LIITE I

VALMISTEYHTEENVETO



1. LAAKEVALMISTEEN NIMI

Onerji (60 mg + 7,5 mg)/ml infuusioneste, liuos

2. VAIKUTTAVAT AINEET JA NIIDEN MAARAT

Yksi millilitra sisdltdd 60 mg levodopaa ja 7,5 mg karbidopaa (monohydraattina).
Yksi 7,2 ml:n injektiopullo sisdltdd 432 mg levodopaa ja 54 mg karbidopaa (monohydraattina).

Apuaine, jonka vaikutus tunnetaan

Yksi millilitra sisdltdd 3 mg polysorbaattia 80.

Taydellinen apuaineluettelo, ks. kohta 6.1.

3. LAAKEMUOTO
Infuusioneste, livos (infuusioneste).

Kirkas, kellertdva liuos. Liuoksen pH-arvo on 9,3-9,7 ja osmolaliteetti on noin 900-1 100 mOsm/kg.

4. KLIINISET TIEDOT
4.1 Kiyttoaiheet

Onerji on tarkoitettu pitkdlle edennyttd Parkinsonin tautia sairastavien potilaiden motoristen
tilanvaihteluiden hoitoon, kun ne eivit pysy riittdvasti hallinnassa suun kautta otettavilla Parkinsonin
taudin ladkkeilld.

4.2 Annostus ja antotapa
Annostus

Onerji-valmistetta kdytetddn yhdessd suun kautta otettavan levodopan aamuannoksen kanssa.
Tarvittaessa voidaan méarata lisdannoksia suun kautta otettavaa levodopaa. Tarvittaessa
samanaikaisesti voidaan kayttdd muihin luokkiin kuuluvia Parkinsonin taudin 1ddkkeiti, joiden
annoksia sdddetdédn tarpeen mukaan.

Onerji-valmisteen suurin suositeltu vuorokausiannos on 720 mg levodopaa ja 90 mg karbidopaa.
Onerji-hoito koostuu yksilollisesti médritetystd pdivdaikaisesta annoksesta, joka annostellaan

18 tunnin kuluessa ja jonka anto aloitetaan noin 3 tuntia ennen potilaan arvioitua herdémisaikaa, ja
kiintedstd yodaikaisesta annoksesta, joka annostellaan 6 tunnin kuluessa.

Hoidon aloitus- ja titrausohjeet
o Vaihe 1: Suun kautta otettava levodopaekvivalentti kokonaisvuorokausiannos lasketaan
kayttamalld asianmukaisia levodopan muuntokertoimia (taulukko 1).

o Vaihe 2: Onerji-hoito aloitetaan téydelld annoksella (720 mg levodopaa) yhdessé suun kautta
otettavan levodopan aamuannoksen kanssa. Jos potilaan suun kautta ottama
levodopaekvivalentti kokonaisvuorokausiannos oli yli 720 mg ennen Onerji-hoidon aloitusta,
pdivan aikana suun kautta otettavan levodopan maérai lisétéédn niin, ettd se kattaa potilaan suun
kautta ottaman levodopaekvivalentin kokonaisvuorokausiannoksen sekéd Onerji-valmisteen
sisdltdiman 720 mg:n levodopa-annoksen ja suun kautta otettavan levodopan aamuannoksen
viélisen erotuksen. Jos Onerji-valmisteen kanssa kéiytetéén samanaikaisesti



katekoli-O-metyylitransferaasin (COMT) estdjdd, on Onerji-valmisteen levodopakomponenttiin
sovellettava myos COMT-estdjéan kerrointa.

o Vaihe 3: Lisdladkityksend suun kautta otettavan levodopan annosta sdddetddn tarvittaessa. Jos
levodopan kokonaisvuorokausiannosta on tarpeen pienentdd, lisdladkityksend suun kautta
otettavan levodopan annosta séédetéén ennen Onerji-annoksen pienentdmisti taulukon 2
mukaisesti.

Suun kautta otettavan levodopaekvivalentin kokonaisvuorokausiannoksen laskeminen
Suun kautta otettavista levodopavalmisteista saatava levodopaekvivalentti vuorokausiannos ja COMT-

estdjahoito médritetdén seuraavien muuntokertoimien mukaisesti (taulukko 1).

Taulukko 1 Levodopaekvivalenttien laskeminen

Levodopan liikemuoto Annoksen muuntokerroin

Vilittomasti lddkettd vapauttava 1

Saddellysti ladkettd vapauttava 0,75

Depotmuotoinen 0,5

Mikali kdytossd on COMT-estidjd, laskettujen . 1,33 jos kéytdssd on entakaponi

levodopaekvivalenttien summa kerrotaan . 1,5 jos kiytdssd on opikaponi

kertoimella: . 1,5 jos kiiytdssi on tolkaponi
Optimointi ja ylldpito

Laakari madraa Onerji-valmisteen sisdltdimén levodopan vuorokausiannoksen potilaan tarpeiden
mukaan ja valitsee kahdeksasta hoito-ohjelmasta, jotka vaihtelevat 370 mg:sta 720 mg:aan
(taulukko 2).

