yderligere dosisjusteringer ber foretages pa basis af klinisk respons og forekomst af bivirkninger. Ca.
5 % af patienterne i de kliniske forsgg blev behandlet med doser mindre end 1,05 mg base (1,5 mg
salt). For patienter med fremskreden Parkinsons sygdom, og hvor en reduktion af levodopadosis er
tilsigtet, kan pramipexoldoser hgjere end 1,05 mg base (1,5 mg salt) i degnet vaere nyttig. Athaengigt
af den enkelte patients respons pa behandlingen kan det anbefales, at levodopadosis reduceres bade
under dosisstigning og vedligeholdelsesbehandling med Oprymea (se pkt. 4.5).

Glemt dosis

Hvis patienten glemmer en dosis, ber Oprymea depottabletter tages indenfor 12 timer fra det
sedvanlige tidspunkt. Hvis der gr mere end 12 timer skal patienten ikke tage den glemte dosis. Den
naeste dosis skal tages pa det seedvanlige tidspunkt den neeste dag.

Behandlingsophaor

Pludseligt opher med dopamin-behandling kan fere til udvikling af malignt neuroleptikasyndrom eller
dopaminagonist-abstinenssyndrom. Pramipexoldosis ber reduceres med 0,52 mg base (0,75 mg salt)
per dag, indtil den daglige dosis er reduceret til 0,52 mg base (0,75 mg salt). Derefter ber dosis
reduceres med 0,26 mg base (0,375 mg salt) per dag (se pkt. 4.4). Dopaminagonist-abstinenssyndrom
kan stadig forekomme under nedtrapningen, og en midlertidig egning af dosis kan vere nedvendig
inden nedtrapningen genoptages (se pkt. 4.4).

Nedsat nyrefunktion
Eliminationen af pramipexol er athangig af nyrefunktionen. Athangig af patientens nyrefunktion
foreslés et af folgende dosisregimer som begyndelsesterapi:

Ved kreatininclearance over 50 ml/min er reduktion af dosis eller doseringshyppighed ikke nedvendig.

Ved kreatininclearance mellem 30 og 50 ml/min ber behandlingen starte med 0,26 mg Oprymea
depottabletter hver anden dag. Forsigtighed ber udvises, og omhyggelig vurdering af det terapeutiske
respons samt tolerabilitet ber foretages inden dosis optrappes til dosering hver dag efter 1 uge. Hvis
yderligere dosisggning er nadvendig, ber dosis eges med 0,26 mg pramipexolbase/uge op til en
maksimal dosis pa 1,57 mg pramipexolbase (2,25 mg salt) daglig.

Ved kreatininclearance mindre end 30 ml/min anbefales det ikke at anvende Oprymea depottabletter,
da der ikke findes data for denne patientpopulation. Anvendelse af Oprymea tabletter ber overvejes i
stedet.

Hvis nyrefunktionen aftager under vedligeholdelsesbehandlingen, ber ovennavnte anbefalinger folges.

Nedsat leverfunktion

Dosisreduktion er sandsynligvis ikke nedvendig for patienter med nedsat leverfunktion, da omkring 90
% af det absorberede aktive stof udskilles via nyrerne. Den potentielle indflydelse af nedsat
leverfunktion pd Oprymeas farmakokinetik kendes ikke.

Peediatrisk population

Oprymeas sikkerhed og virkning hos bern under 18 ar er ikke klarlagt. Det er ikke relevant at anvende
Oprymea depottabletter hos den peadiatriske population ved indikationen Parkinsons sygdom.
Administration

Tabletterne ber synkes hele med vand og ma ikke tygges, deles eller knuses. Tabletterne kan bade
tages sammen med mad og alene. De ber indtages pa samme tidspunkt af dagen.

4.3 Kontraindikationer

Overfolsomhed over for det aktive stof eller over for et eller flere af hjelpestofferne anfort i pkt. 6.1.
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4.4 Searlige advarsler og forsigtighedsregler vedrerende brugen
Hos patienter med Parkinsons sygdom og nedsat nyrefunktion ber dosis reduceres, se pkt. 4.2.

Hallucinationer
Hallucinationer er en kendt bivirkning ved behandling med dopaminagonister og levodopa.
Patienterne ber informeres om, at hallucinationer (hyppigst visuelle) kan forekomme.

Dyskinesi
Ved fremskreden Parkinsons sygdom kan dyskinesi forekomme i optitreringsfasen med Oprymea, nar

det gives i kombination med levodopa. I disse tilfelde ber levodopa-dosis reduceres.

Dystoni
Der er en gang imellem rapporteret om aksial dystoni, herunder antecollis, camptocormia og

pleurothotonus (Pisa-syndrom) hos patienter med Parkinsons sygdom efter pdbegyndelse af
behandling med eller efter gradvis dosisegning af pramipexol. Selvom dystoni kan vere et symptom
pa Parkinsons sygdom, er symptomerne hos disse patienter blevet mildere efter reduktion eller
seponering af pramipexol. Hvis der opstér dystoni, ber det dopaminerge medicineringsregime
gennemgas og en justering af pramipexol-dosen overvejes.

Pludseligt opstdede sevnanfald, desighed og somnolens

Pramipexol er blevet forbundet med desighed, somnolens (sgvnlignende bevidsthedssvakkelse) og
episoder med pludseligt opstaede sevnanfald, iser hos patienter med Parkinsons sygdom. Tilfelde af
pludseligt opstéaet sovn under daglige aktiviteter, i nogle tilfalde uden nogen form for advarsel, har
veaeret rapporteret. Patienterne ber informeres om dette, og rades til forsigtighed ved bilkersel og
betjening af maskiner. Patienter, som har oplevet desighed, somnolens og/eller en episode med
pludseligt opstaet sovn, ma ikke kere bil eller betjene maskiner. En reduktion af dosis eller opher med
behandling kan overvejes. Pga. en mulig additiv virkning, ber forsigtighed udvises, nar patienter tager
andre sedative leegemidler eller alkohol i kombination med pramipexol (se pkt. 4.5, 4.7 og 4.8).

Manglende impulskontrol

Patienter skal kontrolleres regelmaessigt for evt. udvikling af manglende impulskontrol. Patienter og
parerende ber informeres om, at adfeerdsmaessige symptomer pa manglende impulskontrol herunder
ludomani, foreget libido, hyperseksualitet, tvangshandlinger, der ferer til overdrevent indkebsmenster
og uha&mmet og overdreven madindtagelse, kan forekomme hos patienter i behandling med
dopaminagonister, herunder Oprymea. Dosisreduktion/gradvis seponering ber overvejes, hvis sddanne
symptomer opstar.

Mani og delirium

Patienter ber kontrolleres regelmaessigt for evt. udvikling af mani og delirium. Patienter og parerende
ber informeres om, at mani og delirium kan forekomme hos patienter i behandling med pramipexol.
Dosisreduktion/gradvis seponering ber overvejes, hvis sddanne symptomer opstar.

Patienter med psykotiske lidelser
Patienter, som lider af psykotiske lidelser, ber kun behandles med dopaminagonister, hvis de
potentielle fordele opvejer risikoen.

Samtidig behandling med antipsykotiske leegemidler og pramipexol ber undgés (se pkt. 4.5).

Oftalmologisk monitorering
Der anbefales oftalmologisk undersggelse med regelmassige mellemrum eller hvis der opstar
synsabnormaliteter.

Alvorlig kardiovaskuler sygdom
Forsigtighed tilrades i tilfelde af alvorlig kardiovaskulaer sygdom. Det anbefales at monitorere
blodtrykket, serlig i starten af behandlingen, pga. risikoen for hypotention i forbindelse med
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dopaminbehandling.

Malignt neuroleptikasyndrom
Symptomer, der ligner malignt neuroleptikasyndrom, har vaeret set i forbindelse med pludseligt opher

med dopaminbehandling (se pkt. 4.2).

Dopaminagonist-abstinenssyndrom (DAWS)

DAWS er blevet rapporteret med dopaminagonister, inklusive pramipexol (se pkt. 4.8). Pramipexol
ber nedtrappes ved opher af behandling hos patienter med Parkinsons sygdom (se pkt. 4.2).
Begraensede data antyder, at patienter med manglende impulskontrol og patienter, der far en hej daglig
dosis og/eller hgje kumulative doser af dopaminagonister, kan have sterre risiko for at udvikle DAWS.
Abstinenssymptomer kan omfatte apati, angst, depression, treethed, svedtendens og smerter, som ikke
responderer pa levodopa. Patienter skal informeres om mulige abstinenssymptomer inden nedtrapning
og seponering af pramipexol. Patienter skal monitoreres tet under nedtrapning og seponering.
Midlertidig administration af pramipexol ved den lavest effektive dosis kan overvejes, hvis
abstinenssymptomerne er svaere og/eller vedvarende.

Rester i afferingen
Nogle patienter har rapporteret om rester i afferingen, der kan ligne intakte Oprymea depottabletter.
Hvis patienter indberetter sidan en observation, skal leegen revurdere patientens behandlingsrespons.

4.5 Interaktion med andre lzegemidler og andre former for interaktion

Plasmaproteinbinding

Pramipexol er kun i ringe udstraekning bundet til plasmaproteiner (< 20 %), og der er kun set beskeden
biotransformation hos mennesker. Derfor er interaktioner med andre leegemidler, der pavirker
plasmaproteinbinding eller elimination ved biotransformation, usandsynlig. Da antikolinergika
hovedsageligt elimineres via biotransformation, er den potentielle risiko for interaktion begrenset,
selvom interaktion med antikolinergika ikke er blevet undersogt. Der er ingen pharmakokinetisk
interaktion med selegelin og levodopa.

Inhibitorer/kompetitiv heemmere af den renale eliminationsvej

Cimetidin reducerer den renale clearance af pramipexol med ca. 34 %, antagelig ved en heemning af
det kationiske sekretionstransportsystem i de renale tubuli. Leegemidler, der hemmer den aktive,
renale eliminationsvej eller elimineres via denne vej, sdsom cimetidin, amantadin, mexiletin,
zidovudin, cisplatin, quinin og procainamid, kan vaere arsag til interaktioner, resulterende i nedsat
clearance af pramipexol. Det bar overvejes at nedsatte pramipexoldosis i tilfelde, hvor disse
leegemidler administreres samtidigt med Oprymea.

Kombination med levodopa
Nar Oprymea gives i kombination med levodopa, anbefales det at reducere levodopa-dosis og at holde
dosis af andre antiparkinson-lagemidler konstant, mens dosis af Oprymea gges.

Pga. en mulig additiv virkning ved kombination af andre sedative lagemidler eller alkohol med
pramipexol ber der udvises forsigtighed i sddanne tilfaelde (se pkt. 4.4, 4.7 og 4.8).

Antipsykotiske leegemidler
Samtidig behandling med antipsykotiske leegemidler og pramipexol ber undgés (se pkt. 4.4), f.eks. 1
tilfeelde hvor en antagonistisk virkning kan forventes.

4.6 Fertilitet, graviditet og amning

Fertilitet

Der er ikke gennemfort studier over pavirkningen af human fertilitet. I dyrestudier pavirkede
pramipexol brunstperioden og nedsatte fertiliteten hos hunner som forventet for en dopaminagonist.
Disse studier viste ikke tegn pa direkte eller indirekte skadelig virkning pa fertiliteten hos hanner.
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Graviditet

Virkningen pa graviditet og amning hos mennesker er ikke kendt. Pramipexol er ikke teratogent i
rotter og kaniner; men er embryotoksisk i rotter ved maternotoksiske doser (se pkt. 5.3). Oprymea ber
ikke anvendes under graviditeten, medmindre det er strengt nedvendigt, og hvis fordelene opvejer den
potentielle risiko for fostret.

Amning

Da pramipexol haemmer sekretionen af prolaktin hos mennesker, forventes amningen ogsa at blive
haemmet. Udskillelsen af pramipexol i human malk er ikke kendt. Hos rotter var koncentrationen af
leegemidlet hgjere i modermelken end i plasma.

Pga. mangel pd humane data mé& Oprymea ikke anvendes under amning. Amningen ber ophere, hvis
der gives Oprymea.

4.7 Virkning pi evnen til at fore motorkeretsj og betjene maskiner
Oprymea kan i vaesentlig grad pavirke evnen til at fore motorkaeretej og betjene maskiner.
Der kan opsta hallucinationer, desighed eller somnolens.

Patienter, som bliver behandlet med Oprymea, og som har oplevet desighed, somnolens og/eller
episoder med pludseligt opstiet sovn, ber informeres om, at de skal afsta fra at kere bil eller deltage i
aktiviteter, hvor nedsat drvigenhed kan udsette dem eller andre for alvorlig fare eller dod (f.eks.
betjening af maskiner), indtil sédanne tilbagevendende episoder, desighed og/eller somnolens er
ophert (se ogsa pkt. 4.4, 4.5 og 4.8).

4.8 Bivirkninger

En analyse af poolede placebokontrollerede kliniske forseg, omfattende 1.778 Parkinsonpatienter i
behandling med pramipexol og 1.297 patienter i placebobehandling, viste, at bivirkninger var hyppigt
rapporteret i begge grupper. 67 % af patienterne i pramipexolbehandling og 54 % af patienterne i
placebobehandling rapporterede mindst én bivirkning.

Hovedparten af bivirkningerne starter seedvanligvis tidligt i behandlingen, og de fleste har tendens til
at forsvinde, ogsa selv ved fortsat behandling.

Bivirkningerne er opfort efter systemorganklasse og hyppighed (antal patienter, der forventes, at
opleve en bivirkning) ved brug af felgende kategorier: Meget almindelig (>1/10); almindelig (=1/100
til <1/10); ikke almindelig (>1/1.000 til <1/100); sjeelden (>1/10.000 til <1/1.000); meget sjelden
(<1/10.000), ikke kendt (kan ikke estimeres ud fra forhandenvarende data.

De mest almindeligt (= 5 %) rapportede bivirkninger hos patienter med Parkinsons sygdom, som
oftere ses efter behandling med pramipexol end efter behandling med placebo er kvalme, dyskinesi,
hypotension, svimmelhed, desighed, sevnlashed, forstoppelse, hallucinationer, hovedpine og traethed.
Forekomsten af desighed var sterre ved doser hejere end 1,5 mg pramipexol salt/dag (se pkt. 4.2).
Dyskinesi ses hyppigere i kombination med levodopa. Hypotension kan forekomme i begyndelsen af
behandlingen, specielt hvis pramipexol optitreres for hurtigt.

Kropssystem Meget Almindelig Ikke almindelig Sjeelden | Ikke kendt
almindelig (=1/100 til (=1/1.000 til (=1/10.000
(=1/10) <1/10) <1/100) til
<1/1.000)
Infektioner og pneumoni
parasitaere
sygdomme
Det endokrine uhensigtsmassig
system udskillelse af
antidiuretisk
hormon'
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nedsat appetit

Psykiske sevnlashed, overdrevent mani
forstyrrelser hallucinationer, indkebsmenster,
unormale ludomani,
dremme, rastleshed,
konfusion hyperseksualitet,
vrangforestillinger,
usaedvanlig endring af libido,
adfeerd med paranoia,
symptomer pa delirium,
manglende uhammet
impulskontrol og | fodeindtagelse"
tvangshandlinger | hyperfagi'
Nervesystemet somnolens, | hovedpine pludselig opstéet
svimmelhed, sovn,
dyskinesi hukommelsestab,
hyperkinesi,
synkope
Jine synsnedsettelse
herunder diplopi,
sleret syn og
nedsat
synsskarphed
Hjerte hjertesvigt'
Vaskulere hypotension
sygdomme
Luftveje, thorax og dyspne,
mediastinum hikke
Mave-tarm-kanalen | kvalme forstoppelse,
opkastning
Hud og subkutane overfalsomhed,
vaev pruritus,
udsleet
Det reproduktive spontan
system og mammae erektion af
penis
Almene symptomer traethed, dopamin-
og reaktioner pa perifere edemer agonist-
administrationsstedet abstinens-
syndrom
inklusive
apati, angst,
depression,
treethed,
svedtendens
0og smerter
Undersogelser vaegttab samt vagtogning

1

Denne bivirkning er observeret efter markedsfering. Med 95 % sikkerhed er

frekvenskategorien ikke hgjere end “ikke almindelig” og kan vare lavere. En praecis
estimering af frekvens er ikke mulig, da bivirkningen ikke fandtes i en database med data for
kliniske forsgg med 2.762 patienter med Parkinsons sygdom behandlet med pramipexol.

Beskrivelse af udvalgt bivirkninger

Dgsighed/somnolens

Det er almindeligt, at pramipexolbehandling er forbundet med desighed, men det er ikke almindeligt,
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at det er forbundet med somnolens (sgvnlignende bevidsthedssveekkelse) i dagtimerne og pludseligt
opstaede sgvnepisoder (se ogsé pkt. 4.4).

ZAndring af libido
Pramipexol kan i ikke almindelige tilfeelde vere forbundet med @ndringer i libido (eget eller nedsat).

Unormal adferd

Ludomani, foreget libido, hyperseksualitet og tvangshandlinger, der ferer til overdrevent
indkebsmenster og uhemmet og overdreven madindtagelse, kan forekomme hos patienter 1
behandling med dopaminagonister, herunder Oprymea (se pkt. 4.4).

I et retrospektivt screening og case-kontrol studie med 3.090 Parkinsonpatienter, fik 13,6 % af alle
patienter behandlet med dopaminerge eller non-dopaminerge leegemidler symptomer pa unormal
adfaerd i lebet af de sidste 6 maneders behandling. Observerede manifestationer var ludomani,
tvangshandling, der ferte til overdrevent indkebsmenster, theemmet madindtagelse og
hyperseksualitet. De mulige uathangige risikofaktorer for unormal adferd omfatter
dopaminbehandling, hejere doser af dopaminbehandling, en yngre alder (< 65 ar), at vaere ugift og at
have arvelig ludomani.

Dopaminagonist-abstinenssyndrom

Ikke-motoriske bivirkninger kan forekomme, nar dopaminagonister, inklusive pramipexol, nedtrappes
eller seponeres. Symptomer omfatter apati, angst, depression, trethed, svedtendens og smerter (se
pkt. 4.4).

Hjertesvigt

Hjertesvigt er rapporteret hos pramipexolbehandlede patienter i kliniske forseg og efter
markedsforing. I et farmakoepidemiologisk forseg var brug af pramipexol associeret med en oget
risiko for hjertesvigt sammenlignet med ikke-brug af pramipexol (observeret risikoratio 1,86; 95 % CI
1,21-2,85).

Indberetning af formodede bivirkninger
Naér leegemidlet er godkendt, er indberetning af formodede bivirkninger vigtig. Det muligger labende

overvégning af benefit/risk-forholdet for l&egemidlet. Sundhedspersoner anmodes om at indberette
alle formodede bivirkninger via det nationale rapporteringssystem anfert i Appendiks V.

4.9 Overdosering

Symptomer:
Der er ingen klinisk erfaring med massiv overdosering. De forventede bivirkninger vil relateres til den

farmakodynamiske profil for en dopaminagonist herunder kvalme, opkastning, hyperkinesi,
hallucinationer, agitation og hypotension.

Behandling:
Der er ingen kendt antidot ved overdosering af dopaminagonister. I tilfzelde af, at centralnervesystemet

synes at vere stimuleret, kan et neuroleptisk middel anvendes. Behandling af overdosering kan kraeve
generel understettende behandling med udpumpning, intravenest drop, indgivelse af aktivt kul og
elektrokardiografisk overvagning.

5.  FARMAKOLOGISKE EGENSKABER

5.1 Farmakodynamiske egenskaber

Farmakoterapeutisk klassifikation: Anti-Parkinson laegemiddel, dopaminreceptoragonist, ATC-kode:
N04BC05

Virkningsmekanisme
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Pramipexol er en dopaminreceptoragonist. Det bindes med hgj selektivitet og specificitet til
undergruppen dopamin D2 receptorerne og har primeert affinitet til Ds.receptorer. Det har fuld intrinsic
aktivitet.

Pramipexol lindrer det motoriske underskud forbundet med Parkinsons sygdom ved stimulation af
dopaminreceptorer i corpus striatum. Dyrestudier har vist, at pramipexol heemmer dopaminsyntese, -
frigerelse og -omsetning.

Farmakodynamisk virkning
Hos frivillige forsegspersoner fandt man et dosisathengigt fald i prolaktin. I et klinisk studie med

raske frivillige forsegspersoner, hvor dosisjustering af pramipexol depottabletter var hurtigere (hver 3.
dag) end anbefalet, op til 3,15 mg pramipexolbase/dag (4,5 mg salt), blev der observeret en stigning i
blodtrykket samt en foragelse af hjerterytmen. Der er ikke set en tilsvarende virkning i patientstudier.

Klinisk virkning og sikkerhed ved Parkinsons sygdom

Hos patienter reducerer pramipexol tegn og symptomer pé idiopatisk Parkinsons sygdom.
Placebokontrollerede kliniske undersogelser inkluderende ca. 1.800 patienter p4 Hoehn & Yahr stadier
I-V behandlet med pramipexol. Ud af disse var ca. 1.000 pa mere avancerede stadier, de fik
ledsagende levodopaterapi og led af motoriske komplikationer.

Ved tidlig og fremskreden Parkinsons sygdom blev virkningen af pramipexol i de kontrollerede
kliniske undersagelser bevaret i ca. 6 maneder. I fortsatte, abne undersegelser over mere end 3 ar var
der ikke tegn pé aftagende virkning. I en kontrolleret dobbeltblind klinisk undersagelse af 2 drs
varighed, forsinkede initial behandling med pramipexole signifikant fremkomsten af motoriske
komplikationer, og reducerede deres forekomst sammenlignet med initial behandling med levodopa.
Denne forsinkelse af motoriske komplikationer med pramipexol skal opvejes imod en sterre bedring af
den motoriske funktion med levodopa (mélt ved den gennemsnitlige 2ndring i UPDRS-score). Den
samlede incidens af hallucinationer og desighed var generelt hgjere i optitreringsfase for pramipexol
gruppen. Imidlertid var der ingen signifikant forskel i vedligeholdelsesfasen. Disse punkter skal
overvejes ved initiering af pramipexol behandling hos patienter med Parkinsons sygdom.

Sikkerhed og virkning af pramipexol depottabletter ved behandling af Parkinsons sygdom blev
undersggt 1 et multinationalt klinisk udviklingsprogram bestdende af 3 randomiserede, kontrollerede
studier. 2 af studierne blev udfert hos patienter med tidlig Parkinsons sygdom, og det 3. studie blev
udfort hos patienter med fremskreden Parkinsons sygdom.

Et dobbeltblindet, placebokontrolleret studie med 539 patienter med tidlig Parkinsons sygdom viste, at
pramipexol depottabletter havde en bedre virkning (superior) end placebo efter 18 ugers behandling pé
béde det primere (UPDRS del II+11I score) og vigtigste sekundare (CGI-I og PGI-1
responderhastigheder) endepunkter. Virkningen blev pévist bevaret hos patienter behandlet i 33 uger.
Pramipexol depottabletter var non-inferior i forhold til pramipexoltabletter vurderet ud fra UPDRS del
II+I1I score ved uge 33.

Et dobbeltblindet, placebokontrolleret studie med 517 patienter med fremskreden Parkinsons sygdom,
som samtidig blev behandlet med levodopa, viste, at pramipexol depottabletter havde en bedre
virkning (superior) end placebo efter 18 ugers behandling pa bade det primare (UPDRS del II+111) og
vigtigste sekundare (off-time) endepunkter.

Virkningen og tolerabiliteten hos patienter, som fra dag til dag skiftede behandling fra pramipexol
tabletter til pramipexol depottabletter, blev undersegt i et dobbelblindt klinisk studie hos patienter med
tidlig udvikling af Parkinsons sygdom.