Taulukko 2 Onerji-valmisteen sisdltiméin levodopan vuorokausiannos

Piivilli — 18 tuntia Yolla — 6 tuntia Vuorokaudessa
yhteensi
Virtausnopeus | Levodopan annos | Virtausnopeus | Levodopan annos | Levodopan annos
(ml/h) (mg) (ml/h) (mg) (mg)
0,64 690 0,08 30 720
0,59 640 0,08 30 670
0,55 590 0,08 30 620
0,50 540 0,08 30 570
0,45 490 0,08 30 520
0,41 440 0,08 30 470
0,36 390 0,08 30 420
0,32 340 0,08 30 370

Hoidon keskeyttiminen

Onerji-hoidon dkillistd keskeyttdmistd tai annoksen nopeaa pienentémistéd ilman vaihtoehtoisen
dopaminergisen hoidon antamista on yleisesti ottaen valtettdva hoidon keskeyttdmiseen liittyvien
hyperpyreksian ja sekavuuden riskin pienentéimiseksi.

Jos potilaan Onerji-hoito tdytyy lopettaa, annosta on pienennettdva véhitellen tai potilas on siirrettdva
suun kautta annettavaan levodopahoitoon.

Onerji-hoito voidaan keskeyttdd ilman lisdtoimenpiteitd lyhyeksi ajaksi (alle 3 tunnin ajaksi)
esimerkiksi potilaan kdydessa suihkussa.

Jos hoito keskeytyy tai sen odotetaan keskeytyvan pidemmaksi ajaksi (yli 3 tunnin ajaksi), potilasta on
kehotettava ottamaan levodopaa suun kautta terveydenhuollon ammattilaisen antamien ohjeiden

mukaisesti, kunnes Onerji-hoitoa voidaan jatkaa.

Suun kautta otettavan levodopavalmisteen madradmistd varalddkkeeksi suositellaan sen varalta, ettd



Onerji-valmisteen anto keskeytyy.

Erityisryhmét

Lékkddit
Véhintddn 85-vuotiaiden potilaiden annoksen muuttaminen on tehtéva varoen.

Munuaisten/maksan vajaatoiminta
Onerji-valmisteen farmakokinetiikkaa ei ole tutkittu maksan tai munuaisten vajaatoimintaa
sairastavilla potilailla.

Onerji-valmisteen annostus optimoidaan yksildllisesti titraamalla (vastaa yksildllisesti optimoitua
levodopa- ja karbidopa-altistusta plasmassa), joten maksan tai munuaisten vajaatoiminnan mahdolliset
vaikutukset levodopa- ja karbidopa-altistukseen otetaan epdsuorasti huomioon annosta titrattacssa (ks.
kohdat 4.4 ja 5.2).

Pediatriset potilaat

Ei ole asianmukaista kéyttdd Onerji-valmistetta pediatrisille potilaille Parkinsonin taudin hoitoon.

Antotapa

Onerji annostellaan jatkuvana infuusiona ihon alle 24 tuntia vuorokaudessa lddkepumpun avulla.

Onerji-valmisteen antamiseen saa kayttda vain seuraavia antojirjestelmié:

o Yurway-antojarjestelmai, joka siséltda uudelleenladattavan Yurway-pumpun, steriilin
kertakdyttdisen Yurway-lddkepatruunan (séilidt) ja siithen kiinnitetyt injektiopullon sovittimet.
Yurway-antojéarjestelmad kaytetdan steriilien, kertakayttoisten infuusiosarjojen kanssa.
Yksityiskohtaiset ohjeet annetaan Yurway-antojdrjestelmdn kdyttdoppaassa.

o Crono Twin ND -pumppu, jonka kanssa kdytetddn steriilejd kertakéayttoruiskuja (séiliot),
injektiopullon sovittimia ja infuusiosarjoja. Yksityiskohtaiset ohjeet annetaan Crono Twin ND -
Jdrjestelmdn kéyttéoppaassa.

Onerji-valmistetta ei saa antaa millddn muulla lddkevalmisteiden antoon tarkoitetulla pumpulla. Vain
Yurway-antojérjestelmén ja Crono Twin ND -pumpun yhteensopivuus Onerji-valmisteen kanssa on
varmistettu. Molempiin antojarjestelmiin on mahdollista ohjelmoida péiva- ja yoaikaiset
virtausnopeudet kahden infuusiopaikan kautta Parkinsonin tautia sairastaville potilaille maaréatyn
Onerji-hoito-ohjelman mukaisesti, ja molempien jarjestelmien on todettu toimivan yhté hyvin.

Ennen kotikdyton aloittamista ladkéarin on arvioitava, voiko potilas kayttdd Yurway-antojarjestelmaa
tai Crono Twin ND -pumppua turvallisesti itse. Jos potilas ei suoriudu kaikista kriittisistd toimista
turvallisesti koulutuksen jdlkeen, hdnen on kéytettdva jarjestelméd koulutetun avustajan avustamana.
Vain potilaat ja/tai avustajat, jotka ovat saaneet koulutuksen ja joiden osaaminen on todettu riittdvaksi,
saavat kdyttdd Yurway-antojérjestelméé tai Crono Twin ND -pumppua kotioloissa. Kertauskoulutusta
on annettava, jos kdytossd havaitaan vaikeuksia (ks. kohta 6.6).

Suositeltuja infuusiokohtia ovat vatsan alue, kyljet ja ulkoreidet. Tarvittaessa voidaan kéyttda myds
olkavarren taka- ja sivuosaa. Joidenkin vaikeasti saavutettavien infuusiokohtien, kuten kylkialueen,
kaytto voi edellyttdd asianmukaisesti koulutetun avustajan apua.

Potilaita ja (tarvittaessa) avustajia on ohjeistettava vaihtamaan infuusiokohtia péivittéin ja
puhdistamaan infuusioalue desinfektioaineella terveydenhuollon ammattilaisen suosituksen
mukaisesti. Samaa infuusiokohtaa ei pida kayttdd ainakaan 2 viikkoon. Kanyylit tulee asettaa
vihintddn 5 cm:n etdisyydelle toisistaan ja vihintddn 5 cm:n etdisyydelle navasta. Infuusiokohtia, jotka
sijaitsevat ihomuutosten (esim. kyhmyt, hematooma ja alueet, joilla esiintyy punoitusta tai turvotusta)
tai luun, verisuonten, tatuointien tai arpikudoksen paalld, tulee valttaa (ks. kohta 4.4).



4.3 Vasta-aiheet

o Yliherkkyys vaikuttaville aineille tai kohdassa 6.1 mainituille apuaineille.

o Ahdaskulmaglaukooma.

. Epéselektiivisten monoamiinioksidaasin (MAO) estéjien (esim. feneltsiini, tranyylisypromiini)
samanaikainen anto.

o Potilaat, joilla on merkittivad kognitiivisten toimintojen heikentymista.

o Tilat, joissa adrenergisten lddkkeiden kayttd on vasta-aiheista, esim. feokromosytooma,

kilpirauhasen liikatoiminta ja Cushingin oireyhtyma.
4.4 Varoitukset ja kiyttoon liittyviit varotoimet

Uneliaisuus ja dkillinen nukahtelu

Levodopan kdyton yhteydessé on esiintynyt uneliaisuutta ja dkillistd nukahtelua (ks. kohta 4.7). Hyvin
harvoin on ilmoitettu dkillistd nukahtelua paivittiisten toimien aikana, joissakin tapauksissa potilaan
sitd tiedostamatta tai ilman varoitusmerkkejé. Potilaille on kerrottava tést4, ja heitd on kehotettava
noudattamaan varovaisuutta, jos he ajavat autoa tai kayttavit koneita hoidon aikana (ks. kohta 4.7).
Ajamista ja koneiden kdyttdd on viltettava, jos potilaalla on esiintynyt uneliaisuutta ja/tai dkillista
nukahtelua. Myds annoksen pienentéimisté tai hoidon lopettamista voidaan harkita.

Hoidon keskeyttimisen yhteydessi ilmenevi hyperpyreksia ja sekavuus

Dopaminergisen hoidon #killisen lopettamisen tai muuttamisen tai annoksen nopean pienentdmisen
yhteydessi on havaittu neuroleptioireyhtyméd muistuttava oireisto (jonka yhteydessé esiintyy
tyypillisesti ruumiinlimmaon nousua, lihasjaykkyyttd, tajunnantason muutoksia ja autonomista
epédvakautta), jolle ei ole 16ytynyt muuta selkedd aiheuttajaa (ks. kohta 4.2).

Iskeemiset sydin- ja verisuonitapahtumat

Levodopaa tulee antaa varoen potilaille, joilla on vaikea sydén- ja verisuonitauti. Jos potilaalla on ollut
sydéninfarkti ja hidnelld on edelleen eteisperiisid, nodaalisia tai kammioperdisia syddmen
rytmihdiri6itd, syddmen toimintaa on seurattava erityisen huolellisesti Onerji-hoidon alkuvaiheen
annosmaédrityksen ajan.

Hallusinaatiot, psykoosi, sekavuus

Hallusinaatioiden ja psykoosin riski on suurentunut levodopaa kayttévilld potilailla.

Hallusinaatioita voi ilmaantua pian levodopahoidon aloittamisen jélkeen, ja ne saattavat korjaantua
levodopa-annosta pienentdmalla.

Hallusinaatioihin voi liittyd sekavuutta, unettomuutta ja vilkasta unennikoa. Poikkeavaa ajattelua ja
kayttdytymisté voi esiintyd, ja niihin voi liittyd yksi tai useampia seuraavista oireista: vainoharhaiset
ajatukset, harhaluulot, hallusinaatiot, sekavuus, psykoottinen kayttdytyminen, desorientaatio,
aggressiivinen kayttdytyminen, agitaatio ja delirium.

Onerji-hoitoa on annettava varoen potilaille, joilla on merkittéva psykoottinen héirid tai joilla on
aiemmin ollut psykoottinen hairio, koska psykoosin pahenemisen riski on olemassa.

Lisdksi dopamiinin vaikutuksia estavét ldékkeet, joita kdytetddn psykoosin hoitoon, saattavat pahentaa
Parkinsonin taudin oireita ja heikentid Onerji-valmisteen tehokkuutta.