Virkningen blev bevaret hos 87 ud af 103 patienter, som skiftede til pramipexol depottabletter. Ud af
disse 87 patienter, fik 82,8 % uendret dosis, 13,8 % fik foreget dosis og 3,4 % fik nedsat dosis.

Hos halvdelen af de 16 patienter, som ikke opfyldte kriteriet for vedvarende virkning i UPDRS del
[I+I1I-score, blev @ndringen fra baseline betragtet som ikke klinisk relevant.

Kun en patient, som skiftede til pramipexol depottabletter, fik en legemiddelrelateret bivirkning, der
medferte seponering.
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Padiatrisk population

Det Europaiske Lagemiddelagentur har dispenseret fra kravet om at fremlaegge resultaterne af studier
med pramipexol i alle undergrupper af den padiatriske population med Parkinsons sygdom (se pkt. 4.2
for oplysninger om paediatrisk anvendelse).

5.2 Farmakokinetiske egenskaber

Absorption
Pramipexol absorberes hurtigt og fuldsteendigt efter oral administration. Den absolutte

biotilgaengelighed er storre end 90 %.

Et fase-I studie, hvor pramipexoltabletter blev sammenlignet med pramipexoldepottabletter, viste
ekvivalens mellem den samme degndosis af pramipexoldepottabletter givet en gang daglig og
pramipexoltabletter givet 3 gange daglig for Cpmin, Cmax 0g AUC.

Der er set faerre svingninger i plasmakoncentrationen for pramipexol i lobet af 24 timer for pramipexol
depottabletter givet en gang daglig end for pramipexol tabletter givet 3 gange daglig.

Den maksimale plasmakoncentration opnds ca. 6 timer efter administration af pramipexol
depottabletter givet en gang daglig. Steady-state koncentration opnas senest 5 dage efter kontinuerlig
dosering.

Samtidig indtagelse af mad pavirker generelt ikke biotilgeengeligheden af pramipexol.

Ved indtagelse af fedtholdige méltider hos raske frivillige forsegspersoner er der set en stigning i
plasmakoncentrationen (Cmax) pa ca. 24 % efter administration af en enklet dosis og ca. 20 % efter
flere doser. Crmax blev desuden forsinket 2 timer.

Det samlede AUC blev ikke pavirket ved samtidig fedeindtagelse. Stigningen i Cmax vurderes ikke at
vere klinisk relevant. I de fase-11I forseg, hvor sikkerhed og virkning af pramipexol depottabletter
blev undersogt, blev patienterne instrueret i at tage studiemedicinen uden hensyntagen til
fodeindtagelse.

AUC bliver ikke pavirket af kropsvaegten, men det gor fordelingsvolumen og dermed Cax. Et vaegtab
pé 30 kg viste en Crax-stigning pa 45 %. I fase-III studier hos Parkinsons patienter blev det ikke
observeret, at kropsveagt har nogen klinisk relevant pavirkning pa den terapeutiske virkning og
tolerabiliteten af pramipexol depottabletter.

Pramipexol udviser linear kinetik og kun en lille interpatient variation i plasmaniveauet.

Fordeling
Hos mennesket er proteinbindingen af pramipexol meget lav (< 20 %) og fordelingsvolumet stort

(400 1). Hoj koncentration i hjernevav blev observeret hos rotter (omkring 8 gange sammenlignet med
plasma).

Biotransformation
Pramipexol metaboliseres kun i ringe omfang hos mennesket.

Elimination

Den vasentligste eliminationsvej er renal udskillelse af ikke-metaboliseret pramipexol. Ca. 90 % af en
14C-maerket dosis udskilles via nyrerne og mindre end 2 % via faeces. Den totale clearance for
pramipexol er omkring 500 ml/min og den renale clearance er omkring 400 ml/min. Eliminationens
halveringstid (t/2) varierer mellem 8 timer hos yngre og 12 timer hos ldre.

5.3 Non-kliniske sikkerhedsdata
Toksicitetsstudier med gentagne doser viser, at pramipexol udegver funktionelle virkninger, som

hovedsagelig involverer CNS og det kvindelige reproduktionssystem, antagelig stammende fra en
overdreven farmakodynamisk virkning af laegemidlet.
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Fald i det diastoliske og systoliske blodtryk og hjerterytmen blev fundet i minigrise, og en tendens til
en hypotensiv virkning blev set i aber.

Den potentielle virkning af pramipexol pa den reproduktive funktion er blevet undersegt i rotter og
kaniner. Pramipexol var ikke teratogen i rotter og kaniner, men var embryotoksisk i rotter ved
maternotoksiske doser. Pga. de valgte dyrearter og det begransede antal undersggte parametre er
pramipexols bivirkninger i forbindelse med graviditet og mandlig fertilitet ikke fuldt belyst.
Forsinket kensudvikling er observeret hos rotter (dvs. forsinket praeputial separation og forsinket
vaginaldbning).

Relevansen for mennesker er ukendt.

Pramipexol var ikke genotoksisk. I et karcinogenitets-studie udviklede hanrotter Leydig-celle-
hyperplasi og adenomer, pga. pramipexols prolaktinheemmende virkning. Dette fund er ikke klinisk
relevant for mennesket. Samme studie viste tillige, i albinorotter, der fik doser pa 2 mg/kg (salt)
pramipexol og derover, en sammenhang med retinal degeneration. Sidstnavnte fund blev hverken
observeret i pigmenterede rotter eller i albinomus i et karcinogenitetsstudie over 2 ar eller hos nogen
anden undersoggt dyreart.

6. FARMACEUTISKE OPLYSNINGER

6.1 Hjeelpestoffer

Hypromellose

Majsstivelse

Kolloid, vandftri silica

Magnesiumstearat

6.2  Uforligeligheder

Ikke relevant.

6.3 Opbevaringstid

3ar

6.4 Serlige opbevaringsforhold

Opbevares i den originale yderpakning for at beskytte mod fugt.
Der er ingen sarlige krav vedrerende opbevaringstemperaturer for dette leegemiddel.

6.5 Emballagetype og pakningssterrelser

Blister (OPA/alu/terremiddel/PE-alu): 10, 30, 90 eller 100 depottabletter i en eske.
Ikke alle pakningssterrelser er nedvendigvis markedsfort.

6.6 Regler for bortskaffelse

Ingen s@rlige forholdsregler ved bortskaffelse.

Ikke anvendt lagemiddel samt affald heraf skal bortskaffes i henhold til lokale retningslinjer.

7. INDEHAVER AF MARKEDSFORINGSTILLADELSEN
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KRKA, d.d., Novo mesto, émarjeéka cesta 6, 8501 Novo mesto, Slovenien

8. MARKEDSFORINGSTILLADELSESNUMMER (-NUMRE)

Oprymea 0,26 mg depottabletter

10 depottabletter: EU/1/08/469/026
30 depottabletter: EU/1/08/469/027
90 depottabletter: EU/1/08/469/028
100 depottabletter: EU/1/08/469/029

Oprymea 0,52 mg depottabletter

10 depottabletter: EU/1/08/469/030
30 depottabletter: EU/1/08/469/031
90 depottabletter: EU/1/08/469/032
100 depottabletter: EU/1/08/469/033

Oprymea 1,05 mg depottabletter

10 depottabletter: EU/1/08/469/034
30 depottabletter: EU/1/08/469/035
90 depottabletter: EU/1/08/469/036
100 depottabletter: EU/1/08/469/037

Oprymea 1,57 mg depottabletter

10 depottabletter: EU/1/08/469/038
30 depottabletter: EU/1/08/469/039
90 depottabletter: EU/1/08/469/040
100 depottabletter: EU/1/08/469/041

Oprymea 2.1 mg depottabletter

10 depottabletter: EU/1/08/469/042
30 depottabletter: EU/1/08/469/043
90 depottabletter: EU/1/08/469/044
100 depottabletter: EU/1/08/469/045

Oprymea 2,62 mg depottabletter

10 depottabletter: EU/1/08/469/046
30 depottabletter: EU/1/08/469/047
90 depottabletter: EU/1/08/469/048
100 depottabletter: EU/1/08/469/049

Oprymea 3,15 mg depottabletter

10 depottabletter: EU/1/08/469/050
30 depottabletter: EU/1/08/469/051
90 depottabletter: EU/1/08/469/052
100 depottabletter: EU/1/08/469/053

9. DATO FOR FORSTE MARKEDSFORINGSTILLADELSE/FORNYELSE AF
TILLADELSEN

Dato for forste markedsferingstilladelse: 12 september 2008
Dato for seneste fornyelse: 9 april 2013

10. DATO FOR AZNDRING AF TEKSTEN
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Yderligere oplysninger om dette laegemiddel findes pa Det Europziske Lagemiddelagenturs
hjemmeside http://www.ema.europa.eu.
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1. LAGEMIDLETS NAVN

Behandlingsstart pakke
Oprymea 0,26 mg depottabletter

Oprymea 0,52 mg depottabletter
Oprymea 1,05 mg depottabletter

2. KVALITATIV OG KVANTITATIV SAMMENSATNING

Oprymea 0,26 mg depottabletter
Hver depottablet indeholder 0,26 mg pramipexol (som 0,375 mg
pramipexoldihydrochloridmonohydrat).

Oprymea 0,52 mg depottabletter
Hver depottablet indeholder 0,52 mg pramipexol (som 0,75 mg
pramipexoldihydrochloridmonohydrat).

Oprymea 1,05 mg depottabletter
Hver depottablet indeholder 1,05 mg pramipexol (som 1,5 mg pramipexoldihydrochloridmonohydrat).

Bemeerk:
Da der i litteraturen refereres til doser af pramipexol i saltformen, er doseringen anfort bade som
pramipexolbase og som pramipexolsalt (i parentes).

Alle hjelpestoffer er anfort under pkt. 6.1.

3. LAGEMIDDELFORM

Depottablet.

0.26 mg: Hvide til nasten hvide, runde (10 mm i diameter), let hvalvede tabletter, praeget med P1 pé
den ene side, med skré kanter og muligvis plettede.

0,52 mg: Hvide til nasten hvide, runde (10 mm i diameter), let hvalvede tabletter, praeget med P2 pa
den ene side, med skré kanter og muligvis plettede.

1,05 mg: Hvide til naesten hvide, runde (10 mm i diameter), let hvalvede tabletter, preeget med P3 pa
den ene side, med skré kanter og muligvis plettede.

4.  KLINISKE OPLYSNINGER

4.1 Terapeutiske indikationer

Oprymea er indiceret til voksne til behandling af tegn og symptomer pa idiopatisk Parkinsons sygdom.
Oprymea kan gives, som monoterapi eller i kombination med levodopa i hele sygdomsforlebet
herunder i de sene stadier, ndr virkningen af levodopa klinger af eller bliver ustabil, og svingninger i
den terapeutiske virkning opstar.

4.2 Dosering og administration

Dosering

Oprymea depottabletter er én-gang-daglig oral formulering af pramipexol.

Initialdosis
Dosis skal eges gradvist hver 5.-7. dag fra en startdosis pa 0,26 mg base (0,375 mg salt)/degn.
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Forudsat at patienten ikke far uacceptable bivirkninger, skal dosis titreres indtil den maksimale
terapeutiske virkning.

Skema for ogning af dosis for Oprymea depottabletter

Uge | Dogndosis (mg base) | Degndosis (mg salt)
1 0,26 0,375

2 0,52 0,75

3 1,05 1,5

Hvis en yderligere ogning af den daglige dosis er nedvendig, ber denne gges med 0,52 mg base
(0,75 mg salt) ugentligt op til maksimal degndosis pa 3,15 mg base (4,5 mg salt).

Man skal vaere opmarksom pd, at hyppigheden af desighed eges ved doser hgjere end 1,05 mg base
(1,5 mg salt)/dag (se pkt. 4.8).

Patienter, der i forvejen tager Oprymea tabletter, kan fra dag til dag skifte til den samme daglige dosis
af Oprymea depottabletter. Afhangigt af patientens terapeutiske respons kan dosis af Oprymea
depottabletter justeres efterfolgende (se pkt. 5.1).

Vedligeholdelsesdosis

Den daglige dosis ber vaere mellem 0,26 mg base (0,375 mg salt) og 3,15 mg base (4,5 mg salt).
kliniske titreringsforseg sés en virkning allerede ved en daglig dosis pa 1,05 mg base (1,5 mg salt).
Yderligere dosisjusteringer bar foretages pa basis af klinisk respons og forekomst af bivirkninger. Ca.
5 % af patienterne i de kliniske forseg blev behandlet med doser mindre end 1,05 mg base (1,5 mg
salt). For patienter med fremskreden Parkinsons sygdom, og hvor en reduktion af levodopadosis er
tilsigtet, kan pramipexoldoser hejere end 1,05 mg base (1,5 mg salt) i dognet vaere nyttig. Athaengigt
af den enkelte patients respons pa behandlingen kan det anbefales, at levodopadosis reduceres bade
under dosisstigning og vedligeholdelsesbehandling med Oprymea (se pkt. 4.5).

Glemt dosis

Hvis patienten glemmer en dosis, ber Oprymea depottabletter tages indenfor 12 timer fra det
sedvanlige tidspunkt. Hvis der gir mere end 12 timer skal patienten ikke tage den glemte dosis. Den
naeste dosis skal tages pa det seedvanlige tidspunkt den neeste dag.

Behandlingsophor

Pludseligt opher med dopamin-behandling kan fere til udvikling af malignt neuroleptikasyndrom eller
dopaminagonist-abstinenssyndrom. Pramipexoldosis ber reduceres med 0,52 mg base (0,75 mg salt)
per dag, indtil den daglige dosis er reduceret til 0,52 mg base (0,75 mg salt). Derefter ber dosis
reduceres med 0,26 mg base (0,375 mg salt) per dag (se pkt. 4.4). Dopaminagonist-abstinenssyndrom
kan stadig forekomme under nedtrapningen, og en midlertidig ogning af dosis kan vere nedvendig
inden nedtrapningen genoptages (se pkt. 4.4).

Nedsat nyrefunktion
Eliminationen af pramipexol er athaengig af nyrefunktionen. Afhangig af patientens nyrefunktion
foreslés et af folgende dosisregimer som begyndelsesterapi:

Ved kreatininclearance over 50 ml/min er reduktion af dosis eller doseringshyppighed ikke nedvendig.

Ved kreatininclearance mellem 30 og 50 ml/min ber behandlingen starte med 0,26 mg Oprymea
depottabletter hver anden dag. Forsigtighed ber udvises, og omhyggelig vurdering af det terapeutiske
respons samt tolerabilitet ber foretages inden dosis optrappes til dosering hver dag efter 1 uge. Hvis
yderligere dosisegning er nedvendig, ber dosis eges med 0,26 mg pramipexolbase/uge op til en
maksimal dosis pa 1,57 mg pramipexolbase (2,25 mg salt) daglig.

Ved kreatininclearance mindre end 30 ml/min anbefales det ikke at anvende Oprymea depottabletter,
da der ikke findes data for denne patientpopulation. Anvendelse af Oprymea tabletter ber overvejes i

stedet.
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Hvis nyrefunktionen aftager under vedligeholdelsesbehandlingen, bar ovennavnte anbefalinger folges.

Nedsat leverfunktion

Dosisreduktion er sandsynligvis ikke nedvendig for patienter med nedsat leverfunktion, da omkring 90
% af det absorberede aktive stof udskilles via nyrerne. Den potentielle indflydelse af nedsat
leverfunktion pd Oprymeas farmakokinetik kendes ikke.

Peediatrisk population

Oprymeas sikkerhed og virkning hos bern i alderen under 18 ar er ikke klarlagt. Det er ikke relevant
anvende Oprymea depottabletter hos den padiatriske population ved indikationen Parkinsons
sygdom.

Administration
Tabletterne ber synkes hele med vand og mé ikke tygges, deles eller knuses. Tabletterne kan bade
tages sammen med mad og alene. De ber indtages pa samme tidspunkt af dagen.

4.3 Kontraindikationer

Overfolsomhed over for det aktive stof eller over for et eller flere af hjelpestofferne anfort i pkt. 6.1.
4.4 Seerlige advarsler og forsigtighedsregler vedrorende brugen

Hos patienter med Parkinsons sygdom og nedsat nyrefunktion ber dosis reduceres, se pkt. 4.2.

Hallucinationer
Hallucinationer er en kendt bivirkning ved behandling med dopaminagonister og levodopa.
Patienterne ber informeres om, at hallucinationer (hyppigst visuelle) kan forekomme.

Dyskinesi
Ved fremskreden Parkinsons sygdom kan dyskinesi forekomme i optitreringsfasen med Oprymea, nar

det gives i kombination med levodopa. I disse tilfeelde ber levodopa-dosis reduceres.

Dystoni
Der er en gang imellem rapporteret om aksial dystoni, herunder antecollis, camptocormia og

pleurothotonus (Pisa-syndrom) hos patienter med Parkinsons sygdom efter pabegyndelse af
behandling med eller efter gradvis dosisegning af pramipexol. Selvom dystoni kan veare et symptom
pa Parkinsons sygdom, er symptomerne hos disse patienter blevet mildere efter reduktion eller
seponering af pramipexol. Hvis der opstir dystoni, ber det dopaminerge medicineringsregime
gennemgas og en justering af pramipexol-dosen overvejes.

Pludseligt opstaede sgvnanfald, desighed og somnolens

Pramipexol er blevet forbundet med desighed, somnolens (sevnlignende bevidsthedssveekkelse) og
episoder med pludseligt opstdede sevnanfald, iser hos patienter med Parkinsons sygdom. Tilfelde af
pludseligt opstaet sevn under daglige aktiviteter, i nogle tilfzelde uden nogen form for advarsel, har
vearet rapporteret. Patienterne ber informeres om dette, og rades til forsigtighed ved bilkersel og
betjening af maskiner. Patienter, som har oplevet desighed, somnolens og/eller en episode med
pludseligt opstaet sovn, ma ikke kare bil eller betjene maskiner. En reduktion af dosis eller opher med
behandling kan overvejes. Pga. en mulig additiv virkning, ber forsigtighed udvises, nar patienter tager
andre sedative leegemidler eller alkohol i kombination med pramipexol (se pkt. 4.5, 4.7 og 4.8).

Manglende impulskontrol

Patienter skal kontrolleres regelmaessigt for evt. udvikling af manglende impulskontrol. Patienter og
parerende ber informeres om, at adferdsmaessige symptomer pa manglende impulskontrol herunder
ludomani, foreget libido, hyperseksualitet, tvangshandlinger, der ferer til overdrevent indkebsmenster
og uheemmet og overdreven madindtagelse, kan forekomme hos patienter i behandling med
dopaminagonister, herunder Oprymea. Dosisreduktion/gradvis seponering ber overvejes, hvis sddanne

31



symptomer opstar.

Mani og delirium

Patienter ber kontrolleres regelmassigt for evt. udvikling af mani og delirium. Patienter og parerende
ber informeres om, at mani og delirium kan forekomme hos patienter i behandling med pramipexol.
Dosisreduktion/gradvis seponering ber overvejes, hvis sdidanne symptomer opstér.

Patienter med psykotiske lidelser
Patienter, som lider af psykotiske lidelser, bar kun behandles med dopaminagonister, hvis de
potentielle fordele opvejer risikoen.

Samtidig behandling med antipsykotiske le&egemidler og pramipexol ber undgés (se pkt. 4.5).

Oftalmologisk monitorering
Der anbefales oftalmologisk undersegelse med regelmaessige mellemrum eller hvis der opstar
synsabnormaliteter.

Alvorlig kardiovaskular sygdom

Forsigtighed tilrades i tilfeelde af alvorlig kardiovaskular sygdom. Det anbefales at monitorere
blodtrykket, serlig i starten af behandlingen, pga. risikoen for hypotention i forbindelse med
dopaminbehandling.

Malignt neuroleptikasyndrom
Symptomer, der ligner malignt neuroleptikasyndrom, har veret set i forbindelse med pludseligt opher

med dopaminbehandling (se pkt. 4.2).

Dopaminagonist-abstinenssyndrom (DAWS)

DAWS er blevet rapporteret med dopaminagonister, inklusive pramipexol (se pkt. 4.8). Pramipexol
ber nedtrappes ved opher af behandling hos patienter med Parkinsons sygdom (se pkt. 4.2).
Begransede data antyder, at patienter med manglende impulskontrol og patienter, der far en hej daglig
dosis og/eller hgje kumulative doser af dopaminagonister, kan have sterre risiko for at udvikle DAWS.
Abstinenssymptomer kan omfatte apati, angst, depression, traethed, svedtendens og smerter, som ikke
responderer pa levodopa. Patienter skal informeres om mulige abstinenssymptomer inden nedtrapning
og seponering af pramipexol. Patienter skal monitoreres tet under nedtrapning og seponering.
Midlertidig administration af pramipexol ved den lavest effektive dosis kan overvejes, hvis
abstinenssymptomerne er svare og/eller vedvarende.

Rester i affgringen
Nogle patienter har rapporteret om rester i afferingen, der kan ligne intakte Oprymea depottabletter.
Hvis patienter indberetter sdédan en observation, skal legen revurdere patientens behandlingsrespons.

4.5 Interaktion med andre lzegemidler og andre former for interaktion

Plasmaproteinbinding

Pramipexol er kun i ringe udstraekning bundet til plasmaproteiner (< 20 %), og der er kun set beskeden
biotransformation hos mennesker. Derfor er interaktioner med andre leegemidler, der pavirker
plasmaproteinbinding eller elimination ved biotransformation, usandsynlig. Da antikolinergika
hovedsageligt elimineres via biotransformation, er den potentielle risiko for interaktion begrenset,
selvom interaktion med antikolinergika ikke er blevet undersogt. Der er ingen pharmakokinetisk
interaktion med selegelin og levodopa.

Inhibitorer/kompetitiv heemmere af den renale eliminationsvej

Cimetidin reducerer den renale clearance af pramipexol med ca. 34 %, antagelig ved en haemning af
det kationiske sekretionstransportsystem i de renale tubuli. Leegemidler, der heemmer den aktive,
renale eliminationsvej eller elimineres via denne vej, sdsom cimetidin, amantadin, mexiletin,
zidovudin, cisplatin, quinin og procainamid, kan vare arsag til interaktioner, resulterende i nedsat
clearance af pramipexol. Det bar overvejes at nedsatte pramipexoldosis i tilfeelde, hvor disse
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leegemidler administreres samtidigt med Oprymea.

Kombination med levodopa
Nér Oprymea gives i kombination med levodopa, anbefales det at reducere levodopa-dosis og at holde
dosis af andre antiparkinson-leegemidler konstant, mens dosis af Oprymea oges.

Pga. en mulig additiv virkning ved kombination af andre sedative l&egemidler eller alkohol med
pramipexol ber der udvises forsigtighed i sddanne tilfzlde (se pkt. 4.4, 4.7 og 4.8).

Antipsykotiske leegemidler
Samtidig behandling med antipsykotiske leegemidler og pramipexol ber undgas (se pkt. 4.4), f.eks. i
tilfeelde hvor en antagonistisk virkning kan forventes.

4.6 Fertilitet, graviditet og amning

Fertilitet

Der er ikke gennemfort studier over pavirkningen af human fertilitet. I dyrestudier pavirkede
pramipexol brunstperioden og nedsatte fertiliteten hos hunner som forventet for en dopaminagonist.
Disse studier viste ikke tegn pa direkte eller indirekte skadelig virkning pa fertiliteten hos hanner.

Graviditet

Virkningen pé graviditet og amning hos mennesker er ikke kendt. Pramipexol er ikke teratogent i
rotter og kaniner; men er embryotoksisk i rotter ved maternotoksiske doser (se pkt. 5.3). Oprymea ber
ikke anvendes under graviditeten, medmindre det er strengt nedvendigt, og hvis fordelene opvejer den
potentielle risiko for fostret.

Amning

Da pramipexol heemmer sekretionen af prolaktin hos mennesker, forventes amningen ogsa at blive
haemmet. Udskillelsen af pramipexol i human malk er ikke kendt. Hos rotter var koncentrationen af
leegemidlet hojere i modermelken end i plasma.

Pga. mangel pa humane data ma Oprymea ikke anvendes under amning. Amningen ber ophere, hvis
der gives Oprymea.

4.7  Virkning pa evnen til at fore motorkeretej og betjene maskiner

Oprymea kan i vaesentlig grad pavirke evnen til at fore motorkeretaj og betjene maskiner.

Der kan opsta hallucinationer, desighed eller somnolens.

Patienter, som bliver behandlet med Oprymea, og som har oplevet desighed, somnolens og/eller
episoder med pludseligt opstaet sevn, ber informeres om, at de skal afsté fra at kere bil eller deltage i
aktiviteter, hvor nedsat &rvagenhed kan udsatte dem eller andre for alvorlig fare eller dod (f.eks.
betjening af maskiner), indtil sédanne tilbagevendende episoder, desighed og/eller somnolens er
ophert (se ogsa pkt. 4.4, 4.5 og 4.8).

4.8 Bivirkninger

En analyse af poolede placebokontrollerede kliniske forseg, omfattende 1.778 Parkinsonpatienter i
behandling med pramipexol og 1.297 patienter i placebobehandling, viste, at bivirkninger var hyppigt
rapporteret i begge grupper. 67 % af patienterne i pramipexolbehandling og 54 % af patienterne i
placebobehandling rapporterede mindst én bivirkning.

Hovedparten af bivirkningerne starter seedvanligvis tidligt i behandlingen, og de fleste har tendens til
at forsvinde, ogsa selv ved fortsat behandling.

Bivirkningerne er opfert efter systemorganklasse og hyppighed (antal patienter, der forventes, at
opleve en bivirkning) ved brug af felgende kategorier: Meget almindelig (=1/10); almindelig (=1/100
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til <1/10); ikke almindelig (>1/1.000 til <1/100); sjeelden (=1/10.000 til <1/1.000); meget sjeelden
(<1/10.000).

De mest almindeligt (= 5 %) rapportede bivirkninger hos patienter med Parkinsons sygdom, som
oftere ses efter behandling med pramipexol end efter behandling med placebo er kvalme, dyskinesi,
hypotension, svimmelhed, desighed, sevnleshed, forstoppelse, hallucinationer, hovedpine og trethed.
Forekomsten af desighed var sterre ved doser hgjere end 1,5 mg pramipexol salt/dag (se pkt. 4.2).
Dyskinesi ses hyppigere i kombination med levodopa. Hypotension kan forekomme i begyndelsen af
behandlingen, specielt hvis pramipexol optitreres for hurtigt.

Kropssystem Meget Almindelig Ikke almindelig Sjeelden | Ikke kendt
almindelig (>1/100 til (=1/1.000 til (>1/10.000
=1/10) <1/10) <1/100) til
<1/1.000)
Infektioner og pneumoni
parasitere
sygdomme
Det endokrine uhensigtsmassig
system udskillelse af
antidiuretisk
hormon'
Psykiske sevnleshed, overdrevent mani
forstyrrelser hallucinationer, indkebsmenster,
unormale ludomani,
dremme, rastlgshed,
konfusion hyperseksualitet,
vrangforestillinger,
usedvanlig @ndring af libido,
adfeerd med paranoia,
symptomer pa delirium,
manglende uhammet
impulskontrol og | fodeindtagelse
tvangshandlinger | hyperfagi'
Nervesystemet somnolens, | hovedpine pludselig opstéet
svimmelhed, sovn,
dyskinesi hukommelsestab,
hyperkinesi,
synkope
Ojne synsnedsettelse
herunder diplopi,
sleret syn og
nedsat
synsskarphed
Hjerte hjertesvigt'
Vaskulare hypotension
sygdomme
Luftveje, thorax og dyspne,
mediastinum hikke
Mave-tarm-kanalen | kvalme forstoppelse,
opkastning
Hud og subkutane overfolsomhed,
vaev pruritus,
udslaet
Det reproduktive spontan
system og mammae erektion af
penis
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Almene symptomer treethed, dopamin-
og reaktioner pa perifere edemer agonist-
administrationsstedet abstinens-
syndrom
inklusive
apati, angst,
depression,
treethed,
svedtendens
og smerter

Undersogelser vagttab samt vagtogning
nedsat appetit

' Denne bivirkning er observeret efter markedsfering. Med 95 % sikkerhed er

frekvenskategorien ikke hgjere end “ikke almindelig” og kan veere lavere. En precis
estimering af frekvens er ikke mulig, da bivirkningen ikke fandtes i en database med data for
kliniske forsgg med 2.762 patienter med Parkinsons sygdom behandlet med pramipexol.

Beskrivelse af udvalgt bivirkninger

Dgsighed/somnolens

Det er almindeligt, at pramipexolbehandling er forbundet med desighed, men det er ikke almindeligt,
at det er forbundet med somnolens (sevnlignende bevidsthedssvakkelse) i dagtimerne og pludseligt
opstaede sgvnepisoder (se ogsa pkt. 4.4).

Andring af libido
Pramipexol kan i ikke almindelige tilfaelde vaere forbundet med andringer i libido (eget eller nedsat).

Unormal adfeerd

Ludomani, foreget libido, hyperseksualitet og tvangshandlinger, der forer til overdrevent
indkgbsmenster og uhemmet og overdreven madindtagelse, kan forekomme hos patienter 1
behandling med dopaminagonister, herunder Oprymea (se pkt. 4.4).

I et retrospektivt screening og case-kontrol studie med 3.090 Parkinsonpatienter, fik 13,6 % af alle
patienter behandlet med dopaminerge eller non-dopaminerge laegemidler symptomer pa unormal
adferd i lobet af de sidste 6 méneders behandling. Observerede manifestationer var ludomani,
tvangshandling, der forte til overdrevent indkebsmenster, theemmet madindtagelse og
hyperseksualitet. De mulige uathaengige risikofaktorer for unormal adfeerd omfatter
dopaminbehandling, hejere doser af dopaminbehandling, en yngre alder (< 65 ér), at vaere ugift og at
have arvelig ludomani.

Dopaminagonist-abstinenssyndrom
Ikke-motoriske bivirkninger kan forekomme, nér dopaminagonister, inklusive pramipexol, nedtrappes

eller seponeres. Symptomer omfatter apati, angst, depression, traethed, svedtendens og smerter (se
pkt. 4.4).

Hjertesvigt

Hjertesvigt er rapporteret hos pramipexolbehandlede patienter i kliniske forseg og efter
markedsfering. I et farmakoepidemiologisk forsgg var brug af pramipexol associeret med en oget
risiko for hjertesvigt sammenlignet med ikke-brug af pramipexol (observeret risikoratio 1,86; 95 % CI
1,21-2,85).

Indberetning af formodede bivirkninger

Nar leegemidlet er godkendt, er indberetning af formodede bivirkninger vigtig. Det muligger lebende
overvagning af benefit/risk-forholdet for legemidlet. Sundhedspersoner anmodes om at indberette alle
formodede bivirkninger via det nationale rapporteringssystem anfert i Appendiks V.

4.9 Overdosering
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Symptomer:
Der er ingen klinisk erfaring med massiv overdosering. De forventede bivirkninger vil relateres til den

farmakodynamiske profil for en dopaminagonist herunder kvalme, opkastning, hyperkinesi,
hallucinationer, agitation og hypotension.

Behandling:
Der er ingen kendt antidot ved overdosering af dopaminagonister. I tilfelde af, at centralnervesystemet

synes at vaere stimuleret, kan et neuroleptisk middel anvendes. Behandling af overdosering kan krave
generel understattende behandling med udpumpning, intravenest drop, indgivelse af aktivt kul og
elektrokardiografisk overvigning.

5. FARMAKOLOGISKE EGENSKABER

5.1 Farmakodynamiske egenskaber

Farmakoterapeutisk klassifikation: Anti-Parkinson laegemiddel, dopaminreceptoragonist, ATC-kode:
N04BCO05

Virkningsmekanisme

Pramipexol er en dopaminreceptoragonist. Det bindes med hgj selektivitet og specificitet til
undergruppen dopamin D2 receptorerne og har primert affinitet til Ds.receptorer. Det har fuld intrinsic
aktivitet.

Pramipexol lindrer det motoriske underskud forbundet med Parkinsons sygdom ved stimulation af
dopaminreceptorer i corpus striatum. Dyrestudier har vist, at pramipexol heemmer dopaminsyntese, -
frigarelse og -omsa&tning.

Farmakodynamisk virkning
Hos frivillige forsegspersoner fandt man et dosisathangigt fald i prolaktin. I et klinisk studie med

raske frivillige forsegspersoner, hvor dosisjustering af pramipexol depottabletter var hurtigere (hver 3.
dag) end anbefalet, op til 3,15 mg pramipexolbase/dag (4,5 mg salt), blev der observeret en stigning i
blodtrykket samt en foregelse af hjerterytmen. Der er ikke set en tilsvarende virkning i patientstudier.

Klinisk virkning og sikkerhed ved Parkinsons sygdom
Hos patienter reducerer pramipexol tegn og symptomer pa idiopatisk Parkinsons sygdom.

Placebokontrollerede kliniske undersggelser inkluderende ca. 1.800 patienter pd Hoehn & Yahr stadier
I-V behandlet med pramipexol. Ud af disse var ca. 1.000 p& mere avancerede stadier, de fik
ledsagende levodopaterapi og led af motoriske komplikationer.

Ved tidlig og fremskreden Parkinsons sygdom blev virkningen af pramipexol i de kontrollerede
kliniske undersogelser bevaret i ca. 6 méneder. I fortsatte, Abne undersegelser over mere end 3 ar var
der ikke tegn pa aftagende virkning. I en kontrolleret dobbeltblind klinisk undersegelse af 2 rs
varighed, forsinkede initial behandling med pramipexole signifikant fremkomsten af motoriske
komplikationer, og reducerede deres forekomst sammenlignet med initial behandling med levodopa.
Denne forsinkelse af motoriske komplikationer med pramipexol skal opvejes imod en sterre bedring af
den motoriske funktion med levodopa (malt ved den gennemsnitlige a&ndring i UPDRS-score). Den
samlede incidens af hallucinationer og desighed var generelt hgjere i optitreringsfase for pramipexol
gruppen. Imidlertid var der ingen signifikant forskel i vedligeholdelsesfasen. Disse punkter skal
overvejes ved initiering af pramipexol behandling hos patienter med Parkinsons sygdom.

Sikkerhed og virkning af pramipexol depottabletter ved behandling af Parkinsons sygdom blev
undersagt i et multinationalt klinisk udviklingsprogram bestéende af 3 randomiserede, kontrollerede
studier. 2 af studierne blev udfert hos patienter med tidlig Parkinsons sygdom, og det 3. studie blev
udfert hos patienter med fremskreden Parkinsons sygdom.
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Et dobbeltblindet, placebokontrolleret studie med 539 patienter med tidlig Parkinsons sygdom viste, at
pramipexol depottabletter havde en bedre virkning (superior) end placebo efter 18 ugers behandling pé
bade det primaere (UPDRS del II+]III score) og vigtigste sekundere (CGI-I og PGI-I
responderhastigheder) endepunkter. Virkningen blev pavist bevaret hos patienter behandlet i 33 uger.
Pramipexol depottabletter var non-inferior i forhold til pramipexoltabletter vurderet ud fra UPDRS del
II+I1I score ved uge 33.

Et dobbeltblindet, placebokontrolleret studie med 517 patienter med fremskreden Parkinsons sygdom,
som samtidig blev behandlet med levodopa, viste, at pramipexol depottabletter havde en bedre
virkning (superior) end placebo efter 18 ugers behandling pé bade det primaere (UPDRS del 1I+111) og
vigtigste sekundare (off-time) endepunkter.

Virkningen og tolerabiliteten hos patienter, som fra dag til dag skiftede behandling fra pramipexol
tabletter til pramipexol depottabletter, blev undersegt i et dobbelblindt klinisk studie hos patienter med
tidlig udvikling af Parkinsons sygdom.

Virkningen blev bevaret hos 87 ud af 103 patienter, som skiftede til pramipexol depottabletter. Ud af
disse 87 patienter, fik 82,8 % uendret dosis, 13,8 % fik foreget dosis og 3,4 % fik nedsat dosis.

Hos halvdelen af de 16 patienter, som ikke opfyldte kriteriet for vedvarende virkning i UPDRS del
[I+1I-score, blev @ndringen fra baseline betragtet som ikke klinisk relevant.

Kun en patient, som skiftede til pramipexol depottabletter, fik en leegemiddelrelateret bivirkning, der
medferte seponering.

Pediatrisk population

Det Europaiske Legemiddelagentur har dispenseret fra kravet om at fremleegge resultaterne af studier
med pramipexol i alle undergrupper af den padiatriske population med Parkinsons sygdom (se pkt. 4.2
for oplysninger om padiatrisk anvendelse).

5.2 Farmakokinetiske egenskaber

Absorption
Pramipexol absorberes hurtigt og fuldstendigt efter oral administration. Den absolutte

biotilgeengelighed er starre end 90 %.

Et fase-I studie, hvor pramipexoltabletter blev sammenlignet med pramipexoldepottabletter, viste
aekvivalens mellem den samme degndosis af pramipexol depottabletter givet en gang daglig og
pramipexol tabletter givet 3 gange daglig for Cmin, Cmax 0g AUC.

Der er set feerre svingninger i plasmakoncentrationen for pramipexol i lobet af 24 timer for pramipexol
depottabletter givet en gang daglig end for pramipexol tabletter givet 3 gange daglig.

Den maksimale plasmakoncentration opnds ca. 6 timer efter administration af pramipexol
depottabletter givet en gang daglig. Steady-state koncentration opnas senest 5 dage efter kontinuerlig
dosering.

Samtidig indtagelse af mad pavirker generelt ikke biotilgeengeligheden af pramipexol.

Ved indtagelse af fedtholdige maltider hos raske frivillige forsegspersoner er der set en stigning i
plasmakoncentrationen (Cmax) pé ca. 24 % efter administration af en enklet dosis og ca. 20 % efter
flere doser. Cmax blev desuden forsinket 2 timer.

Det samlede AUC blev ikke pavirket ved samtidig fodeindtagelse. Stigningen i Cax vurderes ikke at
vere klinisk relevant. I de fase-11I forseg, hvor sikkerhed og virkning af pramipexol depottabletter
blev undersogt, blev patienterne instrueret i at tage studiemedicinen uden hensyntagen til
fodeindtagelse.

AUC bliver ikke péavirket af kropsvegten, men det gor fordelingsvolumen og dermed Cpax. Et vagtab
pa 30 kg viste en Crax-stigning pa 45 %. I fase-11I studier hos Parkinsons patienter blev det ikke
observeret, at kropsvagt har nogen klinisk relevant pavirkning pd den terapeutiske virkning og
tolerabiliteten af pramipexol depottabletter.
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Pramipexol udviser lineer kinetik og kun en lille interpatient variation i plasmaniveauet.

Fordeling
Hos mennesket er proteinbindingen af pramipexol meget lav (< 20 %) og fordelingsvolumet stort

(400 1). Hej koncentration i hjernevev blev observeret hos rotter (omkring 8 gange sammenlignet med
plasma).

Biotransformation
Pramipexol metaboliseres kun i ringe omfang hos mennesket.

Elimination

Den vasentligste eliminationsvej er renal udskillelse af ikke-metaboliseret pramipexol. Ca. 90 % af en
14C-mearket dosis udskilles via nyrerne og mindre end 2 % via faeces. Den totale clearance for
pramipexol er omkring 500 ml/min og den renale clearance er omkring 400 ml/min. Eliminationens
halveringstid (t/2) varierer mellem 8 timer hos yngre og 12 timer hos aldre.

5.3 Non-kliniske sikkerhedsdata

Toksicitetsstudier med gentagen doser viser, at pramipexol udegver funktionelle virkninger, som
hovedsagelig involverer CNS og det kvindelige reproduktionssystem, antagelig stammende fra en
overdreven farmakodynamisk virkning af laegemidlet.

Fald i det diastoliske og systoliske blodtryk og hjerterytmen blev fundet i minigrise, og en tendens til
en hypotensiv virkning blev set i aber.

Den potentielle virkning af pramipexol pé den reproduktive funktion er blevet undersegt i rotter og
kaniner. Pramipexol var ikke teratogen i rotter og kaniner, men var embryotoksisk i rotter ved
maternotoksiske doser. Pga. de valgte dyrearter og det begreensede antal undersegte parametre er
pramipexols bivirkninger i forbindelse med graviditet og mandlig fertilitet ikke fuldt belyst.

Forsinket kensudvikling er observeret hos rotter (dvs. forsinket preputial separation og forsinket
vaginaldbning).

Relevansen for mennesker er ukendt.

Pramipexol var ikke genotoksisk. I et karcinogenitets-studie udviklede hanrotter Leydig-celle-
hyperplasi og adenomer, pga. pramipexols prolaktinheemmende virkning. Dette fund er ikke klinisk
relevant for mennesket. Samme studie viste tillige, 1 albinorotter, der fik doser pa 2 mg/kg (salt)
pramipexol og derover, en sammenhang med retinal degeneration. Sidstnavnte fund blev hverken

observeret 1 pigmenterede rotter eller i albinomus i et karcinogenitetsstudie over 2 ar eller hos nogen
anden undersogt dyreart.

6. FARMACEUTISKE OPLYSNINGER
6.1 Hjeelpestoffer

Hypromellose

Majsstivelse

Kolloid, vandfri silica

Magnesiumstearat

6.2  Uforligeligheder

Ikke relevant.

6.3 Opbevaringstid
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3ar
6.4 Seerlige opbevaringsforhold

Opbevares i den originale yderpakning for at beskytte mod fugt.
Der er ingen serlige krav vedrerende opbevaringstemperaturer for dette legemiddel.

6.5 Emballagetype og pakningssterrelser

3 ugers behandlingsstart pakke

Blisterpakke (OPA/Alu/terremiddel/PE-Alu folie): 21 depottabletter (3 blisterark med 7 tabletter):
- 7 depottabletter indeholdende 0,26 mg

- 7 depottabletter indeholdende 0,52 mg

- 7 depottabletter indeholdende 1,05 mg

6.6 Regler for bortskaffelse

Ingen serlige forholdsregler ved bortskaffelse.
Ikke anvendt leegemiddel samt affald heraf skal bortskaffes i henhold til lokale retningslinjer.

7. INDEHAVER AF MARKEDSFORINGSTILLADELSEN

KRKA, d.d., Novo mesto, gmarjeéka cesta 6, 8501 Novo mesto, Slovenien

8. MARKEDSFORINGSTILLADELSESNUMMER (-NUMRE)

21 depottabletter: EU/1/08/469/054

9. DATO FOR FORSTE MARKEDSFORINGSTILLADELSE/FORNYELSE AF
TILLADELSEN

Dato for forste markedsforingstilladelse: 12 september 2008
Dato for seneste fornyelse: 9 april 2013

10. DATO FOR ZNDRING AF TEKSTEN

Yderligere oplysninger om dette leegemiddel findes pé Det Europeeiske Laegemiddelagenturs
hjemmeside http://www.ema.europa.cu.
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BILAG II
FREMSTILLER(E) ANSVARLIG(E) FOR BATCHFRIGIVELSE

BETINGELSER ELLER BEGRZANSNINGER VEDRORENDE
UDLEVERING OG ANVENDELSE

ANDRE FORHOLD OG BETINGELSER FOR
MARKEDSFORINGSTILLADELSEN

BETINGELSER ELLER BEGRANSNINGER MED HENSYN TIL
SIKKER OG EFFEKTIV ANVENDELSE AF LEAGEMIDLET
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A. FREMSTILLER(E) ANSVARLIG(E) FOR BATCHFRIGIVELSE

Navn og adresse pa den fremstiller (de fremstillere), der er ansvarlig(e) for batchfrigivelse

KRKA, d.d., Novo mesto
Smarjeska cesta 6

8501 Novo mesto
Slovenien

TAD Pharma GmbH
Heinz-Lohmann-Stralie 5
27472 Cuxhaven
Tyskland

Pa legemidlets trykte indleegsseddel skal der anferes navn og adresse pa den fremstiller, som er
ansvarlig for frigivelsen af den pageeldende batch.

B. BETINGELSER ELLER BEGRZANSNINGER VEDRORENDE UDLEVERING OG
ANVENDELSE

Lagemidlet er receptpligtigt.

C. ANDRE FORHOLD OG BETINGELSER FOR MARKEDSFORINGSTILLADELSEN
. Periodiske, opdaterede sikkerhedsindberetninger (PSUR’er)

Kravene for fremsendelse af PSUR “er for dette leegemiddel fremgar af listen over EU-referencedatoer
(EURD list), som fastsat i artikel 107¢c, stk. 7, 1 direktiv 2001/83/EF, og alle efterfelgende opdateringer
offentliggjort pa Det Europaiske Lagemiddelagenturs hjemmeside http://www.ema.europa.eu.

D. BETINGELSER ELLER BEGRANSNINGER MED HENSYN TIL SIKKER OG
EFFEKTIV ANVENDELSE AF LEGEMIDLET

. Risikostyringsplan (RMP)

Indehaveren af markedsforingstilladelsen skal udfere de pakravede aktiviteter og foranstaltninger
vedrerende legemiddelovervigning, som er beskrevet i den godkendte RMP, der fremgér af modul
1.8.2 i markedsferingstilladelsen, og enhver efterfolgende godkendt opdatering af RMP.

En opdateret RMP skal fremsendes:

. pa anmodning fra Det Europaiske Lagemiddelagentur

. nar risikostyringssystemet andres, serlig som folge af, at der er modtaget nye oplysninger, der
kan medfore en vaesentlig eendring i risk/benefit-forholdet, eller som folge af, at en vigtig
milepel (leegemiddelovervagning eller risikominimering) er néet.
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BILAG III

ETIKETTERING OG INDLAGSSEDDEL
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A. ETIKETTERING
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MARKNING, DER SKAL ANFORES PA DEN YDRE EMBALLAGE

ZASKE TIL BLISTRE

1. LAGEMIDLETS NAVN

Oprymea 0,088 mg tabletter
pramipexol

2. ANGIVELSE AF AKTIVT STOF/AKTIVE STOFFER

Hver tablet indeholder 0,088 mg pramipexol (som 0,125 mg pramipexoldihydrochloridmonohydrat).

‘ 3. LISTE OVER HJALPESTOFFER

‘ 4. LAGEMIDDELFORM OG ANTAL (PAKNINGSSTORRELSE)

Tabletter

20 tabletter
30 tabletter
60 tabletter
90 tabletter
100 tabletter

S. ANVENDELSESMADE OG ADMINISTRATIONSVEJ(E)

Laes indleegssedlen inden brug.
Oral anvendelse.

6. SARLIG ADVARSEL OM, AT LAGEMIDLET SKAL OPBEVARES
UTILGANGELIGT FOR BORN

Opbevares utilgengeligt for bern.