Impulssikontrolli, pakonomainen kéyttiytyminen

Yhden tai useamman Parkinsonin taudin hoitoon kéytettdvan, keskushermoston dopaminergista
aktiivisuutta lisddvén ladkevalmisteen kiyton aikana voi esiintyd voimakasta pelihimoa, lisddntynytté
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seksuaalista halukkuutta, voimakasta tuhlaamisen tarvetta, ahmimista tai pakonomaista syomisté ja/tai
muita voimakkaita haluja sekd kyvyttomyyttd hillitd niita.

Joissakin tapauksissa, joskaan ei kaikissa, ndiden halujen ilmoitettiin hdvinneen, kun annosta
pienennettiin tai lddkevalmisteen kéyttd lopetettiin. Potilaat eivit valttaméttd tunnista tillaisen
kayttdytymisen poikkeavuutta, joten ladkkeen méadrdédjien on tirkedd kysya potilailta tai heidian
avustajiltaan nimenomaan pelihimon, seksuaalisen halukkuuden, hillittomén tuhlaamisen, ahmimisen,
pakonomaisen sydmisen tai muiden halujen ilmaantumisesta tai pahenemisesta Onerji-hoidon aikana.

Jos potilaalla ilmenee téllaisia haluja, on harkittava Onerji-annoksen pienentdmisté tai hoidon
lopettamista.

Ortostaattinen hypotensio

Levodopa voi aiheuttaa ortostaattista hypotensiota. Onerji-valmistetta on annettava varoen, jos potilas
kayttdd muita ladkevalmisteita, jotka saattavat aiheuttaa ortostaattista hypotensiota, esim.
verenpainetta alentavia ladkevalmisteita.

Dyskinesia

Levodopaa siséltiavit valmisteet voivat aiheuttaa dyskinesiaa. Onerji-valmisteen tai muiden
Parkinsonin taudin hoitoon kaytettdvien lddkevalmisteiden annoksen pienentdminen voi olla tarpeen.

Infuusiokohdan reaktiot

Onerji-hoidon yhteydessé on esiintynyt infuusiokohdan paikallisreaktioita. Potilaita on ohjeistettava
vaihtamaan infuusiokohtia paivittdin ja puhdistamaan infuusioalue desinfektioaineella. Samaa
infuusiokohtaa ei pida kayttdd ainakaan 2 viikkoon. Kanyylit tulee asettaa vahintdén 5 cm:n
etdisyydelle toisistaan ja vdhintdin 5 cm:n etdisyydelle navasta. Infuusiokohtia, jotka sijaitsevat
thomuutosten (esim. kyhmyt, hematooma, infektio ja alueet, joilla esiintyy punoitusta tai turvotusta)
tai luun, verisuonten, tatuointien tai arpikudoksen paalld, tulee valttaa.

Potilaita on ohjeistettava seuraamaan infuusiokohtaa huolellisesti mahdollisen infektion merkkien
varalta, joita ovat esimerkiksi punoitus, johon liittyy lammdn tunnetta, turvotusta ja kipua, etenkin jos
samanaikaisesti esiintyy kuumetta. Useimmat infuusiokohdan infektioreaktiot voidaan hoitaa
paikallisesti annosteltavilla tai suun kautta otettavilla antibiooteilla, eivitka ne vaadi Onerji-hoidon
keskeyttamistd. Vakavammat infuusiokohdan infektiot (esim. selluliitti tai absessi) voivat vaatia
sairaalahoitoa laskimonsiséisen antibioottihoidon, absessin tyhjennyksen ja/tai infektoituneen
thokudoksen poiston takia.

Neuropatia

Potilaita on seurattava kliinisesti neuropatian varalta Onerji-hoidon aloittamisen jélkeen. Tdma koskee
erityisesti potilaita, joilla on ennestdén neuropatia, ja potilaita, jotka kayttavat muita lddkevalmisteita
tai joilla on sairauksia, joihin liittyy neuropatiaa. Jos potilaalle kehittyy neuropatian oireita ja
16ydoksid hoidon aloittamisen jdlkeen, hinen B6-, B9- ja B12-vitamiiniarvonsa on mitattava (ks.
kohta 4.8). Mahdolliset puutokset on korjattava vitamiinilisalla etenkin, jos pitoisuudet ovat
huomattavan pienet.

Masennus ja itsetuhoisuus

Kaikkia potilaita on seurattava huolellisesti, jotta havaitaan mahdollinen masennus, johon liittyy
itsetuhoisia piirteita.

Krooninen avokulmaglaukooma

Onerji-hoitoa voidaan antaa varoen, mikéli potilaan silménpaine on hyvin hallinnassa ja silminpaineen



muutoksia seurataan huolellisesti hoidon aikana.

Peptinen haavatauti

Levodopahoito saattaa suurentaa ruoansulatuskanavan yldosan verenvuodon mahdollisuutta potilailla,
joilla on aiemmin ollut peptinen haava.

Laboratorioseuranta

Pitkdaikaishoidossa suositellaan maksan, hematopoieesin, syddmen ja verenkiertoelimiston seké
munuaisten toiminnan sdénnollistd arviointia.