‘ 7. EVENTUELLE ANDRE SARLIGE ADVARSLER

| 8.  UDLOBSDATO

EXP

9. SARLIGE OPBEVARINGSBETINGELSER

Opbevares i den originale yderpakning for at beskytte mod lys.
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10. EVENTUELLE SARLIGE FORHOLDSREGLER VED BORTSKAFFELSE AF IKKE
ANVENDT LEGEMIDDEL SAMT AFFALD HERAF

11. NAVN OG ADRESSE PA INDEHAVEREN AF MARKEDSFORINGSTILLADELSEN

KRKA, d.d., Novo mesto, gmarje§ka cesta 6, 8501 Novo mesto, Slovenien

12. MARKEDSFORINGSTILLADELSESNUMMER (-NUMRE)

EU/1/08/469/001 [20 tabletter]
EU/1/08/469/002 [30 tabletter]
EU/1/08/469/003 [60 tabletter]
EU/1/08/469/004 [90 tabletter]
EU/1/08/469/005 [100 tabletter]

13. BATCHNUMMER

Lot

I 14. GENEREL KLASSIFIKATION FOR UDLEVERING

‘ 15. INSTRUKTIONER VEDRORENDE ANVENDELSEN

‘ 16. INFORMATION I BRAILLESKRIFT

Oprymea 0,088 mg

17. ENTYDIG IDENTIFIKATOR - 2D-STREGKODE

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

18. ENTYDIG IDENTIFIKATOR - MENNESKELIGT LASBARE DATA

PC
SN
NN
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MINDSTEKRAYV TIL MARKNING PA BLISTER ELLER STRIP

Blister (Aluminium/Aluminium)

‘ 1. LAGEMIDLETS NAVN

Oprymea 0,088 mg tabletter

pramipexol

2. NAVN PA INDEHAVEREN AF MARKEDSFORINGSTILLADELSEN
KRKA

3. UDLOBSDATO

EXP

4. BATCHNUMMER

Lot

5. ANDET
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MARKNING, DER SKAL ANFORES PA DEN YDRE EMBALLAGE

ZASKE TIL BLISTRE

1. LAGEMIDLETS NAVN

Oprymea 0,18 mg tabletter
pramipexol

2. ANGIVELSE AF AKTIVT STOF/AKTIVE STOFFER

Hver tablet indeholder 0,18 mg pramipexol (som 0,25 mg pramipexoldihydrochloridmonohydrat).

‘ 3. LISTE OVER HJALPESTOFFER

‘ 4. LAGEMIDDELFORM OG ANTAL (PAKNINGSSTORRELSE)

Tabletter

20 tabletter
30 tabletter
60 tabletter
90 tabletter
100 tabletter

S. ANVENDELSESMADE OG ADMINISTRATIONSVEJ(E)

Lees indleegssedlen inden brug.
Oral anvendelse.

6. SARLIG ADVARSEL OM, AT LAGEMIDLET SKAL OPBEVARES
UTILGANGELIGT FOR BORN

Opbevares utilgengeligt for bern.

‘ 7. EVENTUELLE ANDRE SARLIGE ADVARSLER

| 8.  UDLOBSDATO

EXP

9. SARLIGE OPBEVARINGSBETINGELSER

Opbevares i den originale yderpakning for at beskytte mod lys.
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10. EVENTUELLE SARLIGE FORHOLDSREGLER VED BORTSKAFFELSE AF IKKE
ANVENDT LEGEMIDDEL SAMT AFFALD HERAF

11. NAVN OG ADRESSE PA INDEHAVEREN AF MARKEDSFORINGSTILLADELSEN

KRKA, d.d., Novo mesto, Smarjeéka cesta 6, 8501 Novo mesto, Slovenien

12. MARKEDSFORINGSTILLADELSESNUMMER (-NUMRE)

EU/1/08/469/006 [20 tabletter]
EU/1/08/469/007 [30 tabletter]
EU/1/08/469/008 [60 tabletter]
EU/1/08/469/009 [90 tabletter]
EU/1/08/469/010 [100 tabletter]

13. BATCHNUMMER

Lot

I 14. GENEREL KLASSIFIKATION FOR UDLEVERING

‘ 15. INSTRUKTIONER VEDRORENDE ANVENDELSEN

‘ 16. INFORMATION I BRAILLESKRIFT

Oprymea 0,18 mg

17. ENTYDIG IDENTIFIKATOR - 2D-STREGKODE

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

18. ENTYDIG IDENTIFIKATOR - MENNESKELIGT LASBARE DATA

PC
SN
NN
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MINDSTEKRAYV TIL MARKNING PA BLISTER ELLER STRIP

Blister (Aluminium/Aluminium)

‘ 1. LAGEMIDLETS NAVN

Oprymea 0,18 mg tabletter

pramipexol

2. NAVN PA INDEHAVEREN AF MARKEDSFORINGSTILLADELSEN
KRKA

3. UDLOBSDATO

EXP

4, BATCHNUMMER

Lot

5. ANDET
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MARKNING, DER SKAL ANFORES PA DEN YDRE EMBALLAGE

ZASKE TIL BLISTRE

1. LAGEMIDLETS NAVN

Oprymea 0,35 mg tabletter
pramipexol

2. ANGIVELSE AF AKTIVT STOF/AKTIVE STOFFER

Hver tablet indeholder 0,35 mg pramipexol (som 0,5 mg pramipexoldihydrochloridmonohydrat).

‘ 3. LISTE OVER HJALPESTOFFER

‘ 4. LAGEMIDDELFORM OG ANTAL (PAKNINGSSTORRELSE)

Tabletter

20 tabletter
30 tabletter
60 tabletter
90 tabletter
100 tabletter

S. ANVENDELSESMADE OG ADMINISTRATIONSVEJ(E)

Lees indleegssedlen inden brug.
Oral anvendelse.

6. SARLIG ADVARSEL OM, AT LAGEMIDLET SKAL OPBEVARES
UTILGANGELIGT FOR BORN

Opbevares utilgengeligt for bern.

‘ 7. EVENTUELLE ANDRE SARLIGE ADVARSLER

| 8.  UDLOBSDATO

EXP

9. SARLIGE OPBEVARINGSBETINGELSER

Opbevares i den originale yderpakning for at beskytte mod lys.
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10. EVENTUELLE SARLIGE FORHOLDSREGLER VED BORTSKAFFELSE AF IKKE
ANVENDT LEGEMIDDEL SAMT AFFALD HERAF

11. NAVN OG ADRESSE PA INDEHAVEREN AF MARKEDSFORINGSTILLADELSEN

KRKA, d.d., Novo mesto, Smarjeéka cesta 6, 8501 Novo mesto, Slovenien

12. MARKEDSFORINGSTILLADELSESNUMMER (-NUMRE)

EU/1/08/469/011 [20 tabletter]
EU/1/08/469/012 [30 tabletter]
EU/1/08/469/013 [60 tabletter]
EU/1/08/469/014 [90 tabletter]
EU/1/08/469/015 [100 tabletter]

13. BATCHNUMMER

Lot

I 14. GENEREL KLASSIFIKATION FOR UDLEVERING

‘ 15. INSTRUKTIONER VEDRORENDE ANVENDELSEN

‘ 16. INFORMATION I BRAILLESKRIFT

Oprymea 0,35 mg

17. ENTYDIG IDENTIFIKATOR - 2D-STREGKODE

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

18. ENTYDIG IDENTIFIKATOR - MENNESKELIGT LASBARE DATA

PC
SN
NN
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MINDSTEKRAYV TIL MARKNING PA BLISTER ELLER STRIP

Blister (Aluminium/Aluminium)

‘ 1. LAGEMIDLETS NAVN

Oprymea 0,35 mg tabletter

pramipexol

2. NAVN PA INDEHAVEREN AF MARKEDSFORINGSTILLADELSEN
KRKA

3. UDLOBSDATO

EXP

4, BATCHNUMMER

Lot

5. ANDET
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MARKNING, DER SKAL ANFORES PA DEN YDRE EMBALLAGE

ZASKE TIL BLISTRE

1. LAGEMIDLETS NAVN

Oprymea 0,7 mg tabletter
pramipexol

2. ANGIVELSE AF AKTIVT STOF/AKTIVE STOFFER

Hver tablet indeholder 0,7 mg pramipexol (som 1 mg pramipexoldihydrochloridmonohydrat).

‘ 3. LISTE OVER HJALPESTOFFER

‘ 4. LAGEMIDDELFORM OG ANTAL (PAKNINGSSTORRELSE)

Tabletter

20 tabletter
30 tabletter
60 tabletter
90 tabletter
100 tabletter

S. ANVENDELSESMADE OG ADMINISTRATIONSVEJ(E)

Laes indleegssedlen inden brug.
Oral anvendelse.

6. SARLIG ADVARSEL OM, AT LAGEMIDLET SKAL OPBEVARES
UTILGANGELIGT FOR BORN

Opbevares utilgengeligt for bern.

‘ 7. EVENTUELLE ANDRE SARLIGE ADVARSLER

| 8.  UDLOBSDATO

EXP

9. SARLIGE OPBEVARINGSBETINGELSER

Opbevares i den originale yderpakning for at beskytte mod lys.
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10. EVENTUELLE SARLIGE FORHOLDSREGLER VED BORTSKAFFELSE AF IKKE
ANVENDT LEGEMIDDEL SAMT AFFALD HERAF

11. NAVN OG ADRESSE PA INDEHAVEREN AF MARKEDSFORINGSTILLADELSEN

KRKA, d.d., Novo mesto, gmarje§ka cesta 6, 8501 Novo mesto, Slovenien

12. MARKEDSFORINGSTILLADELSESNUMMER (-NUMRE)

EU/1/08/469/016 [20 tabletter]
EU/1/08/469/017 [30 tabletter]
EU/1/08/469/018 [60 tabletter]
EU/1/08/469/019 [90 tabletter]
EU/1/08/469/020 [100 tabletter]

13. BATCHNUMMER

Lot

I 14. GENEREL KLASSIFIKATION FOR UDLEVERING

‘ 15. INSTRUKTIONER VEDRORENDE ANVENDELSEN

‘ 16. INFORMATION I BRAILLESKRIFT

Oprymea 0,7 mg

17. ENTYDIG IDENTIFIKATOR - 2D-STREGKODE

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

18. ENTYDIG IDENTIFIKATOR - MENNESKELIGT LASBARE DATA

PC
SN
NN
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MINDSTEKRAYV TIL MARKNING PA BLISTER ELLER STRIP

Blister (Aluminium/Aluminium)

‘ 1. LAGEMIDLETS NAVN

Oprymea 0,7 mg tabletter

pramipexol

2. NAVN PA INDEHAVEREN AF MARKEDSFORINGSTILLADELSEN
KRKA

3. UDLOBSDATO

EXP

4, BATCHNUMMER

Lot

5. ANDET
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MARKNING, DER SKAL ANFORES PA DEN YDRE EMBALLAGE

ZASKE TIL BLISTRE

1. LAGEMIDLETS NAVN

Oprymea 1,1 mg tabletter
pramipexol

2. ANGIVELSE AF AKTIVT STOF/AKTIVE STOFFER

Hver tablet indeholder 1,1 mg pramipexol (som 1,5 mg pramipexoldihydrochloridmonohydrat).

‘ 3. LISTE OVER HJALPESTOFFER

‘ 4. LAGEMIDDELFORM OG ANTAL (PAKNINGSSTORRELSE)

Tabletter

20 tabletter
30 tabletter
60 tabletter
90 tabletter
100 tabletter

S. ANVENDELSESMADE OG ADMINISTRATIONSVEJ(E)

Lees indleegssedlen inden brug.
Oral anvendelse.

6. SARLIG ADVARSEL OM, AT LAGEMIDLET SKAL OPBEVARES
UTILGANGELIGT FOR BORN

Opbevares utilgengeligt for bern.

‘ 7. EVENTUELLE ANDRE SARLIGE ADVARSLER

| 8.  UDLOBSDATO

EXP

9. SARLIGE OPBEVARINGSBETINGELSER

Opbevares i den originale yderpakning for at beskytte mod lys.
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10. EVENTUELLE SARLIGE FORHOLDSREGLER VED BORTSKAFFELSE AF IKKE
ANVENDT LEGEMIDDEL SAMT AFFALD HERAF

11. NAVN OG ADRESSE PA INDEHAVEREN AF MARKEDSFORINGSTILLADELSEN

KRKA, d.d., Novo mesto, Smarjeéka cesta 6, 8501 Novo mesto, Slovenien

12. MARKEDSFORINGSTILLADELSESNUMMER (-NUMRE)

EU/1/08/469/021 [20 tabletter]
EU/1/08/469/022 [30 tabletter]
EU/1/08/469/023 [60 tabletter]
EU/1/08/469/024 [90 tabletter]
EU/1/08/469/025 [100 tabletter]

13. BATCHNUMMER

Lot

I 14. GENEREL KLASSIFIKATION FOR UDLEVERING

‘ 15. INSTRUKTIONER VEDRORENDE ANVENDELSEN

‘ 16. INFORMATION I BRAILLESKRIFT

Oprymea 1,1 mg

17. ENTYDIG IDENTIFIKATOR - 2D-STREGKODE

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

18. ENTYDIG IDENTIFIKATOR - MENNESKELIGT LASBARE DATA

PC
SN
NN
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MINDSTEKRAYV TIL MARKNING PA BLISTER ELLER STRIP

Blister (Aluminium/Aluminium)

‘ 1. LAGEMIDLETS NAVN

Oprymea 1,1 mg tabletter

pramipexol

2. NAVN PA INDEHAVEREN AF MARKEDSFORINGSTILLADELSEN
KRKA

3. UDLOBSDATO

EXP

4, BATCHNUMMER

Lot

5. ANDET
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MARKNING, DER SKAL ANFORES PA DEN YDRE EMBALLAGE

ZASKE TIL BLISTRE

1. LAGEMIDLETS NAVN

Oprymea 0,26 mg depottabletter
pramipexol

2. ANGIVELSE AF AKTIVT STOF/AKTIVE STOFFER

Hver depottablet indeholder 0,26 mg pramipexol (som 0,375 mg
pramipexoldihydrochloridmonohydrat).

| 3. LISTE OVER HJALPESTOFFER

‘ 4. LAGEMIDDELFORM OG ANTAL (PAKNINGSSTORRELSE)

Depottablet

10 depottabletter
30 depottabletter
90 depottabletter
100 depottabletter

S. ANVENDELSESMADE OG ADMINISTRATIONSVEJ(E)

Oral anvendelse.

En gang dagligt.

Synkes hele - ma ikke tygges, deles eller knuses.
Laes indleegssedlen inden brug.

6. SARLIG ADVARSEL OM, AT LAGEMIDLET SKAL OPBEVARES
UTILGZANGELIGT FOR BORN

Opbevares utilgengeligt for bern.

‘ 7. EVENTUELLE ANDRE SARLIGE ADVARSLER

/8.  UDLOBSDATO

EXP

9. SARLIGE OPBEVARINGSBETINGELSER

Opbevares i den originale yderpakning for at beskytte mod fugt
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10. EVENTUELLE SARLIGE FORHOLDSREGLER VED BORTSKAFFELSE AF IKKE
ANVENDT LAGEMIDDEL SAMT AFFALD HERAF

11. NAVN OG ADRESSE PA INDEHAVEREN AF MARKEDSFORINGSTILLADELSEN

KRKA, d.d., Novo mesto, gmarjeéka cesta 6, 8501 Novo mesto, Slovenien

12. MARKEDSFORINGSTILLADELSESNUMMER (-NUMRE)

EU/1/08/469/026 [10 depottabletter]
EU/1/08/469/027 [30 depottabletter]
EU/1/08/469/028 [90 depottabletter]
EU/1/08/469/029 [100 depottabletter]

13. BATCHNUMMER

Lot

‘ 14. GENEREL KLASSIFIKATION FOR UDLEVERING

‘ 15. INSTRUKTIONER VEDRORENDE ANVENDELSEN

‘ 16. INFORMATION I BRAILLESKRIFT

Oprymea 0,26 mg depottabletter

17. ENTYDIG IDENTIFIKATOR - 2D-STREGKODE

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

18. ENTYDIG IDENTIFIKATOR - MENNESKELIGT LASBARE DATA

PC
SN
NN
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MINDSTEKRAYV TIL MARKNING PA BLISTER ELLER STRIP

BLISTER

1. LAGEMIDLETS NAVN

Oprymea 0,26 mg depottabletter
pramipexol

2. NAVN PA INDEHAVEREN AF MARKEDSFORINGSTILLADELSEN

KRKA

3. UDLOBSDATO

EXP

4. BATCHNUMMER

Lot

5. ANDET
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MARKNING, DER SKAL ANFORES PA DEN YDRE EMBALLAGE

ZASKE TIL BLISTRE

1. LAGEMIDLETS NAVN

Oprymea 0,52 mg depottabletter
pramipexol

2. ANGIVELSE AF AKTIVT STOF/AKTIVE STOFFER

Hver depottablet indeholder 0,52 mg pramipexol (som 0,75 mg
pramipexoldihydrochloridmonohydrat).

| 3. LISTE OVER HJALPESTOFFER

‘ 4. LAGEMIDDELFORM OG ANTAL (PAKNINGSSTORRELSE)

Depottablet

10 depottabletter
30 depottabletter
90 depottabletter
100 depottabletter

S. ANVENDELSESMADE OG ADMINISTRATIONSVEJ(E)

Oral anvendelse.

En gang dagligt.

Synkes hele - ma ikke tygges, deles eller knuses.
Laes indleegssedlen inden brug.

6. SARLIG ADVARSEL OM, AT LAGEMIDLET SKAL OPBEVARES
UTILGZANGELIGT FOR BORN

Opbevares utilgengeligt for bern.

‘ 7. EVENTUELLE ANDRE SARLIGE ADVARSLER

/8.  UDLOBSDATO

EXP

9. SARLIGE OPBEVARINGSBETINGELSER

Opbevares i den originale yderpakning for at beskytte mod fugt
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10. EVENTUELLE SARLIGE FORHOLDSREGLER VED BORTSKAFFELSE AF IKKE
ANVENDT LAGEMIDDEL SAMT AFFALD HERAF

11. NAVN OG ADRESSE PA INDEHAVEREN AF MARKEDSFORINGSTILLADELSEN

KRKA, d.d., Novo mesto, gmarjeéka cesta 6, 8501 Novo mesto, Slovenien

12. MARKEDSFORINGSTILLADELSESNUMMER (-NUMRE)

EU/1/08/469/030 [10 depottabletter]
EU/1/08/469/031 [30 depottabletter]
EU/1/08/469/032 [90 depottabletter]
EU/1/08/469/033 [100 depottabletter]

13. BATCHNUMMER

Lot

‘ 14. GENEREL KLASSIFIKATION FOR UDLEVERING

‘ 15. INSTRUKTIONER VEDRORENDE ANVENDELSEN

‘ 16. INFORMATION I BRAILLESKRIFT

Oprymea 0,52 mg depottabletter

17. ENTYDIG IDENTIFIKATOR - 2D-STREGKODE

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

18. ENTYDIG IDENTIFIKATOR - MENNESKELIGT LASBARE DATA

PC
SN
NN
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MINDSTEKRAYV TIL MARKNING PA BLISTER ELLER STRIP

BLISTER

1. LAGEMIDLETS NAVN

Oprymea 0,52 mg depottabletter
pramipexol

2. NAVN PA INDEHAVEREN AF MARKEDSFORINGSTILLADELSEN

KRKA

3. UDLOBSDATO

EXP

4. BATCHNUMMER

Lot

5. ANDET
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MARKNING, DER SKAL ANFORES PA DEN YDRE EMBALLAGE

ZASKE TIL BLISTRE

1. LAGEMIDLETS NAVN

Oprymea 1,05 mg depottabletter
pramipexol

2. ANGIVELSE AF AKTIVT STOF/AKTIVE STOFFER

Hver depottablet indeholder 1,05 mg pramipexol (som 1,5 mg pramipexoldihydrochloridmonohydrat).

‘ 3. LISTE OVER HJALPESTOFFER

‘ 4. LAGEMIDDELFORM OG ANTAL (PAKNINGSSTORRELSE)

Depottablet

10 depottabletter
30 depottabletter
90 depottabletter
100 depottabletter

5. ANVENDELSESMADE OG ADMINISTRATIONSVEJ(E)

Oral anvendelse.

En gang dagligt.

Synkes hele - ma ikke tygges, deles eller knuses.
Lées indleegssedlen inden brug.

6. SARLIG ADVARSEL OM, AT LEGEMIDLET SKAL OPBEVARES
UTILGANGELIGT FOR BORN

Opbevares utilgengeligt for bern.

‘ 7. EVENTUELLE ANDRE SARLIGE ADVARSLER

| 8.  UDLOBSDATO

EXP

9. SZARLIGE OPBEVARINGSBETINGELSER

Opbevares i den originale yderpakning for at beskytte mod fugt
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10. EVENTUELLE SARLIGE FORHOLDSREGLER VED BORTSKAFFELSE AF IKKE
ANVENDT LAGEMIDDEL SAMT AFFALD HERAF

11. NAVN OG ADRESSE PA INDEHAVEREN AF MARKEDSFORINGSTILLADELSEN

KRKA, d.d., Novo mesto, gmarjeﬁka cesta 6, 8501 Novo mesto, Slovenien

12. MARKEDSFORINGSTILLADELSESNUMMER (-NUMRE)

EU/1/08/469/034 [10 depottabletter]
EU/1/08/469/035 [30 depottabletter]
EU/1/08/469/036 [90 depottabletter]
EU/1/08/469/037 [100 depottabletter]

13. BATCHNUMMER

Lot

‘ 14. GENEREL KLASSIFIKATION FOR UDLEVERING

‘ 15. INSTRUKTIONER VEDRORENDE ANVENDELSEN

‘ 16. INFORMATION I BRAILLESKRIFT

Oprymea 1,05 mg depottabletter

17. ENTYDIG IDENTIFIKATOR - 2D-STREGKODE

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

18. ENTYDIG IDENTIFIKATOR - MENNESKELIGT LASBARE DATA

PC
SN
NN
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MINDSTEKRAYV TIL MARKNING PA BLISTER ELLER STRIP

BLISTER

1. LAGEMIDLETS NAVN

Oprymea 1,05 mg depottabletter
pramipexol

2. NAVN PA INDEHAVEREN AF MARKEDSFORINGSTILLADELSEN

KRKA

3. UDLOBSDATO

EXP

4. BATCHNUMMER

Lot

5. ANDET
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MARKNING, DER SKAL ANFORES PA DEN YDRE EMBALLAGE

ZASKE TIL BLISTRE

1. LAGEMIDLETS NAVN

Oprymea 1,57 mg depottabletter
pramipexol

2. ANGIVELSE AF AKTIVT STOF/AKTIVE STOFFER

Hver depottablet indeholder 1,57 mg pramipexol (som 2,25 mg
pramipexoldihydrochloridmonohydrat).

| 3. LISTE OVER HJALPESTOFFER

‘ 4. LAGEMIDDELFORM OG ANTAL (PAKNINGSSTORRELSE)

Depottablet

10 depottabletter
30 depottabletter
90 depottabletter
100 depottabletter

S. ANVENDELSESMADE OG ADMINISTRATIONSVEJ(E)

Oral anvendelse.

En gang dagligt.

Synkes hele - ma ikke tygges, deles eller knuses.
Laes indleegssedlen inden brug.

6. SARLIG ADVARSEL OM, AT LAGEMIDLET SKAL OPBEVARES
UTILGZANGELIGT FOR BORN

Opbevares utilgengeligt for bern.