Vaikutukset laboratoriokokeisiin

Levodopa voi aiheuttaa vaéran positiivisen tuloksen virtsan ketoainemédarityksessd, jos ketonurian
madrittimiseen kiytetddn mittausliuskaa. Virtsandytteen keittdminen ei vaikuta tdhan reaktioon.
Glukoosioksidaasimenetelmien kéyttd voi antaa vaéran negatiivisen tuloksen glukosuriamadrityksessa.
Plasman ja virtsan katekoliamiinimittausten tulkinnassa on noudatettava varovaisuutta, silld
levodopahoito saattaa suurentaa katekoliamiiniarvoja.

Apuaine

Tama ladkevalmiste sisdltdd 3 mg polysorbaattia 80 per millilitra. Polysorbaatit saattavat aiheuttaa
allergisia reaktioita.

4.5 Yhteisvaikutukset muiden lidfikevalmisteiden kanssa sekd muut yhteisvaikutukset

Yhteisvaikutustutkimuksia ei ole tehty Onerji-valmisteella. Seuraavat yhteisvaikutukset tunnetaan
levodopa/karbidopayhdistelmien kaytosta yleisesti.

Epiéselektiiviset monoamiinioksidaasin (MAQ) estéjét

Levodopan kdyttdminen on vasta-aiheista potilailla, jotka saavat epdselektiivisi
monoamiinioksidaasin (MAQ) estijid (esim. feneltsiini, tranyylisypromiini, ks. kohta 4.3), silld
levodopan ja epéselektiivisten MAO-estéjien yhteiskéyttd voi aiheuttaa hypertensiivisen kriisin.
Naéiden estdjien kéyttd on lopetettava véhintddn 14 vuorokautta ennen Onerji-hoidon aloittamista.

Onerji-valmisteen ja seuraavien ladkevalmisteiden yhteiskdytdssd on noudatettava varovaisuutta:

Selektiiviset monoamiinioksidaasin (MAQO) estéjét

Selektiivisten MAO-B-estéjien (esim. rasagiliini ja selegiliini) ja levodopan yhteiskdyttd voi aiheuttaa
ortostaattista hypotensiota. Naiti lddkevalmisteita kayttivia potilaita on seurattava.

COMT-estdjit (tolkaponi, entakaponi, opikaponi)

COMT-estdjat suurentavat levodopan biologista hydtyosuutta. Onerji-annoksen sadtdminen voi olla
tarpeen.

Amantadiini

Amantadiinilla on synergistinen vaikutus levodopan kanssa, ja se voi lisdtd levodopaan liittyvia
munuaisten ja maksan vajaatoimintatapahtumia. Onerji-annoksen séétdminen voi olla tarpeen.

Trisykliset masennusladkkeet

Joissakin harvinaisissa tapauksissa trisyklisten masennusladkkeiden ja levodopan samanaikaiseen



kayttoon on liittynyt haittavaikutuksia, mukaan lukien hypertensiota ja dyskinesiaa.

Verenpaineldikkeet

Levodopan/karbidopan ja verenpaineldikkeiden samanaikainen kdytto voi aiheuttaa oireista
posturaalista hypotensiota. Verenpaineldidkkeiden annosten pienentdminen voi olla tarpeen Onerji-
hoidon aloittamisen tai Onerji-annoksen suurentamisen jélkeen.

D2-dopamiinireseptoriantagonistit ja isoniatsidi

D2-dopamiinireseptoriantagonistit (esim. fentiatsiinit, butyrofenonit, risperidoni ja metoklopramidi) ja
isoniatsidi voivat heikentdd levodopan hoitovaikutusta. Potilaita on seurattava Parkinsonin taudin
oireiden pahenemisen varalta.

4.6 Hedelmillisyys, raskaus ja imetys

Raskaus

Levodopan/karbidopan kaytostd raskaana oleville naisille ei ole olemassa riittavia tietoja. Eldimilla
tehdyissé levodopa- ja karbidopatutkimuksissa on havaittu lisddntymistoksisuutta (ks. kohta 5.3).

Onerji-valmisteen kayttoa ei suositella raskauden aikana eiké sellaisten naisten hoitoon, jotka voivat
tulla raskaaksi mutta eivit kdyta ehkaisya.

Imetys

Levodopa ja mahdollisesti levodopan metaboliitit erittyvat ihmisilld didinmaitoon. On nayttoa siité,
ettd maidontuotanto vihenee levodopahoidon aikana.

Ei tiedetd, erittyvitkd karbidopa tai sen metaboliitit ihmisilld didinmaitoon. Eldimilla tehdyt
tutkimukset ovat osoittaneet karbidopan erittyvan maitoon.

Levodopan/karbidopan tai niiden metaboliittien vaikutuksista imetettivéin vauvaan ei ole riittdvasti
tietoja. Imetys on lopetettava Onerji-hoidon ajaksi.

Hedelmillisyys

Rotilla tehdyissé lisdantymistutkimuksissa levodopalla/karbidopalla ei havaittu olevan
hedelmallisyyteen liittyvid vaikutuksia.