‘ 7. EVENTUELLE ANDRE SARLIGE ADVARSLER

/8.  UDLOBSDATO

EXP

9. SARLIGE OPBEVARINGSBETINGELSER

Opbevares i den originale yderpakning for at beskytte mod fugt
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10. EVENTUELLE SARLIGE FORHOLDSREGLER VED BORTSKAFFELSE AF IKKE
ANVENDT LAGEMIDDEL SAMT AFFALD HERAF

11. NAVN OG ADRESSE PA INDEHAVEREN AF MARKEDSFORINGSTILLADELSEN

KRKA, d.d., Novo mesto, gmarjeéka cesta 6, 8501 Novo mesto, Slovenien

12. MARKEDSFORINGSTILLADELSESNUMMER (-NUMRE)

EU/1/08/469/038 [10 depottabletter]
EU/1/08/469/039 [30 depottabletter]
EU/1/08/469/040 [90 depottabletter]
EU/1/08/469/041 [100 depottabletter]

13. BATCHNUMMER

Lot

‘ 14. GENEREL KLASSIFIKATION FOR UDLEVERING

‘ 15. INSTRUKTIONER VEDRORENDE ANVENDELSEN

‘ 16. INFORMATION I BRAILLESKRIFT

Oprymea 1,57 mg depottabletter

17. ENTYDIG IDENTIFIKATOR - 2D-STREGKODE

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

18. ENTYDIG IDENTIFIKATOR - MENNESKELIGT LASBARE DATA

PC
SN
NN
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MINDSTEKRAYV TIL MARKNING PA BLISTER ELLER STRIP

BLISTER

1. LAGEMIDLETS NAVN

Oprymea 1,57 mg depottabletter
pramipexol

2. NAVN PA INDEHAVEREN AF MARKEDSFORINGSTILLADELSEN

KRKA

3. UDLOBSDATO

EXP

4. BATCHNUMMER

Lot

5. ANDET
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MARKNING, DER SKAL ANFORES PA DEN YDRE EMBALLAGE

ZASKE TIL BLISTRE

1. LAGEMIDLETS NAVN

Oprymea 2,1 mg depottabletter
pramipexol

2. ANGIVELSE AF AKTIVT STOF/AKTIVE STOFFER

Hver depottablet indeholder 2,1 mg pramipexol (som 3 mg pramipexoldihydrochloridmonohydrat).

‘ 3. LISTE OVER HJALPESTOFFER

‘ 4. LAGEMIDDELFORM OG ANTAL (PAKNINGSSTORRELSE)

Depottablet

10 depottabletter
30 depottabletter
90 depottabletter
100 depottabletter

5. ANVENDELSESMADE OG ADMINISTRATIONSVEJ(E)

Oral anvendelse.

En gang dagligt.

Synkes hele - ma ikke tygges, deles eller knuses.
Lées indleegssedlen inden brug.

6. SARLIG ADVARSEL OM, AT LEGEMIDLET SKAL OPBEVARES
UTILGANGELIGT FOR BORN

Opbevares utilgengeligt for bern.

‘ 7. EVENTUELLE ANDRE SARLIGE ADVARSLER

| 8.  UDLOBSDATO

EXP

9. SZARLIGE OPBEVARINGSBETINGELSER

Opbevares i den originale yderpakning for at beskytte mod fugt
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10. EVENTUELLE SARLIGE FORHOLDSREGLER VED BORTSKAFFELSE AF IKKE
ANVENDT LAGEMIDDEL SAMT AFFALD HERAF

11. NAVN OG ADRESSE PA INDEHAVEREN AF MARKEDSFORINGSTILLADELSEN

KRKA, d.d., Novo mesto, émarjeéka cesta 6, 8501 Novo mesto, Slovenien

12. MARKEDSFORINGSTILLADELSESNUMMER (-NUMRE)

EU/1/08/469/042 [10 depottabletter]
EU/1/08/469/043 [30 depottabletter]
EU/1/08/469/044 [90 depottabletter]
EU/1/08/469/045 [100 depottabletter]

13. BATCHNUMMER

Lot

‘ 14. GENEREL KLASSIFIKATION FOR UDLEVERING

‘ 15. INSTRUKTIONER VEDRORENDE ANVENDELSEN

‘ 16. INFORMATION I BRAILLESKRIFT

Oprymea 2,1 mg depottabletter

17. ENTYDIG IDENTIFIKATOR - 2D-STREGKODE

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

18. ENTYDIG IDENTIFIKATOR - MENNESKELIGT LASBARE DATA

PC
SN
NN
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MINDSTEKRAYV TIL MARKNING PA BLISTER ELLER STRIP

BLISTER

1. LAGEMIDLETS NAVN

Oprymea 2,1 mg depottabletter
pramipexol

2. NAVN PA INDEHAVEREN AF MARKEDSFORINGSTILLADELSEN

KRKA

3. UDLOBSDATO

EXP

4. BATCHNUMMER

Lot

5. ANDET
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MARKNING, DER SKAL ANFORES PA DEN YDRE EMBALLAGE

ZASKE TIL BLISTRE

1. LAGEMIDLETS NAVN

Oprymea 2,62 mg depottabletter
pramipexol

2. ANGIVELSE AF AKTIVT STOF/AKTIVE STOFFER

Hver depottablet indeholder 2,62 mg pramipexol (som 3,75 mg
pramipexoldihydrochloridmonohydrat).

| 3. LISTE OVER HJALPESTOFFER

‘ 4. LAGEMIDDELFORM OG ANTAL (PAKNINGSSTORRELSE)

Depottablet

10 depottabletter
30 depottabletter
90 depottabletter
100 depottabletter

S. ANVENDELSESMADE OG ADMINISTRATIONSVEJ(E)

Oral anvendelse.

En gang dagligt.

Synkes hele - ma ikke tygges, deles eller knuses.
Laes indleegssedlen inden brug.

6. SARLIG ADVARSEL OM, AT LAGEMIDLET SKAL OPBEVARES
UTILGZANGELIGT FOR BORN

Opbevares utilgengeligt for bern.

‘ 7. EVENTUELLE ANDRE SARLIGE ADVARSLER

/8.  UDLOBSDATO

EXP

9. SARLIGE OPBEVARINGSBETINGELSER

Opbevares i den originale yderpakning for at beskytte mod fugt

74



10. EVENTUELLE SARLIGE FORHOLDSREGLER VED BORTSKAFFELSE AF IKKE
ANVENDT LAGEMIDDEL SAMT AFFALD HERAF

11. NAVN OG ADRESSE PA INDEHAVEREN AF MARKEDSFORINGSTILLADELSEN

KRKA, d.d., Novo mesto, gmarjeéka cesta 6, 8501 Novo mesto, Slovenien

12. MARKEDSFORINGSTILLADELSESNUMMER (-NUMRE)

EU/1/08/469/046 [10 depottabletter]
EU/1/08/469/047 [30 depottabletter]
EU/1/08/469/048 [90 depottabletter|
EU/1/08/469/049 [100 depottabletter]

13. BATCHNUMMER

Lot

‘ 14. GENEREL KLASSIFIKATION FOR UDLEVERING

‘ 15. INSTRUKTIONER VEDRORENDE ANVENDELSEN

‘ 16. INFORMATION I BRAILLESKRIFT

Oprymea 2,62 mg depottabletter

17. ENTYDIG IDENTIFIKATOR - 2D-STREGKODE

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

18. ENTYDIG IDENTIFIKATOR - MENNESKELIGT LASBARE DATA

PC
SN
NN
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MINDSTEKRAYV TIL MARKNING PA BLISTER ELLER STRIP

BLISTER

1. LAGEMIDLETS NAVN

Oprymea 2,62 mg depottabletter
pramipexol

2. NAVN PA INDEHAVEREN AF MARKEDSFORINGSTILLADELSEN

KRKA

3. UDLOBSDATO

EXP

4. BATCHNUMMER

Lot

5. ANDET
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MARKNING, DER SKAL ANFORES PA DEN YDRE EMBALLAGE

ZASKE TIL BLISTRE

1. LAGEMIDLETS NAVN

Oprymea 3,15 mg depottabletter
pramipexol

2. ANGIVELSE AF AKTIVT STOF/AKTIVE STOFFER

Hver depottablet indeholder 3,15 mg pramipexol (som 4,5 mg pramipexoldihydrochloridmonohydrat).

‘ 3. LISTE OVER HJALPESTOFFER

‘ 4. LAGEMIDDELFORM OG ANTAL (PAKNINGSSTORRELSE)

Depottablet

10 depottabletter
30 depottabletter
90 depottabletter
100 depottabletter

5. ANVENDELSESMADE OG ADMINISTRATIONSVEJ(E)

Oral anvendelse.

En gang dagligt.

Synkes hele - ma ikke tygges, deles eller knuses.
Lées indleegssedlen inden brug.

6. SARLIG ADVARSEL OM, AT LEGEMIDLET SKAL OPBEVARES
UTILGANGELIGT FOR BORN

Opbevares utilgengeligt for bern.

‘ 7. EVENTUELLE ANDRE SARLIGE ADVARSLER

| 8.  UDLOBSDATO

EXP

9. SZARLIGE OPBEVARINGSBETINGELSER

Opbevares i den originale yderpakning for at beskytte mod fugt
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10. EVENTUELLE SARLIGE FORHOLDSREGLER VED BORTSKAFFELSE AF IKKE
ANVENDT LAGEMIDDEL SAMT AFFALD HERAF

11. NAVN OG ADRESSE PA INDEHAVEREN AF MARKEDSFORINGSTILLADELSEN

KRKA, d.d., Novo mesto, gmarje§ka cesta 6, 8501 Novo mesto, Slovenien

12. MARKEDSFORINGSTILLADELSESNUMMER (-NUMRE)

EU/1/08/469/050 [10 depottabletter|
EU/1/08/469/051 [30 depottabletter]
EU/1/08/469/052 [90 depottabletter]
EU/1/08/469/053 [100 depottabletter]

13. BATCHNUMMER

Lot

‘ 14. GENEREL KLASSIFIKATION FOR UDLEVERING

‘ 15. INSTRUKTIONER VEDRORENDE ANVENDELSEN

‘ 16. INFORMATION I BRAILLESKRIFT

Oprymea 3,15 mg depottabletter

17. ENTYDIG IDENTIFIKATOR - 2D-STREGKODE

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

18. ENTYDIG IDENTIFIKATOR - MENNESKELIGT LASBARE DATA

PC
SN
NN
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MINDSTEKRAYV TIL MARKNING PA BLISTER ELLER STRIP

BLISTER

1. LAGEMIDLETS NAVN

Oprymea 3,15 mg depottabletter
pramipexol

2. NAVN PA INDEHAVEREN AF MARKEDSFORINGSTILLADELSEN

KRKA

3. UDLOBSDATO

EXP

4. BATCHNUMMER

Lot

5. ANDET
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GALDER KUN FOR BAHANDLINGSSTART PAKKE
MARKNING, DER SKAL ANFORES PA DEN YDRE EMBALLAGE

YDRE ASKE (behandlingsstart pakke indeholdende 3 pakninger med 7 depottabletter)

1. LAGEMIDLETS NAVN

Oprymea 0,26 mg
Oprymea 0,52 mg
Oprymea 1,05 mg
depottabletter
pramipexol

2. ANGIVELSE AF AKTIVT STOF/AKTIVE STOFFER

Oprymea 0,26 mg: Hver depottablet indeholder 0,26 mg pramipexol (som 0,375 mg
pramipexoldihydrochloridmonohydrat).

Oprymea 0,52 mg: Hver depottablet indeholder 0,52 mg pramipexol (som 0,75 mg
pramipexoldihydrochloridmonohydrat).

Oprymea 1,05 mg: Hver depottablet indeholder 1,05 mg pramipexol (som 1,5 mg
pramipexoldihydrochloridmonohydrat).

‘ 3. LISTE OVER HJALPESTOFFER

| 4. LAGEMIDDELFORM OG ANTAL (PAKNINGSSTORRELSE)

Depottablet

Behandlingsstart pakke

Hver pakke med 21 depottabletter til 3 ugers behandling indeholder:
7 tabletter indeholdende Oprymea 0,26 mg

7 tabletter indeholdende Oprymea 0,52 mg

7 tabletter indeholdende Oprymea 1,05 mg

S. ANVENDELSESMADE OG ADMINISTRATIONSVEJ(E)

Oral anvendelse.

En gang dagligt.

Synkes hele - ma ikke tygges, deles eller knuses.
Lzes indleegssedlen inden brug.

6. SARLIG ADVARSEL OM, AT LEAGEMIDLET SKAL OPBEVARES
UTILGZANGELIGT FOR BORN

Opbevares utilgengeligt for bern.

7. EVENTUELLE ANDRE SZARLIGE ADVARSLER
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8. UDLOBSDATO

EXP

9. SARLIGE OPBEVARINGSBETINGELSER

Opbevares i den originale yderpakning for at beskytte mod fugt

10. EVENTUELLE SARLIGE FORHOLDSREGLER VED BORTSKAFFELSE AF IKKE
ANVENDT LAGEMIDDEL SAMT AFFALD HERAF

11. NAVN OG ADRESSE PA INDEHAVEREN AF MARKEDSFORINGSTILLADELSEN

KRKA, d.d., Novo mesto, Smarjeﬁka cesta 6, 8501 Novo mesto, Slovenien

12. MARKEDSFORINGSTILLADELSESNUMMER (-NUMRE)

EU/1/08/469/054

13. BATCHNUMMER

Lot

’ 14. GENEREL KLASSIFIKATION FOR UDLEVERING

| 15. INSTRUKTIONER VEDRORENDE ANVENDELSEN

| 16. INFORMATION I BRAILLESKRIFT

Oprymea 0,26 mg
Oprymea 0,52 mg
Oprymea 1,05 mg
depottabletter

17. ENTYDIG IDENTIFIKATOR - 2D-STREGKODE

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

18. ENTYDIG IDENTIFIKATOR - MENNESKELIGT LASBARE DATA

PC
SN
NN
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G/AELDER KUN FOR BAHANDLINGSSTART PAKKE
MARKNING, DER SKAL ANFORES PA DEN YDRE EMBALLAGE

INDRE PAKNING (uge 1)

1. LAGEMIDLETS NAVN

Oprymea 0,26 mg depottabletter
pramipexol

2. ANGIVELSE AF AKTIVT STOF/AKTIVE STOFFER

Hver depottablet indeholder 0,26 mg pramipexol (som 0,375 mg
pramipexoldihydrochloridmonohydrat).

‘ 3. LISTE OVER HJZALPESTOFFER

‘ 4. LAGEMIDDELFORM OG ANTAL (PAKNINGSSTORRELSE)

Depottablet

7 depottabletter
Uge 1

5. ANVENDELSESMADE OG ADMINISTRATIONSVEJ(E)

Oral anvendelse.

En gang dagligt.

Synkes hele - mé ikke tygges, deles eller knuses.
Lees indleegssedlen inden brug.

6. SARLIG ADVARSEL OM, AT LEAGEMIDLET SKAL OPBEVARES
UTILGANGELIGT FOR BORN

Opbevares utilgaengeligt for barn.

‘ 7. EVENTUELLE ANDRE SARLIGE ADVARSLER

| 8. UDLOBSDATO

EXP

9. SARLIGE OPBEVARINGSBETINGELSER
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Opbevares i den originale pakning for at beskytte mod fugt

10. EVENTUELLE SARLIGE FORHOLDSREGLER VED BORTSKAFFELSE AF IKKE
ANVENDT LEAGEMIDDEL SAMT AFFALD HERAF

11. NAVN OG ADRESSE PA INDEHAVEREN AF MARKEDSFORINGSTILLADELSEN

KRKA, d.d., Novo mesto, gmarje§ka cesta 6, 8501 Novo mesto, Slovenien

12. MARKEDSFORINGSTILLADELSESNUMMER (-NUMRE)

EU/1/08/469/054

13. BATCHNUMMER

Lot

‘ 14. GENEREL KLASSIFIKATION FOR UDLEVERING

‘ 15. INSTRUKTIONER VEDRORENDE ANVENDELSEN

‘ 16. INFORMATION I BRAILLESKRIFT

Oprymea 0,26 mg depottabletter

17. ENTYDIG IDENTIFIKATOR - 2D-STREGKODE

Ikke relevant.

18. ENTYDIG IDENTIFIKATOR - MENNESKELIGT LASBARE DATA

Ikke relevant.
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GALDER KUN FOR BEHANDLINGSSTART PAKKE
MINDSTEKRAYV TIL MARKNING PA BLISTER ELLER STRIP

BLISTER (uge 1)

1. LAGEMIDLETS NAVN

Oprymea 0,26 mg depottabletter
pramipexol

2. NAVN PA INDEHAVEREN AF MARKEDSFORINGSTILLADELSEN

KRKA

3. UDLOBSDATO

EXP

4. BATCHNUMMER

Lot

S. ANDET

Uge 1
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GALDER KUN FOR BAHANDLINGSSTART PAKKE
MARKNING, DER SKAL ANFORES PA DEN YDRE EMBALLAGE

INDRE PAKNING (uge 2)

1. LAGEMIDLETS NAVN

Oprymea 0,52 mg depottabletter
pramipexol

2. ANGIVELSE AF AKTIVT STOF/AKTIVE STOFFER

Hver depottablet indeholder 0,52 mg pramipexol (som 0,75 mg
pramipexoldihydrochloridmonohydrat).

‘ 3. LISTE OVER HJALPESTOFFER

‘ 4. LAGEMIDDELFORM OG ANTAL (PAKNINGSSTORRELSE)

Depottablet

7 depottabletter
Uge 2

S. ANVENDELSESMADE OG ADMINISTRATIONSVEJ(E)

Oral anvendelse.

En gang dagligt.

Synkes hele - ma ikke tygges, deles eller knuses.
Laes indleegssedlen inden brug.

6. SARLIG ADVARSEL OM, AT LAGEMIDLET SKAL OPBEVARES
UTILGZANGELIGT FOR BORN

Opbevares utilgengeligt for bern.

‘ 7. EVENTUELLE ANDRE SARLIGE ADVARSLER

/8.  UDLOBSDATO

EXP

9. SARLIGE OPBEVARINGSBETINGELSER

Opbevares i den originale pakning for at beskytte mod fugt
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10. EVENTUELLE SARLIGE FORHOLDSREGLER VED BORTSKAFFELSE AF IKKE
ANVENDT LAGEMIDDEL SAMT AFFALD HERAF

11. NAVN OG ADRESSE PA INDEHAVEREN AF MARKEDSFORINGSTILLADELSEN

KRKA, d.d., Novo mesto, gmarjeéka cesta 6, 8501 Novo mesto, Slovenien

12. MARKEDSFORINGSTILLADELSESNUMMER (-NUMRE)

EU/1/08/469/054

13. BATCHNUMMER

Lot

‘ 14. GENEREL KLASSIFIKATION FOR UDLEVERING

‘ 15. INSTRUKTIONER VEDRORENDE ANVENDELSEN

‘ 16. INFORMATION I BRAILLESKRIFT

Oprymea 0,52 mg depottabletter

17. ENTYDIG IDENTIFIKATOR - 2D-STREGKODE

Ikke relevant.

18. ENTYDIG IDENTIFIKATOR - MENNESKELIGT LAZSBARE DATA

Ikke relevant.
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GALDER KUN FOR BEHANDLINGSSTART PAKKE
MINDSTEKRAYV TIL MARKNING PA BLISTER ELLER STRIP

BLISTER (uge 2)

1. LAGEMIDLETS NAVN

Oprymea 0,52 mg depottabletter
pramipexol

2. NAVN PA INDEHAVEREN AF MARKEDSFORINGSTILLADELSEN

KRKA

3. UDLOBSDATO

EXP

4. BATCHNUMMER

Lot

S. ANDET

Uge 2
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GAZLDER KUN FOR BAHANDLINGSSTART PAKKE
MAERKNING, DER SKAL ANFORES PA DEN YDRE EMBALLAGE

INDRE PAKNING (uge 3)

1. LAGEMIDLETS NAVN

Oprymea 1,05 mg depottabletter
pramipexol

2. ANGIVELSE AF AKTIVT STOF/AKTIVE STOFFER

Hver depottablet indeholder 1,05 mg pramipexol (som 1,5 mg pramipexoldihydrochloridmonohydrat).

‘ 3. LISTE OVER HJALPESTOFFER

‘ 4. LAGEMIDDELFORM OG ANTAL (PAKNINGSSTORRELSE)

Depottablet

7 depottabletter
Uge 3

5. ANVENDELSESMADE OG ADMINISTRATIONSVEJ(E)

Oral anvendelse.

En gang dagligt.

Synkes hele - mé ikke tygges, deles eller knuses.
Les indlegssedlen inden brug.

6. SARLIG ADVARSEL OM, AT LAEAGEMIDLET SKAL OPBEVARES
UTILGANGELIGT FOR BORN

Opbevares utilgengeligt for bern.

‘ 7. EVENTUELLE ANDRE SARLIGE ADVARSLER

| 8. UDLOBSDATO

EXP

9. SARLIGE OPBEVARINGSBETINGELSER

Opbevares i den originale pakning for at beskytte mod fugt
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10. EVENTUELLE SARLIGE FORHOLDSREGLER VED BORTSKAFFELSE AF IKKE
ANVENDT LAGEMIDDEL SAMT AFFALD HERAF

11. NAVN OG ADRESSE PA INDEHAVEREN AF MARKEDSFORINGSTILLADELSEN

KRKA, d.d., Novo mesto, gmarje§ka cesta 6, 8501 Novo mesto, Slovenien

12. MARKEDSFORINGSTILLADELSESNUMMER (-NUMRE)

EU/1/08/469/054

13. BATCHNUMMER

Lot

| 14. GENEREL KLASSIFIKATION FOR UDLEVERING

‘ 15. INSTRUKTIONER VEDRORENDE ANVENDELSEN

‘ 16. INFORMATION I BRAILLESKRIFT

Oprymea 1,05 mg depottabletter

17. ENTYDIG IDENTIFIKATOR - 2D-STREGKODE

Ikke relevant.

18. ENTYDIG IDENTIFIKATOR - MENNESKELIGT LASBARE DATA

Ikke relevant.
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GALDER KUN FOR BEHANDLINGSSTART PAKKE
MINDSTEKRAYV TIL MARKNING PA BLISTER ELLER STRIP

BLISTER (uge 3)

1. LAGEMIDLETS NAVN

Oprymea 1,05 mg depottabletter
pramipexol

2. NAVN PA INDEHAVEREN AF MARKEDSFORINGSTILLADELSEN

KRKA

3. UDLOBSDATO

EXP

4. BATCHNUMMER

Lot

S. ANDET

Uge 3
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B. INDLAGSSEDDEL
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Indlzegsseddel: Information til patienten

Oprymea 0,088 mg tabletter
Oprymea 0,18 mg tabletter
Oprymea 0,35 mg tabletter

Oprymea 0,7 mg tabletter
Oprymea 1,1 mg tabletter
pramipexol

Lzes denne indleegsseddel grundigt, inden du begynder at tage dette laegemiddel, da den

indeholder vigtige oplysninger.

- Gem indlegssedlen. Du kan fa brug for at leese den igen.

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

- Laegen har ordineret dette laegemiddel dig personligt. Lad derfor vaere med at give leegemidlet til
andre. Det kan vare skadeligt for andre, selvom de har de samme symptomer, som du har.

- Kontakt leegen eller apotekspersonalet, hvis du féar bivirkninger, herunder bivirkninger, som
ikke er neevnt i1 denne indlaegsseddel. Se afsnit 4.

Se den nyeste indlaegsseddel pa www.indlaegsseddel.dk.

Oversigt over indlaegssedlen

Virkning og anvendelse

Det skal du vide, for du begynder at tage Oprymea
Sadan skal du tage Oprymea

Bivirkninger

Opbevaring

Pakningssterrelser og yderligere oplysninger

ARl

1. Virkning og anvendelse

Oprymea indeholder det aktive stof pramipexol, der er en sédkaldt dopaminagonist, som stimulerer
specielle receptorer i hjernen (dopaminreceptorerne). Oprymea pavirker nerveimpulser i hjernen, som
kontrollerer kroppens bevagelser, ved at stimulere dopaminreceptorerne.

Oprymea bruges til:

- behandling af voksne patienter med symptomer pa Parkinsons sygdom. Oprymea kan tages
alene eller i kombination med levodopa (medicin til behandling af Parkinsons sygdom).

- behandling af voksne patienter med symptomer pd moderat til sveer restless legs syndrom
(RLS), en sygdom, der giver uro i benene.

2. Det skal du vide, for du begynder at tage Oprymea

Tag ikke Oprymea
- hvis du er allergisk over for pramipexol eller et af de evrige indholdsstoffer i Oprymea (angivet
i punkt 6.1).

Advarsler og forsigtighedsregler

Kontakt leegen, for du tager Oprymea.

Fortel det til din leege, hvis du har eller har haft nogen af nedenstdende sygdomme eller tilstande:

- Nyresygdomme

- Hallucinationer (ser, herer eller foler ting, som ikke er der). De fleste hallucinationer er syns-
hallucinationer

- Ufrivillige bevagelser af arme og ben (dyskinesi)
Hvis du har Parkinsons sygdom i fremskreden grad og samtidig behandles med levodopa, kan
der veere risiko for udvikling af ufrivillige bevagelser (dyskinesi), ndr Oprymea-dosis gges.
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- Dystoni (manglende evne til at holde din krop og nakke lige og oprejst (aksial dystoni)). Du kan
iser opleve, at dit hoved og din nakke falder fremad (denne tilstand kaldes antecollis), at din
leend bejer fremad (denne tilstand kaldes camptocormia), eller at din ryg falder til siden (denne
tilstand kaldes pleurothotonus eller Pisa-syndrom). Hvis dette sker, kan det vaere, at leegen vil
@ndre din medicin.

- Sevnighed og episoder med pludseligt indsaettende sevn

- Psykoser (f.eks. som ved symptomer pé skizofreni)

- Synsnedsettelse. S& laenge du er i behandling med Oprymea, anbefales det at 4 gjnene
undersogt regelmeessigt.

- Alvorlige hjerte- eller karsygdomme. I starten af behandlingen kan der opsté et blodtryksfald,
der kan opleves som svimmelhed, nar du for eksempel rejser dig fra en stol. Du ber derfor fa
blodtrykket mélt regelmaessigt.

- Restless legs-augmentationssyndrom (foregelse af uro i benene). Hvis du oplever, at
symptomerne begynder tidligere pa aftenen end sedvanligt (eller sdgar om eftermiddagen), er
mere intense eller omfatter storre omrader af de bererte legemsdele eller flere legemesdele. Din
leege kan nedsatte din dosis eller stoppe behandlingen.

Fortel din leege, hvis du eller din familie/parerende bemeerker, at du er ved at udvikle trang til at
opfere dig pd méder, der er usedvanlige for dig, og du ikke kan modsté trangen eller fristelsen til at
udfere visse aktiviteter, der kan skade dig selv eller andre. Dette kaldes manglende impulskontrol og
kan omfatte adfzerd som ludomani, overdreven madindtagelse eller trang til indkeb, en unormal stor
sexlyst eller sex-interesse med seksuelle tanker eller folelser. Din leege skal muligvis justere din dosis
eller afbryde behandlingen.

Forteel din leege, hvis du eller din familie/parerende bemaerker, at du er ved at udvikle mani (fole sig
oprert, opstemt eller ophidset) eller delirium (nedsat bevidsthed, forvirring, manglende
realitetsopfattelse). Din laege skal muligvis justere din dosis eller afbryde behandlingen.

Fortel din leege, hvis du oplever symptomer sdsom depression, apati, angst, traethed, svedtendens eller
smerter, efter at du er stoppett med eller har nedsat dosis i din Oprymea-behandling. Hvis problemet
varer laengere end et par uger, skal din laege muligvis justere din behandling.

Born og unge
Born og unge under 18 ar ber ikke bruge Oprymea.

Brug af andre lzegemidler sammen med Oprymea

Fortel det altid til legen eller apotekspersonalet, hvis du tager andre leegemidler, for nylig har taget
andre leegemidler eller planleegger at tage andre leegemidler. Dette gaelder ogsa medicin, som ikke er
kabt pa recept, f.eks. naturlegemidler og vitaminer og mineraler.

Medicin mod psykiske lidelser (antipsykotika) ma ikke tages sammen med Oprymea.

Tal med din lage, hvis du tager folgende medicin:

- Cimetidin (medicin mod meget mavesyre og mavesar)

- Amantadin (medicin mod Parkinsons sygdom)

- Mexitil (medicin mod uregelmaessig hjerterytme)

- Zidovudin (medicin mod aids (erhvervet immundefekt syndrom), en sygdom i immunsystemet)

- Cisplatin (medicin mod forskellige typer kraeft)

- Quinin (medicin til forebyggelse af smertefulde natlige laegkramper og til behandling af en
malariatype kendt som falciparum malaria (ondartet malaria))

- Procainamid (medicin mod uregelmaessig hjerterytme)

- Levodopa (medicin mod Parkinsons sygdom). Dosis ber nedsattes, nér du starter behandling
med Oprymea.

Hvis du tager beroligende medicin og drikker alkohol, kan Oprymea pédvirke din evne til at kare bil og
héndtere maskiner.
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Brug af Oprymea sammen med mad, drikke og alkohol

Ved behandling med Oprymea, skal du vere forsigtig med indtagelse af alkohol, da din reaktionsevne
kan blive markant nedsat.

Oprymea kan enten tages sammen med mad eller alene. Tabletterne ber synkes med vand.

Graviditet og amning

Hvis du er gravid eller ammer, har mistanke om, at du er gravid, eller planlaegger at blive gravid, skal
du sperge din leege til rads, for du tager Oprymea. Din leege vil tale med dig, om du skal fortsaette med
at tage Oprymea.

Det er ukendt, hvilken virkning Oprymea kan have pé det ufedte barn. Derfor ber du ikke tage
Oprymea, hvis du er gravid, medmindre din leege anbefaler dig at gere det.

Oprymea ma ikke anvendes under amning. Oprymea kan nedsatte maelkeproduktionen og kan ogsa
overfores til din baby via brystmelk. Hvis du ikke kan undvare Oprymea, ber amningen stoppe.

Sperg din lege eller apotekspersonalet til rads, fer du tager nogen form for medicin.

Trafik- og arbejdssikkerhed

Oprymea kan give hallucinationer (du ser, herer eller foler ting, der ikke er der), og det kan péavirke
din evne til at kere bil og betjene maskiner.

Bivirkninger som segvnighed og pludselig inds&ttende sgvn er set specielt for Parkinsonpatienter. Du
skal afsté fra at kere bil, motorcykel, eller cykel, og lade vaere med at arbejde med verktej eller
maskiner, hvis du oplever disse bivirkninger.

3. Sadan skal du tage Oprymea

Tag altid leegemidlet ngjagtigt efter leegens anvisning. Er du i tvivl, sd sperg legen.

Oprymea tabletter ber synkes med vand, og kan béde tages sammen med eller uden mad.

Parkinsons sygdom
Den daglige dosis skal deles i 3 lige store doser.

I den farste uge er dosis oftest 1 tablet Oprymea 4 0,088 mg tre gange dagligt (svarende til 0,264 mg om
dagen):

1. uge

Antal tabletter 1 tablet Oprymea 4 0,088 mg
3 gange om dagen

Total daglig dosis (mg) 0,264

Laegen vil normalt anfore, at den daglige dosis eges hver 5.-7. dag indtil Parkinson-symptomerne er
under kontrol (op til vedligeholdelsesdosis):

2. uge 3. uge

Antal tabletter

1 tablet Oprymea 0,18 mg
3 gange om dagen
ELLER
2 tabletter Oprymea 0,088 mg
3 gange om dagen

1 tablet Oprymea 0,35 mg 3
gange om dagen

ELLER
2 tabletter Oprymea 0,18 mg
3 gange om dagen

Total daglig dosis (mg)

0,54

1,1

Den daglige vedligeholdelsesdosis er oftest 1,1 mg eller muligvis hejere. I sé fald vil maksimal daglig

dosis veere 3,3 mg. Nogle enkelte vil have brug for en dosis, der er lavere end den her anforte
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vedligeholdelsesdosis.

Laveste vedligeholdelsesdosis Hgojeste vedligeholdelsesdosis
Antal tabletter 1 tablet Oprymea 0,088 mg 1 tablet Oprymea 1,1 mg

3 gange om dagen 3 gange om dagen
Total daglig dosis (mg) 0,264 33

Patienter med nyresygdomme

Hvis du har en moderat til alvorlig nyresygdom, skal du have en lavere dosis. I sé fald skal du kun tage
tabletter en eller to gange daglig.

Hyvis din nyresygdom er moderat, er startdosis oftest 1 tablet Oprymea 4 0,088 mg 2 gange daglig.
Hvis din nyresygdom er alvorlig, er startdosis oftest 1 tablet Oprymea 4 0,088 mg 1 gang daglig.

Restless legs syndrom (RLS)
Den szdvanlige dosis tages almindeligvis én gang dagligt, 2-3 timer for sengetid.

I den forste uge er dosis oftest 1 tablet Oprymea 4 0,088 mg én gang daglig.

1. uge
Antal tabletter 1 tablet Oprymea 0,088 mg
Total daglig dosis (mg) 0,088

Laegen vil normalt anbefale dig, at dosis eges hver 4.-7. dag indtil dine RLS-symptomer er under
kontrol (vedligeholdelsesdosis).

2. uge 3. uge 4. uge
Antal 1 tablet Oprymea 0,18 mg | 1 tablet Oprymea 0,35 mg | 1 tablet Oprymea 0,35
tabletter ELLER ELLER mg og 1 tablet
2 tabletter Oprymea 0,088 | 2 tabletter Oprymea 0,18 Oprymea 0,18 mg
mg mg ELLER
ELLER 3 tabletter Oprymea
4 tabletter Oprymea 0,088 | 0,18 mg
mg ELLER
6 tabletter Oprymea
0,088 mg
Total daglig | 0,18 0,35 0,54
dosis (mg)

Den daglige dosis ber ikke overstige 6 tabletter Oprymea 0,088 mg eller en dosis af 0,54 mg (0,75 mg
pramipexolsalt)

Hvis du holder op med at tage tabletterne i mere end et par dage og ensker at begynde igen, skal du
igen begynde med den laveste dosis. Derefter kan din dosis sattes gradvis op igen pa samme made,
som du gjorde forste gang. Sperg din leege om rad.

Efter 3 méaneders behandling ber det vurderes af din leege, om du skal fortsette med behandlingen. Tal
med din lege.

Patienter med nyresygdomme
Hvis du har en alvorlig nyresygdom, er Oprymea maske ikke den egnede behandling for dig.

Hyvis du har taget for meget Oprymea

Hvis du har taget for mange Oprymea tabletter, s& kontakt leegen eller skadestuen med det samme.
Tegn pa overdosering kan blandt andet vaere opkastning, rastlashed eller nogle af de andre
bivirkninger, der er anfort under pkt. 4 (Bivirkninger).

Hyvis du har glemt at tage Oprymea
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Her er ingen grund til bekymring. Spring denne dosis over og tag naeste dosis péd det seedvanlige
tidspunkt. Tag aldrig dobbeltdosis.

Hyvis du holder op med at tage Oprymea

Du mé ikke ophere behandlingen med Oprymea uden at sperge din laege til rads. Hvis det er
nedvendigt at stoppe behandlingen, nedsatter laegen gradvis din dosis. Dette mindsker risikoen for, at
symptomerne forvearres.

Hvis du har Parkinsons sygdom, ber du ikke stoppe behandlingen med Oprymea pludseligt, da det kan
medfore en sygelig tilstand, der udger en alvorlig helbredsrisiko (malignt neuroleptika syndrom).
Symptomerne er blandt andet:

- nedsat evne til at bevaege sig, dvs. tab af muskelbevagelighed (akinesi)

- muskelstivhed

- feber

- ustabilt blodtryk

- oget hjerterytme (takykardi)

- forvirring

- pavirket bevidsthedstilstand, f.eks koma

Hvis du holder op med eller nedtrapper Oprymea, kan du ogsa udvikle en sygelig tilstand kaldet
dopaminagonist-abstinenssyndrom. Symptomerne omfatter depression, apati, angst, treethed,

svedtendens eller smerter. Hvis du far disse symptomer, skal du kontakte din laege.

Sperg laegen eller apotekspersonalet, hvis der er noget, du er i tvivl om.

4. Bivirkninger

Dette leegemiddel kan som alle andre leegemidler give bivirkninger, men ikke alle far bivirkninger.
Bivirkningerne kan forekomme med en given hyppighed, som defineres pé felgende made:

Meget almindelig | Kan forekomme hos flere end 1 ud af 10 patienter

Almindelig Kan forekomme hos mellem 1 og 10 ud af 100 patienter

Ikke almindelig Kan forekomme hos mellem 1 og 10 ud af 1000 patienter
Sjeelden Kan forekomme hos mellem 1 og 10 ud af 10.000 patienter
Meget sjelden Kan forekomme hos faerre end 1 ud af 10.000 patienter

Ikke kendt Hyppigheden kan ikke estimeres ud fra forhandenverende data

Hvis du har ParKkinsons sygdom, kan du fad folgende bivirkninger:

Meget almindelig:

- Unormale, ufrivillige bevagelser (dyskinesi)
- Sevnighed

- Svimmelhed

- Kvalme

Almindelig:

- Trang til unormal adferd

- Hallucinationer (du ser, harer eller foler ting, som ikke er der)
- Forvirring

- Treethed (udmattelse)

- Sevnleshed (insomi)

- Veaskeophobning - hevede fedder, ankler og hander (perifert adem)
- Hovedpine

- Lavt blodtryk (hypotension)

- Unormale dremme

- Forstoppelse
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- Synsnedsettelse (dobbeltsyn)
- Opkastning
- Vegttab samt nedsat appetit

Ikke almindelig:

- Paranoia (sdsom overdreven frygt for sit helbred)

- Vrangforestillinger

- Udtalt treethed om dagen og episoder med pludselig indsattende sevn

- Hukommelsestab (amnesi)

- Oget muskelaktivitet med ufrivillige (hyperkinesi)

- Vegtforogelse

- Allergiske reaktioner (f.eks. udslat, klee, overfolsomhed)

- Besvimelse

- Hjertesvigt (hjerteproblemer, der kan forarsage andened eller haevede ankler)*

- Uhensigtsmaessig udskillelse af antidiuretisk hormon

- Rastlgshed

- Andened (dyspno)

- Hikke

- Lungebetendelse

- Manglende evne til at modsté trangen eller fristelsen til at udfere en handling, der kan veere
skadelig for dig selv eller andre, og som kan omfatte:

- Staerk trang til at spille (sygelig spilletrang) trods alvorlige personlige og familiemaessige
konsekvenser.

- Andret eller gget seksuel interesse og adfaerd, der vaekker stor bekymring hos dig eller
andre, for eksempel en eget seksualdrift.

- Ukontrollerbart overdrevent indkebsmenster og forbrug.

- Uhammet madindtagelse (spise store mengder mad i en kort periode) eller overdreven
madindtagelse (spise mere mad end saedvanligt og mere end negdvendigt for at deekke
sulten)*

- Delirium (nedsat bevidsthed, forvirring, manglende realitetsopfattelse)

Sjeelden:
- Mani (fole sig oprert, opstemt eller ophidset)
- Spontan erektion af penis

Ikke kendt:

- Efter at du er stoppet med eller har nedsat dosis i din Oprymea-behandling: Depression, apati,
angst, treethed, svedtendens eller smerter kan forekomme (kaldet dopaminagonist-abstinenssyndrom
eller dopamine agonist withdrawal syndrome - DAWS).

Fortzel din laege, hvis du oplever et sidant adfeerdsmenster; han vil diskutere méader til at
handtere eller mindske symptomerne.

For de bivirkninger, der er markeret med *, er en praecis vurdering af hyppigheden ikke mulig, da
disse bivirkninger ikke blev set i kliniske studier med 2.762 patienter behandlet med pramipexol.
Hyppighedskategorien er formentlig ikke storre end "ikke almindelig".

Hvis du har restless legs syndrom, kan du muligvis fa felgende bivirkninger:

Meget almindelig:

- Kvalme

- Symptomer, der begynder tidligere end sedvanligt, er mere intense eller omfatter andre
legemsdele (restless legs-augmentationssyndrom).

Almindelig:

- Forandring af sevnmenster, sdsom sevnleshed (insomni) og sevnighed
- Traethed (udmattelse)
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- Hovedpine

- Unormale dremme
- Forstoppelse

- Svimmelhed

- Opkastning

Ikke almindelig:

- Trang til unormal adferd*

- Hjertesvigt (hjerteproblemer, der kan fordrsage andened eller haevede ankler)*

- Uhensigtsmassig udskillelse af antidiuretisk hormon

- Unormale, ufrivillige bevagelser (dyskinesi)

- Dget muskelaktivitet med ufrivillige bevagelser (hyperkinesi)*

- Paranoia (f.eks. overdreven frygt for ens eget helbred)*

- Vrangforestillinger*

- Hukommelsestab (amnesi)*

- Hallucinationer (at se, hore eller fole ting, som ikke er der)

- Forvirring

- Udtalt treethed om dagen og episoder med pludselig indsattende sevn

- Tager pa i vaegt

- Lavt blodtryk (hypotension)

- Vaskeophobning — hevede fodder, ankler og hander (perifert edem)

- Allergiske reaktioner (f.eks. udslat, klee, overfolsomhed)

- Besvimelse

- Rastlgshed

- Synsnedsettelse (dobbeltsyn)

- Vegttab samt nedsat appetit

- Andened (dyspno)

- Hikke

- Lungebetandelse*

- Manglende evne til at modsta trangen eller fristelsen til at udfere en handling, der kan vaere
skadelig for dig selv eller andre, og som kan omfatte:

- Steerk trang til at spille (sygelig spilletrang) trods alvorlige personlige og familiemassige
konsekvenser.*

- Andret eller gget seksuel interesse og adfaerd, der vaekker stor bekymring hos dig eller
andre, for eksempel en aget seksualdrift.*

- Ukontrollerbart overdrevent indkebsmenster og forbrug.*

- Uhammet madindtagelse (spise store mengder mad i en kort periode) eller overdreven
madindtagelse (spise mere mad end sedvanligt og mere end nedvendigt for at deekke
sulten)*

- Mani (fole sig oprert, opstemt eller ophidset)*
- Delirium (nedsat bevidsthed, forvirring, manglende realitetsopfattelse)*

Sjeelden:
- Spontan erektion af penis

Ikke kendt:

- Efter at du er stoppet med eller har nedsat dosis i din Oprymea-behandling: Depression, apati,
angst, treethed, svedtendens eller smerter kan forekomme (kaldet dopaminagonist-
abstinenssyndrom eller dopamine agonist withdrawal syndrome - DAWS).

Fortzel din leege, hvis du oplever et sidant adfeerdsmenster; han vil diskutere mader til at
handtere eller mindske symptomerne.

For de bivirkninger, der er markeret med *, er en praecis vurdering af hyppigheden ikke mulig, da

disse bivirkninger ikke blev set i kliniske studier med 1.395 patienter behandlet med pramipexol.
Hyppighedskategorien er formentlig ikke storre end "ikke almindelig".
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Indberetning af bivirkninger

Hvis du oplever bivirkninger, ber du tale med din laege, eller apotekspersonalet. Dette gaelder ogsa
mulige bivirkninger, som ikke er medtaget i denne indleegsseddel. Du eller dine parerende kan ogsa
indberette bivirkninger direkte til Laegemiddelstyrelsen via det nationale rapporteringssystem anfert 1
Appendiks V. Ved at indrapportere bivirkninger kan du hjelpe med at fremskaffe mere information
om sikkerheden af dette l&egemiddel.

5. Opbevaring
Opbevar leegemidlet utilgengeligt for bern.

Brug ikke legemidlet efter den udlebsdato, der star pa pakningen efter EXP. Udlgbsdatoen er den
sidste dag i den navnte maned.

Opbevares i den originale yderpakning for at beskytte mod lys.

Sperg apotekspersonalet, hvordan du skal bortskaffe leegemiddelrester. Af hensyn til miljoet mé du
ikke smide leegemiddelrester i aflabet, toilettet eller skraldespanden.

6. Pakningsstorrelser og yderligere oplysninger

Oprymea indeholder

- Det aktive stof er pramipexol. Hver tablet indeholder henholdsvis, 0,088 mg, 0,18 mg, 0,35 mg,
0,7 mg eller 1,1 mg pramipexol (som 0,125 mg, 0,25 mg, 0,5 mg, 1 mg eller 1,5 mg
pramipexoldihydrochloridmonohydrat).

- Ovrige indholdsstoffer: Mannitol, majsstivelse, pregelatineret majsstivelse, povidon K25,
kolloid vandfri silica og magnesiumstearat.

Udseende og pakningssterrelser

Oprymea 0,088 mg tabletter er hvide, runde, med skra kanter og praeget med ”P6” pa den ene side af
tabletten.

Oprymea 0,18 mg tabletter er hvide, ovale, med skré kanter, delekerv pa begge sider og praeget med
”P7” pa begge halvdele af den ene side af tabletten. Tabletten kan deles i to lige store dele.

Oprymea 0,35 mg tabletter er hvide, ovale, med skré kanter, delekearv pa begge sider og praeget med
”P8” pa begge halvdele af den ene side af tabletten. Tabletten kan deles i to lige store dele.

Oprymea 0,7 mg tabletter er hvide, runde, med skra kanter, delekaerv pa begge sider og preget med
”P9” pa begge halvdele af den ene side af tabletten. Tabletten kan deles i to lige store dele.

Oprymea 1,1 mg tabletter er hvide, runde, med skra kanter og delekaerv pa begge sider. Tabletten kan
deles i to lige store dele.

Oprymea findes i pakninger af 20, 30, 60, 90 og 100 tabletter i blisterkort &4 10 tabletter.
Ikke alle pakningssterrelser er nedvendigvis markedsfort.

Indehaver af markedsferingstilladelsen
KRKA, d.d., Novo mesto, Smarjeska cesta 6, 8501 Novo mesto, Slovenien

Fremstiller 5
KRKA, d.d., Novo mesto, Smarjeska cesta 6, 8501 Novo mesto, Slovenien
TAD Pharma GmbH, Heinz-Lohmann-Stralle 5, 27472 Cuxhaven, Tyskland

Hvis du ensker yderligere oplysninger om dette laegemiddel, skal du henvende dig til den lokale
representant for indehaveren af markedsforingstilladelsen:

Belgié/Belgique/Belgien Lietuva
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KRKA Belgium, SA.
Tel/Tel: + 32 (0) 487 50 73 62

Buarapus
KPKA babarapus EOOJ
Ten.: + 359 (02) 962 34 50

Ceska republika
KRKA CR, s.r.o.
Tel: + 420 (0) 221 115 150

Danmark
KRKA Sverige AB
TIf.: + 46 (0)8 643 67 66 (SE)

Deutschland
TAD Pharma GmbH
Tel: + 49 (0) 4721 606-0

Eesti
KRKA, d.d., Novo mesto Eesti filiaal
Tel: + 372 (0) 6 671 658

EArada
KRKA EAAAY EIIE
TnAi: +30 2100101613

Espaiia
KRKA Farmacéutica, S.L.
Tel: +34 911 61 03 80

France
KRKA France Eurl
Tél: + 33 (0)1 57 40 82 25

Hrvatska
KRKA - FARMA d.o.o.
Tel: +385 16312 101

Ireland
KRKA Pharma Dublin, Ltd.
Tel: +353 1413 3710

Island
LYFIS ehf.
Simi: + 354 534 3500

Italia
KRKA Farmaceutici Milano S.r.1.
Tel: +39 02 3300 8841

Kvnpog
KI.PA. (PHARMACAL) LIMITED
TnA: +357 24 651 882

Latvija
KRKA Latvija SIA
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UAB KRKA Lietuva
Tel: +370 5236 27 40

Luxembourg/Luxemburg
KRKA Belgium, SA.
Tél/Tel: + 32 (0) 487 50 73 62 (BE)

Magyarorszag
KRKA Magyarorszag Kereskedelmi Kft.
Tel.: + 36 (1) 355 8490

Malta
E. J. Busuttil Ltd.
Tel: + 356 21 445 885

Nederland
KRKA Belgium, SA.
Tel: + 32 (0) 487 50 73 62 (BE)

Norge
KRKA Sverige AB
TIf: + 46 (0)8 643 67 66 (SE)

Osterreich
KRKA Pharma GmbH, Wien
Tel: + 43 (0)1 66 24 300

Polska
KRKA-POLSKA Sp. z o.0.
Tel.: + 48 (0)22 573 7500

Portugal

KRKA Farmacéutica, Sociedade Unipessoal Lda.