4.7 Vaikutus ajokykyyn ja koneidenkayttokykyyn

Levodopalla/karbidopalla on huomattava vaikutus ajokykyyn ja koneidenkéyttokykyyn, koska se voi
aiheuttaa uneliaisuutta, dkillistd nukahtelua, heitehuimausta ja ortostaattista hypotensiota. Siksi
potilaiden on noudatettava varovaisuutta ajacssaan autoa tai kayttdessiadn koneita Onerji-hoidon
aikana. Jos potilailla esiintyy uneliaisuutta ja/tai dkillistd nukahtelua, hdntd on kehotettava vilttiméaén
ajamista ja vaarallisia toimia (esim. koneiden kéyttdd), kunnes toistuva nukahtelu ja uneliaisuus ovat
lakanneet (ks. kohta 4.4).

4.8 Haittavaikutukset

Turvallisuusprofiilin vhteenveto

Yleisimpid Onerji-valmisteen kéyton yhteydessé raportoituja haittavaikutuksia olivat infuusiokohdan
reaktiot, kuten kyhmy (70,4 %), hematooma (64,9 %), kipu (23,2 %), infektio (19,3 %), eryteema
(18,4 %), palovammarupi (12,9 %) ja dyskinesia (11,5 %). Menettelyt haittojen vahentdmiseksi on
kuvattu kohdassa 4.4.



Haittavaikutustaulukko

Alla olevassa taulukossa 3 on lueteltu Onerji-valmisteen kayton yhteydesséd odotettavissa olevat
haittavaikutukset elinjarjestelméluokan ja yleisyyden mukaan. Yleisyysluokat on mééritelty
seuraavasti: hyvin yleinen (> 1/10); yleinen (> 1/100, < 1/10); melko harvinainen (> 1/1 000, < 1/100)
ja tuntematon (koska saatavissa oleva tieto ei riitd esiintyvyyden arviointiin).

Taulukko 3 Haittavaikutustaulukko

Elinjéirjestelmé | Hyvin Yleinen Melko Tuntematon®
yleinen harvinainen
Infektiot Infuusiokohd Virtsatieinfektio
an infektio® 2
Hyvén- ja Pahanlaatuinen
pahanlaatuiset melanooma
kasvaimet
(mukaan lukien
kystat ja
polyypit)
Veri ja Anemia,
imukudos agranulosytoosi,
trombosytopenia,
leukopenia
Immuunijirjestel Yliherkkyys'
ma
Aineenvaihdunta | B6- Hyperhomokystein | Vdhentynyt
ja ravitsemus vitamiinin emia, folaatin ruokahalu
puutos' puutos', B12-
vitamiinin puutos’
Psyykkiset Ahdistuneisuus, Poikkeavat unet, | Itsemurha-ajatukset,
hairiot hallusinaatiot’, sekavuustila, psykoottinen hiirio,
unettomuus harhat, agitaatio,
masennus’, desorientaatio,

impulssikontrolli | dopamiinin
n héirié', nopeat | dysregulaatio-

silménliikkeet, oireyhtyma,
uneen liittyva euforinen mieliala,
kayttdytymishéiri | vahvistunut libido,
0, unihairioé bruksismi, paranoia
Hermosto Dyskinesia Heitehuimaus, Akinesia, Kognitiivinen hairio,
padnsarky, off- dysestesia, akillinen nukahtelu,
jaksojen hyperpyrektinen | pahanlaatuinen
paheneminen, dyskinesiaoireyht | neuroleptinen
perifeerinen yma, dystonia, oireyhtyma, ataksia,
neuropatia' 2, hypokinesia, Hornerin oireyhtym4,
vapina parestesia, dementia
pyOrtymista
enteilevét oireet,
uneliaisuus,
makuaistin hiirio
Silmit N&6n hdamértyminen,
kaksoiskuva,
mydriaasi,
okulogyyrinen kriisi,
silméluomikouristus
Sydéan Sydamentykytykset,