Tel: + 351 (0)21 46 43 650

Romainia
KRKA Romania S.R.L., Bucharest
Tel: +4 021 310 66 05

Slovenija
KRKA, d.d., Novo mesto
Tel: + 386 (0) 1 47 51 100

Slovenska republika
KRKA Slovensko, s.r.o.
Tel: + 421 (0) 2 571 04 501

Suomi/Finland
KRKA Finland Oy
Puh/Tel: + 358 20 754 5330

Sverige
KRKA Sverige AB
Tel: + 46 (0)8 643 67 66 (SE)



Tel: +371 6 733 86 10

Denne indleegsseddel blev senest sendret

Du kan finde yderligere oplysninger om dette l&egemiddel pa Det Europaiske Laegemiddelagenturs
hjemmeside http://www.ema.europa.eu.
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Indlzegsseddel: Information til patienten

Oprymea 0,26 mg depottabletter
Oprymea 0,52 mg depottabletter
Oprymea 1,05 mg depottabletter
Oprymea 1,57 mg depottabletter
Oprymea 2,1 mg depottabletter
Oprymea 2,62 mg depottabletter
Oprymea 3,15 mg depottabletter
pramipexol

Lzes denne indlaegsseddel grundigt, inden du begynder at tage dette leegemiddel, da den

indeholder vigtige oplysninger.

- Gem indlegssedlen. Du kan fa brug for at leese den igen.

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

- Laegen har ordineret dette laegemiddel dig personligt. Lad derfor veere med at give legemidlet til
andre. Det kan vare skadeligt for andre, selvom de har de samme symptomer, som du har.

- Kontakt leegen eller apotekspersonalet, hvis du far bivirkninger, herunder bivirkninger, som
ikke er neevnt i denne indleegsseddel. Se afsnit 4.

Se den nyeste indlaegsseddel pa www.indlaegsseddel.dk.

Oversigt over indlzegssedlen
1. Virkning og anvendelse

2. Det skal du vide, for du begynder at tage Oprymea
3. Sédan skal du tage Oprymea

4, Bivirkninger

5. Opbevaring

6. Pakningssterrelser og yderligere oplysninger

1. Virkning og anvendelse

Oprymea indeholdet det aktive stof pramipexol, der er en sdkaldt dopaminagonist, som stimulerer
specielle receptorer i hjernen (dopaminreceptorerne). Oprymea pavirker nerveimpulser i hjernen, som
kontrollerer kroppens bevegelser, ved at stimulere dopaminreceptorerne.

Oprymea bruges til:
- behandling af voksne patienter med symptomer pa Parkinsons sygdom. Oprymea kan tages
alene eller i kombination med levodopa (medicin til behandling af Parkinsons sygdom).

2. Det skal du vide, for du begynder at tage Oprymea

Tag ikke Oprymea
- hvis du er allergisk over for pramipexol eller et af de evrige indholdsstoffer i Oprymea (angivet
i punkt 6.1).

Advarsler og forsigtighedsregler

Kontakt leegen, for du tager Oprymea.

Fortel det til din leege, hvis du har eller har haft nogen af nedenstdende sygdomme eller tilstande:

- Nyresygdomme

- Hallucinationer (ser, herer eller foler ting, som ikke er der). De fleste hallucinationer er syns-
hallucinationer

- Ufrivillige bevagelser af arme og ben (dyskinesi)
Hvis du har Parkinsons sygdom i fremskreden grad og samtidig behandles med levodopa, kan
der veere risiko for udvikling af ufrivillige bevagelser (dyskinesi), ndr Oprymea-dosis gges.
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- Dystoni (manglende evne til at holde din krop og nakke lige og oprejst (aksial dystoni)). Du kan
iser opleve, at dit hoved og din nakke falder fremad (denne tilstand kaldes antecollis), at din
leend bejer fremad (denne tilstand kaldes camptocormia), eller at din ryg falder til siden (denne
tilstand kaldes pleurothotonus eller Pisa-syndrom). Hvis dette sker, kan det vaere, at laegen vil
@ndre din medicin.

- Sevnighed og episoder med pludseligt indsaettende sovn

- Psykoser (f.eks. som ved symptomer pé skizofreni)

- Synsnedsettelse. S& lenge du er i behandling med Oprymea, anbefales det at fa gjnene
undersogt regelmeessigt.

- Alvorlige hjerte- eller karsygdomme. I starten af behandlingen kan der opsté et blodtryksfald,
der kan opleves som svimmelhed, nér du for eksempel rejser dig fra en stol. Du ber derfor fa
blodtrykket mélt regelmaessigt.

Fortel din leege, hvis du eller din familie/parerende bemerker, at du er ved at udvikle trang til at
opfere dig pd méder, der er usedvanlige for dig, og du ikke kan modsta trangen eller fristelsen til at
udfoere visse aktiviteter, der kan skade dig selv eller andre. Dette kaldes manglende impulskontrol og
kan omfatte adfeerd som ludomani, overdreven madindtagelse eller trang til indkeb, en unormal stor
sexlyst eller sex-interesse med seksuelle tanker eller folelser. Din leege skal muligvis justere din dosis
eller afbryde behandlingen.

Forteel din leege, hvis du eller din familie/parerende bemaerker, at du er ved at udvikle mani (fole sig
oprort, opstemt eller ophidset) eller delirium (nedsat bevidsthed, forvirring eller manglende
realitetsopfattelse). Din laege skal muligvis justere din dosis eller afbryde behandlingen.

Forteel din leege, hvis du oplever symptomer sdsom depression, apati, angst, treethed, svedtendens eller
smerter, efter at du er stoppet med eller har nedsat dosis i din Oprymea-behandling. Hvis problemet
varer laengere end et par uger, skal din leege muligvis justere din behandling.

Oprymea depottabletter er specialfremstillede tabletter, hvor det aktive stof langsomt frigives efter
indtagelse af tabletten. Dele af tabletterne kan lejlighedsvis passere gennem systemet og udskilles i
afferingen, hvor de kan ligne hele tabletter. Fortel det til leegen, hvis du finder tabletstykker i din
afforing.

Beorn og unge
Born og unge under 18 ar ber ikke bruge Oprymea.

Brug af andre lzegemidler sammen med Oprymea

Fortal det altid til laegen eller apotekspersonalet, hvis du tager andre leegemidler, for nylig har taget
andre legemidler eller planleegger at tage andre legemidler. Dette gaelder ogsa medicin, som ikke er
kabt pa recept, f.eks. naturleegemidler og vitaminer og mineraler.

Medicin mod psykiske lidelser (antipsykotika) mé ikke tages sammen med Oprymea.

Tal med din leege, hvis du tager folgende medicin:

- cimetidin (medicin mod meget mavesyre og mavesar)

- amantadin (medicin mod Parkinsons sygdom)

- mexitil (medicin mod uregelmaessig hjerterytme)

- zidovudin (medicin mod aids (erhvervet immundefekt syndrom), en sygdom i immunsystemet)

- cisplatin (medicin mod forskellige typer kreft)

- quinin (medicin til forebyggelse af smertefulde natlige legkramper og til behandling af en
malariatype kendt som falciparum malaria (ondartet malaria))

- procainamid (medicin mod uregelmassig hjerterytme)

Hvis du tager levodopa (medicin mod Parkinsons sygdom), ber dosis nedszttes, nar du starter
behandling med Oprymea.

Hvis du tager beroligende medicin og drikker alkohol, kan Oprymea pévirke din evne til at kare bil og
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handtere maskiner.

Brug af Oprymea sammen med mad, drikke og alkohol

Ved behandling med Oprymea, skal du vare forsigtig med indtagelse af alkohol, da din reaktionsevne
kan blive markant nedsat.

Oprymea kan enten tages sammen med mad eller alene. Tabletterne ber synkes med vand.

Graviditet og amning

Hvis du er gravid eller ammer, har mistanke om, at du er gravid, eller planlaegger at blive gravid, skal
du sperge din leege til rads, for du tager Oprymea. Din leege vil tale med dig, om du skal fortsatte med
at tage Oprymea.

Det er ukendt, hvilken virkning Oprymea kan have pé det ufedte barn. Derfor ber du ikke tage
Oprymea, hvis du er gravid, medmindre din laege anbefaler dig at gere det.

Oprymea ma ikke anvendes under amning. Oprymea kan nedsatte malkeproduktionen og kan ogsa
overfores til din baby via brystmelk. Hvis du ikke kan undvare Oprymea, ber amningen stoppe.

Sperg din lage eller apotekspersonalet til rids, for du tager nogen form for medicin.

Trafik- og arbejdssikkerhed

Oprymea kan give hallucinationer (du ser, harer eller foler ting, der ikke er der), og det kan pavirke
din evne til at kere bil og betjene maskiner.

Bivirkninger som sgvnighed og pludselig indsattende sgvn er set specielt for Parkinsonpatienter. Du
skal afsté fra at kere bil, motorcykel, eller cykel, og lade vaere med at arbejde med verktej eller
maskiner, hvis du oplever disse bivirkninger.

3. Sadan skal du tage Oprymea

Tag altid leegemidlet ngjagtigt efter leegens anvisning. Er du i tvivl, sa sperg legen.

Oprymea depottabletter skal tages en gang daglig. Du skal tilstreebe at tage den pa samme tidspunkt
hver dag.

Oprymea tabletter skal synkes hele med vand. Du kan bade tage dem sammen med eller uden mad.
Du maé ikke tygge, dele eller knuse depottabletten. Hvis du ger det, er der risiko

/ for overdosering, da medicinen derved kan blive frigivet for hurtigt i kroppen.

N
N

I den forste uge er den sedvanlige daglige dosis 0,26 mg pramipexol. Laegen vil normalt anfere, at den
daglige dosis eges hver 5.-7. dag, indtil symptomerne er under kontrol (vedligeholdelsesdosis).

Skema for stigende doser af Oprymea depottabletter
Uge Daglig dosis Antal tabletter

(mg)
1 0,26 1 Oprymea 0,26 mg depottablet.
2 0,52 1 Oprymea 0,52 mg depottablet,

ELLER
2 Oprymea 0,26 mg depottabletter.
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3 1,05 1 Oprymea 1,05 mg depottablet,
ELLER

2 Oprymea 0,52 mg depottabletter,
ELLER

4 Oprymea 0,26 mg depottabletter.

Vedligeholdelsesdosis er oftest 1,05 mg daglig eller muligvis hgjere. I sa fald vil maksimal daglig
dosis vaere 3,15 mg. Enkelte patienter vil have brug for en dosis, der er lavere end den her anforte
vedligeholdelsesdosis.

Patienter med nyresygdomme

Hvis du har en nyresygdom, vil din laege eventuelt anbefale dig at tage den saedvanlige startsdosis pa
0,26 mg depottablet hveranden dag den ferste uge. Derefter vil din leege muligvis gge dosis til én
0,26 mg depottablet hver dag. Hvis yderligere dosisegning er nedvendig, vil din leege age dosis
trinvist med 0,26 mg pramipexol.

Hvis du har en alvorlig nyresygdom, skal du muligvis behandles med en anden type
pramipexolmedicin. Kontakt din l&ege med det samme, hvis du oplever en forverring i din
nyresygdom under behandling med Oprymea.

Hvis du skifter fra almindelige Oprymea tabletter
Din lzge vil basere din dosis af Oprymea depottabletter pa den dosis af almindelige Oprymea
tabletter, som du hidtil har taget.

Skiftet fra almindelige Oprymea tabletter til Oprymea depottabletter sker fra den ene dag til den
anden. Tag dine almindelige Oprymea tabletter som normalt dagen for, du skifter. Tag Oprymea
depottabletter den naste morgen, og tag sa ikke flere almindelige Oprymea tabletter.

Hyvis du har taget for meget Oprymea

Hvis du har taget for mange Oprymea tabletter:

- kontakt leegen eller skadestuen med det samme.

- tegn pd overdosering kan blandt andet veere opkastning, rastleshed eller nogle af de andre
bivirkninger, der er anfort under pkt. 4 (Bivirkninger).

Hyvis du har glemt at tage Oprymea

Hvis du har glemt at tage en Oprymea dosis, men kommer i tanke om det indenfor 12 timer fra det
sedvanlige tidspunkt, hvor du skulle have taget en dosis, skal du tage den seedvanlige tablet. Herefter
fortsaetter du med at tage den naste tablet pa saedvanligt tidspunkt.

Hvis der er gaet mere end 12 timer, skal du ikke tage den glemte dosis, men blot tage neeste dosis pa
det seedvanlige tidspunkt. Du ma ikke tage en dobbeltdosis som erstatning for den glemte dosis.

Hyvis du holder op med at tage Oprymea

Du mé ikke holde op med at tage med Oprymea uden at sperge din leege til rads. Hvis det er
nedvendigt at stoppe behandlingen, nedsatter leegen gradvis din dosis. Dette mindsker risikoen for, at
symptomerne forvearres.

Hvis du har Parkinsons sygdom, ber du ikke stoppe behandlingen med Oprymea pludseligt, da det kan
medfere en sygelig tilstand, der udger en alvorlig helbredsrisiko (malignt neuroleptika syndrom).
Symptomerne er blandt andet:

- nedsat evne til at bevaege sig, dvs. tab af muskelbevagelighed (akinesi)

- muskelstivhed

- feber

- ustabilt blodtryk

- oget hjerterytme (takykardi)

- forvirring

- pavirket bevidsthedstilstand, f.eks koma
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Hvis du holder op med eller nedtrapper Oprymea, kan du ogsé udvikle en sygelig tilstand kaldet
dopaminagonist-abstinenssyndrom. Symptomerne omfatter depression, apati, angst, traethed,
svedtendens eller smerter. Hvis du far disse symptomer, skal du kontakte din laege.

Sperg legen eller apotekspersonalet, hvis der er noget, du er i tvivl om.

4. Bivirkninger

Dette leegemiddel kan som alle andre leegemidler give bivirkninger, men ikke alle far bivirkninger.
Bivirkningerne kan forekomme med en given hyppighed, som defineres péa folgende méde:

Meget almindelig | Kan forekomme hos flere end 1 ud af 10 patienter

Almindelig Kan forekomme hos mellem 1 og 10 ud af 100 patienter

Ikke almindelig Kan forekomme hos mellem 1 og 10 ud af 1000 patienter
Sjeelden Kan forekomme hos mellem 1 og 10 ud af 10.000 patienter
Meget sjelden Kan forekomme hos faerre end 1 ud af 10.000 patienter

Ikke kendt Hyppigheden kan ikke estimeres ud fra forhdndenvarende data

Du kan f folgende bivirkninger:

Meget almindelig:

- Unormale, ufrivillige bevagelser (dyskinesi)
- Sevnighed

- Svimmelhed

- Kvalme

Almindelig:

- Trang til unormal adferd

- Hallucinationer (du ser, horer eller foler ting, som ikke er der)
- Forvirring

- Traethed (udmattelse)

- Sevnleshed (insomi)

- Vaskeophobning - haevede fodder, ankler og haender (perifert edem)
- Hovedpine

- Lavt blodtryk (hypotension)

- Unormale dreamme

- Forstoppelse

- Synsnedsettelse (dobbeltsyn)

- Opkastning

- Veagttab samt nedsat appetit

Ikke almindelig:

- Paranoia (sdsom overdreven frygt for sit helbred)

- Vrangforestillinger

- Udtalt treethed om dagen og episoder med pludselig indsattende sgvn

- Hukommelsestab (amnesi)

- Ufrivillig eget bevaegelser og ude af stand til at holde sig i ro (hyperkinesi)
- Veagtforogelse

- Allergiske reaktioner (f.eks. udslet, kloe, overfalsomhed)

- Besvimelse

- Hjertesvigt (hjerteproblemer, der kan forarsage andened eller haevede ankler)*
- Uhensigtsmaessig udskillelse af antidiuretisk hormon *

- Rastlgshed

- Andened (dyspno)

- Hikke

- Lungebetandelse
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- Manglende evne til at modsta trangen eller fristelsen til at udfere en handling, der kan vare
skadelig for dig selv eller andre, og som kan omfatte:

- Steerk trang til at spille (sygelig spilletrang) trods alvorlige personlige og familiemaessige
konsekvenser.

- Zndret eller gget seksuel interesse og adfzerd, der vaekker stor bekymring hos dig eller
andre, for eksempel en eget seksualdrift.

- Ukontrollerbart overdrevent indkebsmenster og forbrug.

- Uhammet madindtagelse (spise store meengder mad i en kort periode) eller overdreven
madindtagelse (spise mere mad end sedvanligt og mere end nedvendigt for at dekke
sulten)*

- Delirium (nedsat bevidsthed, forvirring, manglende realitetsopfattelse)

Sjzlden:
- Mani (fole sig oprert, opstemt eller ophidset)
- Spontan erektion af penis

Ikke kendt:

- Efter at du er stoppet med eller har nedsat dosis i din Oprymea-behandling: Depression, apati,
angst, treethed, svedtendens eller smerter kan forekomme (kaldet dopaminagonist-
abstinenssyndrom eller dopamine agonist withdrawal syndrome - DAWS).

Fortzel din laege, hvis du oplever et sidant adfszerdsmenster; han vil diskutere mader til at
handtere eller mindske symptomerne.

For de bivirkninger, der er markeret med *, er en praecis vurdering af hyppigheden ikke mulig, da
disse bivirkninger ikke blev set i kliniske studier med 2.762 patienter behandlet med pramipexol.
Hyppighedskategorien er formentlig ikke sterre end "ikke almindelig".

Indberetning af bivirkninger

Hvis du oplever bivirkninger, ber du tale med din leege eller apotekspersonalet. Dette gaelder ogsé
mulige bivirkninger, som ikke er medtaget i denne indleegsseddel. Du eller dine parerende kan ogsé
indberette bivirkninger direkte til Laegemiddelstyrelsen via det nationale rapporteringssystem anfort i
Appendiks V. Ved at indrapportere bivirkninger kan du hjelpe med at fremskaffe mere information
om sikkerheden af dette legemiddel.

5. Opbevaring

Opbevar legemidlet utilgengeligt for bern.

Brug ikke legemidlet efter den udlebsdato, der star pa pakningen efter EXP. Udlgbsdatoen er den
sidste dag i den navnte maned.

Opbevares i den originale yderpakning for at beskytte mod fugt.
Der er ingen sarlige krav vedrarende opbevaringstemperaturer for dette laegemiddel.

Sperg apotekspersonalet, hvordan du skal bortskaffe legemiddelrester. Af hensyn til miljeet ma du
ikke smide leegemiddelrester i aflebet, toilettet eller skraldespanden.

6. Pakningssterrelser og yderligere oplysninger

Oprymea indeholder

- Det aktive stof er pramipexol. Hver depottablet indeholder henholdsvis, 0,26 mg, 0,52 mg,
1,05 mg, 1,57 mg, 2,1 mg, 2,62 mg eller 3,15 mg pramipexol som henholdsvis 0,375 mg,
0,75 mg, 1,5 mg, 2,25 mg, 3 mg, 3,75 mg eller 4,5 mg pramipexoldihydrochloridmonohydrat.

- Ovrige indholdsstoffer er hypromellose, majsstivelse, kolloid vandfri silica og
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magnesiumstearat.

Udseende og pakningssterrelser

Oprymea med 0,26 mg depottabletter er hvide til nesten hvide, runde (10 mm i diameter), let
hvelvede tabletter, preget med P1 pa den ene side, med skra kanter og muligvis plettede.
Oprymea med 0,52 mg depottabletter er hvide til naesten hvide, runde (10 mm i diameter), let
hvalvede tabletter, preget med P2 pé den ene side, med skré kanter og muligvis plettede.
Oprymea med 1,05 mg depottabletter er hvide til naesten hvide, runde (10 mm i diameter), let
hvelvede tabletter, preeget med P3 pé den ene side, med skrd kanter og muligvis plettede.
Oprymea med 1,57 mg depottabletter er hvide til naesten hvide, runde (10 mm i diameter), let
hvelvede tabletter, preeget med P12 pé den ene side, med skré kanter og muligvis plettede.

Oprymea med 2,1 mg depottabletter er hvide til nesten hvide, runde (10 mm i diameter), let hvaelvede

tabletter, preget med P4 pa den ene side, med skré kanter og muligvis plettede.
Oprymea med 2,62 mg depottabletter er hvide til neesten hvide, runde (10 mm i diameter), let

hvelvede tabletter, praeeget med P13 pé den ene side og med 262 pa den anden side, med skré kanter

og muligvis plettede.

Oprymea med 3,15 mg depottabletter er hvide til nesten hvide, runde (10 mm i diameter), let

hvealvede tabletter, preeget med P5 pa den ene side og med 315 pé den anden side, med skra kanter og

muligvis plettede.

Der findes pakninger med 10, 30, 90 og 100 tabletter i blisterpakninger med 10 tabletter i hver.

Ikke alle pakningssterrelser er nodvendigvis markedsfort.

Indehaver af markedsforingstilladelsen

KRKA, d.d., Novo mesto, gmarjeéka cesta 6, 8501 Novo mesto, Slovenien

Fremstiller

KRKA, d.d., Novo mesto, Smarjeéka cesta 6, 8501 Novo mesto, Slovenien
TAD Pharma GmbH, Heinz-Lohmann-Stra3e 5, 27472 Cuxhaven, Tyskland

Hvis du ensker yderligere oplysninger om dette leegemiddel, skal du henvende dig til den lokale
repraesentant for indehaveren af markedsferingstilladelsen:

Belgié/Belgique/Belgien
KRKA Belgium, SA.
Tél/Tel: + 32 (0) 487 50 73 62

Bouarapus
KPKA Bbwarapus EOOJ{
Tem.: + 359 (02) 962 34 50

Ceska republika
KRKA CR, s.r.o.
Tel: + 420 (0) 221 115 150

Danmark
KRKA Sverige AB
TIf.: + 46 (0)8 643 67 66 (SE)

Deutschland
TAD Pharma GmbH
Tel: + 49 (0) 4721 606-0

Eesti
KRKA, d.d., Novo mesto Eesti filiaal
Tel: + 372 (0) 6 671 658
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Lietuva
UAB KRKA Lietuva
Tel: +370 5236 27 40

Luxembourg/Luxemburg
KRKA Belgium, SA.
Tél/Tel: + 32 (0) 487 50 73 62 (BE)

Magyarorszag
KRKA Magyarorszag Kereskedelmi Kft.
Tel.: + 36 (1) 355 8490

Malta
E. J. Busuttil Ltd.
Tel: +356 21 445 885

Nederland
KRKA Belgium, SA.
Tel: + 32 (0) 487 50 73 62 (BE)

Norge
KRKA Sverige AB
TIf: + 46 (0)8 643 67 66 (SE)



EALada
KRKA EAAAXY EIIE
TnAi: + 302100101613

Espaiia
KRKA Farmacéutica, S.L.
Tel: +34 911 61 03 80

France
KRKA France Eurl
Tél: + 33 (0)1 57 40 82 25

Hrvatska
KRKA - FARMA d.o.o.
Tel: +3851 6312 101

Ireland
KRKA Pharma Dublin, Ltd.
Tel: +353 1413 3710

Island
LYFIS ehf.
Simi: + 354 534 3500

Italia

KRKA Farmaceutici Milano S.r.l.

Tel: +39 02 3300 8841

Kvnpog

KI.PA. (PHARMACAL) LIMITED

TnA: + 357 24 651 882

Latvija
KRKA Latvija SIA
Tel: +371 6 733 86 10

Osterreich
KRKA Pharma GmbH, Wien
Tel: + 43 (0)1 66 24 300

Polska
KRKA-POLSKA Sp. z 0.0.
Tel.: + 48 (0)22 573 7500

Portugal
KRKA Farmacéutica, Sociedade Unipessoal Lda.
Tel: + 351 (0)21 46 43 650

Romainia
KRKA Romania S.R.L., Bucharest
Tel: +4 021 310 66 05

Slovenija
KRKA, d.d., Novo mesto
Tel: + 386 (0) 1 47 51 100

Slovenska republika
KRKA Slovensko, s.r.o.
Tel: +421 (0) 2 571 04 501

Suomi/Finland
KRKA Finland Oy
Puh/Tel: + 358 20 754 5330

Sverige
KRKA Sverige AB
Tel: + 46 (0)8 643 67 66 (SE)

Denne indlzegsseddel blev senest sendret

Du kan finde yderligere oplysninger om dette l&egemiddel pa Det Europziske Lagemiddelagenturs
hjemmeside http://www.ema.europa.eu.
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Indlzegsseddel: Information til patienten

Oprymea 0,26 mg depottabletter
Oprymea 0,52 mg depottabletter
Oprymea 1,05 depottabletter
pramipexol

Lzes denne indlzegsseddel grundigt, inden du begynder at tage dette l2egemiddel, da den

indeholder vigtige oplysninger.

- Gem indlegssedlen. Du kan fa brug for at leese den igen.

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

- Lagen har ordineret dette leegemiddel dig personligt. Lad derfor vaere med at give legemidlet til
andre. Det kan vare skadeligt for andre, selvom de har de samme symptomer, som du har.

- Kontakt leegen eller apotekspersonalet, hvis du far bivirkninger, herunder bivirkninger, som
ikke er nevnt i denne indlegsseddel. Se afsint 4.

Se den nyeste indlaegsseddel pa www.indlaegsseddel.dk.

Oversigt over indlaegssedlen
1. Virkning og anvendelse

2. Det skal du vide, for du begynder at tage Oprymea
3. Sadan skal du tage Oprymea

4. Bivirkninger

5. Opbevaring

6. Pakningssterrelser og yderligere oplysninger

1. Virkning og anvendelse

Oprymea indeholdet det aktive stof pramipexol, der er en sakaldt dopaminagonist, som stimulerer
specielle receptorer i hjernen (dopaminreceptorerne). Oprymea pavirker nerveimpulser i hjernen, som
kontrollerer kroppens bevagelser, ved at stimulere dopaminreceptorerne.

Oprymea bruges til:
e Dbehandling af voksne patienter med symptomer pa Parkinsons sygdom. Oprymea kan tages
alene eller i kombination med levodopa (medicin til behandling af Parkinsons sygdom).

2. Det skal du vide, for du begynder at tage Oprymea

Tag ikke Oprymea
- hvis du er allergisk over for pramipexol eller et af de evrige indholdsstoffer i Oprymea (angivet
i punkt 6.1).

Advarsler og forsigtighedsregler

Kontakt leegen, for du tager Oprymea.

Fortael det til din leege, hvis du har eller har haft nogen af nedenstdende sygdomme eller tilstande:

- Nyresygdomme

- Hallucinationer (ser, herer eller foler ting, som ikke er der). De fleste hallucinationer er syns-
hallucinationer

- Ufrivillige bevaegelser af arme og ben (dyskinesi)

Hvis du har Parkinsons sygdom i fremskreden grad og samtidig behandles med levodopa, kan
der vere risiko for udvikling af ufrivillige bevaegelser (dyskinesi), ndr Oprymea-dosis gges.

- Dystoni (manglende evne til at holde din krop og nakke lige og oprejst (aksial dystoni)). Du kan
iser opleve, at dit hoved og din nakke falder fremad (denne tilstand kaldes antecollis), at din
leend bejer fremad (denne tilstand kaldes camptocormia), eller at din ryg falder til siden (denne
tilstand kaldes pleurothotonus eller Pisa-syndrom). Hvis dette sker, kan det vare, at laegen vil
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@ndre din medicin.

- Sevnighed og episoder med pludseligt indsattende sevn

- Psykoser (f.eks. som ved symptomer pa skizofreni)

- Synsnedsettelse. S laenge du er i behandling med Oprymea, anbefales det at fa gjnene
undersegt regelmaessigt.

- Alvorlige hjerte- eller karsygdomme. I starten af behandlingen kan der opsté et blodtryksfald,
der kan opleves som svimmelhed, nér du for eksempel rejser dig fra en stol. Du ber derfor fa
blodtrykket malt regelmaessigt.

Forteel din leege, hvis du eller din familie/parerende bemeerker, at du er ved at udvikle trang til at
opfere dig pd méder, der er usedvanlige for dig, og du ikke kan modsté trangen eller fristelsen til at
udfere visse aktiviteter, der kan skade dig selv eller andre. Dette kaldes manglende impulskontrol og
kan omfatte adfeerd som ludomani, overdreven madindtagelse eller trang til indkeb, en unormal stor
sexlyst eller sex-interesse med seksuelle tanker eller folelser. Din leege skal muligvis justere din dosis
eller afbryde behandlingen.

Fortel din leege, hvis du eller din familie/parerende bemerker, at du er ved at udvikle mani (fole sig
oprert, opstemt eller ophidset) eller delirium (nedsat bevidsthed, forvirring eller manglende
realitetsopfattelse). Din laege skal muligvis justere din dosis eller afbryde behandlingen.

Fortel din leege, hvis du oplever symptomer sdsom depression, apati, angst, traethed, svedtendens eller
smerter, efter at du er stoppet med eller har nedsat dosis i din Oprymea-behandling. Hvis problemet
varer lengere end et par uger, skal din lage muligvis justere din behandling.

Oprymea depottabletter er specialfremstillede tabletter, hvor det aktive stof langsomt frigives efter
indtagelse af tabletten. Dele af tabletterne kan lejlighedsvis passere gennem systemet og udskilles i
afferingen, hvor de kan ligne hele tabletter. Fortal det til laegen, hvis du finder tabletstykker i din
affering.

Born og unge
Born og unge under 18 &r ber ikke bruge Oprymea.

Brug af andre leegemidler sammen med Oprymea

Forteel det altid til l&egen eller apotekspersonalet, hvis du tager andre laegemidler, for nylig har taget
andre leegemidler eller planleegger at tage andre legemidler. Dette gaelder ogsa medicin, som ikke er
kabt pé recept, f.eks. naturlegemidler og vitaminer og mineraler.

Medicin mod psykiske lidelser (antipsykotika) mé ikke tages sammen med Oprymea.

Tal med din laege, hvis du tager folgende medicin:

- cimetidin (medicin mod meget mavesyre og mavesar)

- amantadin (medicin mod Parkinsons sygdom)

- mexitil (medicin mod uregelmaessig hjerterytme)

- zidovudin (medicin mod aids (erhvervet immundefekt syndrom), en sygdom i immunsystemet)

- cisplatin (medicin mod forskellige typer kreft)

- quinin (medicin til forebyggelse af smertefulde natlige laegkramper og til behandling af en
malariatype kendt som falciparum malaria (ondartet malaria))

- procainamid (medicin mod uregelmaessig hjerterytme)

Hvis du tager levodopa (medicin mod Parkinsons sygdom), ber dosis nedsattes, nar du starter
behandling med Oprymea.

Hvis du tager beroligende medicin og drikker alkohol, kan Oprymea pévirke din evne til at kere bil og
handtere maskiner.

Brug af Oprymea sammen med mad, drikke og alkohol
Ved behandling med Oprymea, skal du vaere forsigtig med indtagelse af alkohol, da din reaktionsevne
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kan blive markant nedsat.
Oprymea kan enten tages sammen med mad eller alene. Tabletterne ber synkes med vand.

Graviditet og amning

Hvis du er gravid eller ammer, har mistanke om, at du er gravid, eller planlaegger at blive gravid, skal
du sperge din leege til rads, for du tager Oprymea. Din leege vil tale med dig, om du skal fortsaette med
at tage Oprymea.

Det er ukendt, hvilken virkning Oprymea kan have pé det ufedte barn. Derfor ber du ikke tage
Oprymea, hvis du er gravid, medmindre din laege anbefaler dig at gere det.

Oprymea mé ikke anvendes under amning. Oprymea kan nedsette maelkeproduktionen og kan ogsé
overfores til din baby via brystmeelk. Hvis du ikke kan undvare Oprymea, ber amningen stoppe.

Sperg din leege eller apotekspersonalet til rads, for du tager nogen form for medicin.

Trafik- og arbejdssikkerhed
Oprymea kan give hallucinationer (du ser, heorer eller foler ting, der ikke er der), og det kan pavirke
din evne til at kare bil og betjene maskiner.

Bivirkninger som sevnighed og pludselig indsattende sevn er set specielt for Parkinsonpatienter. Du
skal afsta fra at kere bil, motorcykel, eller cykel, og lade veere med at arbejde med vaerktej eller
maskiner, hvis du oplever disse bivirkninger.

3. Sddan skal du tage Oprymea

Tag altid leegemidlet ngjagtigt efter leegens eller apotekspersonalets anvisning. Er du i tvivl, sé sperg
leegen.

Oprymea depottabletter skal tages en gang daglig. Du skal tilstreebe at tage den pa samme tidspunkt
hver dag.

Oprymea tabletter skal synkes hele med vand. Du kan bade tage dem sammen med eller uden mad.

Du mé ikke tygge, dele eller knuse depottabletten. Hvis du ger det, er der risiko
/ for overdosering, da medicinen derved kan blive frigivet for hurtigt i kroppen.

DY &
0\

I den forste uge er den sedvanlige daglige dosis 0,26 mg pramipexol. Lagen vil normalt anfere, at den
daglige dosis gges hver 5.-7. dag, indtil symptomerne er under kontrol (vedligeholdelsesdosis).

Oprymea behandlingsstart pakken skal kun anvendes i begyndelsen af behandlingen med Oprymea.
Oprymea behandlingsstart pakken indeholder tre blisterark med tabletter — et ark for hver af de forste
tre uger af din behandling. De tre ark er markeret med "Uge 17, ”"Uge 2 og "Uge 3.

Den daglige dosis, du tager af Oprymea, gges hver uge.

Skema for stigende doser af Oprymea depottabletter

Uge Daglig dosis Antal tabletter

(mg)
1 0,26 1 Oprymea 0,26 mg depottablet fra blisterark “Uge 1”.
2 0,52 1 Oprymea 0,52 mg depottablet fra blisterark “Uge 2”.
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| 3 | 1,05 | 1 Oprymea 1,05 mg depottablet fra blisterark “Uge 3”

Vedligeholdelsesdosis er oftest 1,05 mg daglig eller muligvis hgjere. I sa fald vil maksimal daglig
dosis vaere 3,15 mg. Enkelte patienter vil have brug for en dosis, der er lavere end den her anforte
vedligeholdelsesdosis.

Patienter med nyresygdomme

Hvis du har en nyresygdom, vil din l&ge eventuelt anbefale dig at tage den saedvanlige startsdosis pé
0,26 mg depottablet hveranden dag den forste uge. Derefter vil din leege muligvis ege dosis til én
0,26 mg depottablet hver dag. Hvis yderligere dosisegning er nedvendig, vil din leege oge dosis
trinvist med 0,26 mg pramipexol.

Hyvis du har en alvorlig nyresygdom, skal du muligvis behandles med en anden type
pramipexolmedicin. Kontakt din l&ege med det samme, hvis du oplever en forverring i din
nyresygdom under behandling med Oprymea.

Hvis du skifter fra almindelige Oprymea tabletter
Din lege vil basere din dosis af Oprymea depottabletter pi den dosis af almindelige Oprymea
tabletter, som du hidtil har taget.

Skiftet fra almindelige Oprymea tabletter til Oprymea depottabletter sker fra den ene dag til den
anden. Tag dine almindelige Oprymea tabletter som normalt dagen for, du skifter. Tag Oprymea
depottabletter den naste morgen, og tag sa ikke flere almindelige Oprymea tabletter.

Hyvis du har taget for meget Oprymea

Hvis du har taget for mange Oprymea tabletter:

- kontakt laegen eller skadestuen med det samme.

- tegn pa overdosering kan blandt andet vare opkastning, rastlashed eller nogle af de andre
bivirkninger, der er anfort under pkt. 4 (Bivirkninger).

Hyvis du har glemt at tage Oprymea

Hvis du har glemt at tage en Oprymea dosis, men kommer i tanke om det indenfor 12 timer fra det
sedvanlige tidspunkt, hvor du skulle have taget en dosis, skal du tage den sedvanlige tablet. Herefter
fortseetter du med at tage den tablet dosis pa sedvanligt tidspunkt.

Hvis der er gaet mere end 12 timer, skal du ikke tage den glemte dosis, men blot tage neeste dosis pa
det seedvanlige tidspunkt. Du ma ikke tage en dobbeltdosis som erstatning for den glemte dosis.

Hyvis du holder op med at tage Oprymea

Du maé ikke holde op med at tage Oprymea uden at sperge din laege til rads. Hvis det er nedvendigt at
stoppe behandlingen, nedsetter leegen gradvis din dosis. Dette mindsker risikoen for, at symptomerne
forverres.

Hvis du har Parkinsons sygdom, ber du ikke stoppe behandlingen med Oprymea pludseligt, da det kan
medfere en sygelig tilstand, der udger en alvorlig helbredsrisiko (malignt neuroleptika syndrom).
Symptomerne er blandt andet:

- nedsat evne til at bevaege sig, dvs. tab af muskelbevagelighed (akinesi)

- muskelstivhed

- feber

- ustabilt blodtryk

- oget hjerterytme (takykardi)

- forvirring

- pavirket bevidsthedstilstand, f.eks koma

Hvis du holder op med eller nedtrapper Oprymea, kan du ogsé udvikle en sygelig tilstand kaldet

dopaminagonist-abstinenssyndrom. Symptomerne omfatter depression, apati, angst, traethed,
svedtendens eller smerter. Hvis du far disse symptomer, skal du kontakte din laege.
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Sperg laegen eller apotekspersonalet, hvis der er noget, du er i tvivl om.

4. Bivirkninger

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

Bivirkningerne kan forekomme med en given hyppighed, som defineres pé folgende méde:

Meget almindelig | Kan forekomme hos flere end 1 ud af 10 patienter

Almindelig Kan forekomme hos mellem 1 og 10 ud af 100 patienter

Ikke almindelig Kan forekomme hos mellem 1 og 10 ud af 1000 patienter
Sjeelden Kan forekomme hos mellem 1 og 10 ud af 10.000 patienter
Meget sjelden Kan forekomme hos ferre end 1 ud af 10.000 patienter

Ikke kendt Hyppigheden kan ikke estimeres ud fra forhindenvarende data

Du kan fé folgende bivirkninger:

Meget almindelig:

Unormale, ufrivillige beveagelser (dyskinesi)
Sevnighed
Svimmelhed

- Kvalme

Almindelig:

- Trang til unormal adferd

- Hallucinationer (du ser, herer eller foler ting, som ikke er der)
- Forvirring

- Treethed (udmattelse)

- Sevnleshed (insomi)

- Veaskeophobning - haevede fodder, ankler og hender (perifert edem)
- Hovedpine

- Lavt blodtryk (hypotension)

- Unormale dremme

- Forstoppelse

- Synsnedsettelse (dobbeltsyn)

- Opkastning

- Vegttab samt nedsat appetit

Ikke almindelig:

- Paranoia (s&som overdreven frygt for sit helbred)

- Vrangforestillinger

- Udtalt treethed om dagen og episoder med pludselig indsettende sgvn

- Hukommelsestab (amnesi)

- Ufrivillig aget bevaegelser og ude af stand til at holde sig i ro (hyperkinesi)
- Vegtforogelse

- Allergiske reaktioner (f.eks. udslat, klge, overfalsomhed)

- Besvimelse

- Hjertesvigt (hjerteproblemer, der kan forarsage &ndened eller haevede ankler)*
- Uhensigtsmassig udskillelse af antidiuretisk hormon *

- Rastlgshed

- Andened (dyspno)

- Hikke

- Lungebetendelse

- Manglende evne til at modsté trangen eller fristelsen til at udfere en handling, der kan vere

skadelig for dig selv eller andre, og som kan omfatte:

- Staerk trang til at spille (sygelig spilletrang) trods alvorlige personlige og familiemassige

konsekvenser.
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- /AEndret eller aget seksuel interesse og adfzerd, der vakker stor bekymring hos dig eller
andre, for eksempel en oget seksualdrift.

- Ukontrollerbart overdrevent indkebsmenster og forbrug.

- Uhammet madindtagelse (spise store mengder mad i en kort periode) eller overdreven
madindtagelse (spise mere mad end saedvanligt og mere end negdvendigt for at deekke
sulten)*

- Delirium (nedsat bevidsthed, forvirring, manglende realitetsopfattelse)

Sjeelden:
- Mani (fole sig oprert, opstemt eller ophidset)
- Spontan erektion af penis

Ikke kendt:

- Efter at du er stoppet med eller har nedsat dosis i din Oprymea-behandling: Depression, apati,
angst, treethed, svedtendens eller smerter kan forekomme (kaldet dopaminagonist-
abstinenssyndrom eller dopamine agonist withdrawal syndrome - DAWS).

Fortzl din laege, hvis du oplever et sidant adfzerdsmenster; han vil diskutere mader til at
handtere eller mindske symptomerne.

For de bivirkninger, der er markeret med *, er en praecis vurdering af hyppigheden ikke mulig, da
disse bivirkninger ikke blev set i kliniske studier med 2.762 patienter behandlet med pramipexol.
Hyppighedskategorien er formentlig ikke storre end "ikke almindelig".

Indberetning af bivirkninger

Hvis du oplever bivirkninger, ber du tale med din lege eller apotekspersonalet. Dette gaelder ogsa
mulige bivirkninger, som ikke er medtaget i denne indlegsseddel. Du eller dine parerende kan ogsd
indberette bivirkninger direkte til Laegemiddelstyrelsen via det nationale rapporteringssystem anfert i
Appendiks V. Ved at indrapportere bivirkninger kan du hjelpe med at fremskaffe mere information
om sikkerheden af dette leegemiddel.

5. Opbevaring

Opbevar leegemidlet utilgengeligt for barn.

Brug ikke legemidlet efter den udlebsdato, der stér pa pakningen efter EXP. Udlebsdatoen er den
sidste dag i den navnte maned.

Opbevares i den originale yderpakning for at beskytte mod fugt.
Der er ingen sarlige krav vedrerende opbevaringstemperaturer for dette laegemiddel.

Sperg apotekspersonalet, hvordan du skal bortskaffe leegemiddelrester. Af hensyn til miljeet mé du
ikke smide legemiddelrester i aflabet, toilettet eller skraldespanden.

6. Pakningsstorrelser og yderligere oplysninger

Oprymea indeholder

- Det aktive stof er pramipexol. Hver depottablet indeholder henholdsvis, 0,26 mg, 0,52 mg eller
1,05 mg pramipexol som henholdsvis 0,375 mg, 0,75 mg eller 1,5 mg
pramipexoldihydrochloridmonohydrat.

- @vrige indholdsstoffer er hypromellose, majsstivelse, kolloid vandfri silica og
magnesiumstearat.

Udseende og pakningsstoerrelser
Oprymea med 0,26 mg depottabletter er hvide til naesten hvide, runde (10 mm i diameter), let
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hveelvede tabletter, preeget med P1 pa den ene side, med skra kanter og muligvis plettede.
Oprymea med 0,52 mg depottabletter er hvide til nasten hvide, runde (10 mm i diameter), let
hveelvede tabletter, preeget med P2 pa den ene side, med skra kanter og muligvis plettede.
Oprymea med 1,05 mg depottabletter er hvide til nesten hvide, runde (10 mm i diameter), let
hvelvede tabletter, preeget med P3 pa den ene side, med skra kanter og muligvis plettede.

3 ugers behandlingsstart pakke indeholder 21 depottabletter 1 3 pakninger:

- pakningen markeret "Uge 1" indeholder 1 blisterark med 7 tabletter indeholdende 0,26 mg,
- pakningen markeret "Uge 2” indeholder 1 blisterark med 7 tabletter indeholdende 0,52 mg,
- pakningen markeret "Uge 3” indeholder 1 blisterark med 7 tabletter indeholdende 1,05 mg

Indehaver af markedsferingstilladelsen
KRKA, d.d., Novo mesto, Smarjeska cesta 6, 8501 Novo mesto, Slovenien

Fremstiller y
KRKA, d.d., Novo mesto, Smarjeska cesta 6, 8501 Novo mesto, Slovenien
TAD Pharma GmbH, Heinz-Lohmann-Straf3e 5, 27472 Cuxhaven, Tyskland

Hvis du ensker yderligere oplysninger om dette leegemiddel, skal du henvende dig til den lokale
repreesentant for indehaveren af markedsferingstilladelsen:

Belgié¢/Belgique/Belgien Lietuva

KRKA Belgium, SA. UAB KRKA Lietuva

Tél/Tel: + 32 (0) 487 50 73 62 Tel: +370 5236 27 40

bbarapus Luxembourg/Luxemburg

KPKA Bwnrapus EOO/L KRKA Belgium, SA.

Ten.: + 359 (02) 962 34 50 Tél/Tel: + 32 (0) 487 50 73 62 (BE)
Ceska republika Magyarorszag

KRKA CR, s.r.o. KRKA Magyarorszag Kereskedelmi Kft.
Tel: + 420 (0) 221 115 150 Tel.: +36 (1) 355 8490

Danmark Malta

KRKA Sverige AB E. J. Busuttil Ltd.

TIf.: + 46 (0)8 643 67 66 (SE) Tel: + 356 21 445 885
Deutschland Nederland

TAD Pharma GmbH KRKA Belgium, SA.

Tel: +49 (0) 4721 606-0 Tel: + 32 (0) 487 50 73 62 (BE)
Eesti Norge

KRKA, d.d., Novo mesto Eesti filiaal KRKA Sverige AB

Tel: + 372 (0) 6 671 658 TIf: + 46 (0)8 643 67 66 (SE)
EALada Osterreich

KRKA EAAAX EITIE KRKA Pharma GmbH, Wien
TnAi: + 302100101613 Tel: + 43 (0)1 66 24 300

Espaia Polska

KRKA Farmacéutica, S.L. KRKA-POLSKA Sp. z o.0.

Tel: +34 911 61 03 80 Tel.: + 48 (0)22 573 7500

France Portugal

KRKA France Eurl KRKA Farmacéutica, Sociedade Unipessoal Lda.

Tél: + 33 (0)1 57 40 82 25 Tel: + 351 (0)21 46 43 650
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Hrvatska Romania

KRKA - FARMA d.o.o. KRKA Romania S.R.L., Bucharest
Tel: + 38516312 101 Tel: +4 021 310 66 05
Ireland Slovenija

KRKA Pharma Dublin, Ltd. KRKA, d.d., Novo mesto
Tel: +353 1413 3710 Tel: + 386 (0) 1 47 51 100
island Slovenska republika

LYFIS ehf. KRKA Slovensko, s.r.o.
Simi: + 354 534 3500 Tel: + 421 (0) 2 571 04 501
Italia Suomi/Finland

KRKA Farmaceutici Milano S.r.l. KRKA Finland Oy

Tel: + 39 02 3300 8841 Puh/Tel: + 358 20 754 5330
Kvmpog Sverige

KI.PA. (PHARMACAL) LIMITED KRKA Sverige AB

TnA: + 357 24 651 882 Tel: + 46 (0)8 643 67 66 (SE)
Latvija

KRKA Latvija SIA

Tel: +371 6 733 86 10

Denne indleegsseddel blev senest seendret

Du kan finde yderligere oplysninger om dette legemiddel pa Det Europziske Laegemiddelagenturs
hjemmeside http://www.ema.europa.cu.
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