syddmen rytmih&iriot




Elinjirjestelmi | Hyvin Yleinen Melko Tuntematon®
yleinen harvinainen
Verisuonisto Hypotensio Ortostaattinen Hypertensio,
hypotensio synkopee,
tromboflebiitti,
kuumat aallot
Hengityselimet, Hengenahdistus,
rintakeha ja poikkeava hengitys,
vilikarsina dysfonia, nikotus
Ruoansulatuseli Pahoinvointi Kuiva suu, Vatsakipu, ummetus,
misto oksentelu ripuli,
ruoansulatuskanavan
verenvuoto, peptinen
haava,
nielemishiirio,
dyspepsia, kielikipu,
ilmavaivat, syljen
vérimuutos, syljen
liikaeritys
Tho ja Kontaktidermatiitti | Pannikuliitti, Angioedeema, runsas
ihonalainen ihottuma hikoilu, kutina,
kudos Henoch—Schénleinin
purppura,
nokkosihottuma, hien
varimuutos, kaljuus
Luusto, lihakset Raajakipu Lihasspasmit,
ja sidekudos leukalukko
Munuaiset ja Virtsaumpi, virtsan
virtsatiet varimuutos,
virtsanpidatyskyvytto
myys
Sukupuolielimet Priapismi
ja rinnat
Yleisoireet ja Infuusiokohd | Infuusiokohdan Heikkous, Visymys,
antopaikassa an eryteema'> | virimuutos, epdmukavuuden | huonovointisuus,
todettavat haitat | 2, infuusiokohdan tunne, muut kavelyhairiot,
infuusiokohd | verenvuoto, infuusiokohdan rintakipu
an infuusiokohdan reaktiot’,
palovammaru | kovettuma, perifeerinen
pil2, infuusiokohdan edeema', pyreksia
infuusiokohd | kutina,
an infuusiokohdan
hematooma® | reaktio
2, (maarittiméaton),
infuusiokohd | infuusiokohdan
an kyhmy"2, | turvotus’?,
infuusiokohd | infuusiokohdan
an kipu'-? vesikkelit,
lyhentynyt
hoitovaste
Tutkimukset Painonnousu,
painonlasku
Vammat, Kaatuminen Thon hiertyma
myrkytykset ja
hoitokomplikaati
ot
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Elinjirjestelmi | Hyvin Yleinen Melko Tuntematon®
yleinen harvinainen
Valmisteeseen Ladkkeen
liittyvit tekijét vuotaminen
iholle, joka voi
aiheuttaa
paikallisreaktion
Ryhmiteltyja termejé, joihin siséltyy ldheisesti toisiinsa liittyvid suositeltuja termeja.

Ks. valikoitujen haittavaikutusten kuvaus.

Naita haittavaikutuksia ei ole raportoitu Onerji-valmisteen kdyton yhteydessd, mutta niitd on odotettavissa
suun kautta otettavan levodopan kéyton yhteydessa.

Valikoitujen haittavaikutusten kuvaus

Infuusiokohdan reaktiot

Yleisimpid Onerji-hoitoon liittyvid haittavaikutuksia olivat infuusiokohdan reaktiot (88,8 %:1la
potilaista 1,6 vuoden keskimaaraisen hoitoaltistuksen aikana), kuten kyhmyt, hematooma, kipu,
infektio, eryteema, palovammarupi ja turvotus. Suurin osa infuusiokohdan reaktioista oli lievid ja ei-
vakavia, ja potilaat pystyivét hoitamaan ne itse. Infuusiokohdan infektioita raportoitiin 19,3 %:lla
potilaista, ja useimmissa tapauksissa ne korjaantuivat paikallisesti annosteltavilla tai suun kautta
otettavilla antibiooteilla. Joissakin tapauksissa tarvittiin laskimonsisdistd antibioottihoitoa ja/tai viiltoa
ja dreneerausta. Menettelyt haittojen vihentdmiseksi on kuvattu kohdassa 4.4.

Dyskinesia

Dyskinesiaa raportoitiin haittavaikutuksena 11,5 %:lla Parkinsonin tautia sairastavista potilaista, jotka
saivat Onerji-hoitoa. Suurin osa dyskinesiatapahtumista oli lievia tai keskivaikeita ja havisi itsestddn
tai levodopa-annoksen pienentdmisen jalkeen. Hoito lopetettiin dyskinesian takia 1 %:lla potilaista.

Neuropatia

Kliinisissd tutkimuksissa perifeerinen neuropatia kehittyi 3 %:lle Parkinsonin tautia sairastavista
potilaista, jotka saivat Onerji-hoitoa (ks. kohta 4.4). Kaikki tapaukset luokiteltiin subakuuteiksi tai
kroonisiksi, ja 84 % tapahtumista oli lievié tai keskivaikeita. Neuropatia luokiteltiin useimmiten
sensoriseksi tai sensomotoriseksi. Useimpien tapausten yhteydessd raportoitiin matalia
B-vitamiiniarvoja (78 % tapauksista; 61 %:ssa kyse oli matalasta B6-vitamiiniarvosta, 39 %:ssa
matalasta B9-vitamiiniarvosta ja 17 %:ssa matalasta B12-vitamiiniarvosta) ja suurten levodopan
vuorokausiannosten kdyttod. Hoito lopetettiin neuropatian takia 0,7 %:1la potilaista.

Epdillyistd haittavaikutuksista ilmoittaminen

On tdrkedd ilmoittaa myyntiluvan myontémisen jilkeisistd 1ddkevalmisteen epdillyistd
haittavaikutuksista. Se mahdollistaa lddkevalmisteen hyoty-haittatasapainon jatkuvan arvioinnin.
Terveydenhuollon ammattilaisia pyydetéén ilmoittamaan kaikista epaillyistd haittavaikutuksista
liitteessd V luetellun kansallisen ilmoitusjérjestelmén kautta.

4.9 Yliannostus
Onerji-yliannostuksen tapauksessa infuusio on lopetettava ja lddkepumppu kytkettava irti.

Yliannostus hoidetaan yleisesti ottaen samalla tavalla kuin levodopan yliannostus. Pyridoksiini ei ole
tehokas levodopan/karbidopan vaikutusten kumoamisessa.

Potilaita on seurattava, ja heille on annettava tukihoitoa. Sydansédhkokéyrad on seurattava, ja potilasta

on tarkkailtava huolellisesti syddmen rytmih&irididen varalta. Tarpeen vaatiessa on annettava
asianmukaista rytmihéirihoitoa.
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5. FARMAKOLOGISET OMINAISUUDET
5.1 Farmakodynamiikka
Farmakoterapeuttinen ryhmai: Parkinsonismildékkeet, dopa ja dopajohdokset, ATC-koodi: NO4BAO2.

Vaikutusmekanismi

Levodopa

Levodopa on metabolinen dopamiinin esiaste, joka ldpéisee veri-aivoesteen ja muuttuu dopamiiniksi
aivoissa. Tdmaén arvellaan olevan se mekanismi, jonka kautta levodopa lievittdd Parkinsonin taudin
oireita.

Karbidopa

Levodopa dekarboksyloituu nopeasti dopamiiniksi aivojen ulkopuolisissa kudoksissa, ja vain pieni osa
annetusta annoksesta kulkeutuu muuttumattomana keskushermostoon. Karbidopa on dekarboksylaasin
estdja. Koska karbidopan dekarboksylaasia estdva vaikutus rajoittuu ainoastaan aivojen ulkopuolisiin
kudoksiin, sen antaminen yhdessa levodopan kanssa lisdé levodopan kulkeutumista aivoihin.
Karbidopan lisddminen levodopahoitoon viahentéé levodopan dekarboksylaatiosta johtuvia perifeerisia
vaikutuksia (esim. pahoinvointi ja oksentelu). Karbidopa ei kuitenkaan vdhenni haittavaikutuksia,
jotka johtuvat levodopan vaikutuksista keskushermostoon.

Kliininen teho ja turvallisuus

Onerji-valmisteen tehoa selvitettiin kliinisessd tutkimuksessa Parkinsonin tautia sairastavilla potilailla,
joilla esiintyvid motorisia tilanvaihteluita ei pystytty enéé lievittdiméaan parkinsonlddkkeiden annoksia
muuttamalla.

Tutkimus koostui seuraavista perakkaisistd vaiheista:

(a)  4-6 viikon pituinen avoin annoksen sddtdmisvaihe, jossa kaytettiin suun kautta otettavaa,
valittdmasti vapautuvaa levodopaa/karbidopaa

(b)  4-6 viikon pituinen avoin siirtymévaihe Onerji-hoitoon, jonka liséksi kdytettiin tarvittaessa suun
kautta otettavaa, valittdmaisti vapautuvaa levodopaa/karbidopaa

(c) 12 viikon pituinen satunnaistettu, kaksoissokkoutettu, kahdella lumelddkkeelld toteutettu,
rinnakkaisryhmill4 tehty, aktiivikontrolloitu tutkimus (ylldpitovaihe).

Potilaat (modifioitu Hoehnin ja Yahrin asteikko < 3 on”-jakson aikana) soveltuivat tutkimuksen
osallistujiksi, jos heilld esiintyi paivittdin keskimaérin véhintdén 2,5 tunnin ajan “off’-jaksoja
senhetkiselld l4édkityksellddn ja jos he saivat levodopaa/dopadekarboksylaasin estdjiad vahintdin

4 annosta vuorokaudessa (tai hitaasti vapautuvaa levodopaa/dopadekarboksylaasin estdjad vahintdan
3 annosta vuorokaudessa) ja levodopaekvivalenttia vahintddn 400 mg/vrk. Samanaikainen hoito
dopamiiniagonisteilla, selektiivisilld monoamiinioksidaasi B -estdjill4, amantadiinilla ja
antikolinergeilla oli sallittua silld edellytykselld, ettd potilaan annos oli vakaa ennen
tutkimukseenottoa.

Levodopan tai katekoli-O-metyylitransferaasin estdjien kaytto varalddkkeena ei ollut sallittua
tutkimuksen aikana.

Tutkimukseen otettiin 381 potilasta. Néisté potilaista 259 satunnaistettiin (1:1) saamaan joko suun
kautta otettavaa, valittdmasti vapautuvaa karbidopaa/levodopaa (n = 131) tai Onerji-valmistetta

(n = 128) annoksen sdétdmis- ja siirtyméavaiheiden aikana mééritetyilld annoksilla, ja he saivat myos
vihintddn yhden annoksen suun kautta otettavaa, vilittdomasti vapautuvaa karbidopaa/levodopaa
aamuisin. Onerji tai lumeldékeliuos annettiin lddkepumpulla ihon alle jatkuvasti 24 tunnin aikana.

Tutkimukseenottovaiheessa ndiden 259 satunnaistetun potilaan (63,7 % miehid) keskiméardinen ika

(63,5 vuotta; 44,8 % potilaista oli vihintddn 65-vuotiaita), Parkinsonin taudin keskimaérdinen kesto
(9,6 vuotta), motoristen tilanvaihteluiden keskimaérdinen kesto (4,5 vuotta), keskiméérdinen
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paivittdinen “on”-aika ilman héiritsevad dyskinesiaa (9,4 tuntia) ja keskiméardinen paivittdinen “off”-
aika (6,07 tuntia) olivat hoitoryhmissd samankaltaiset.

Satunnaistamisvaiheessa (ldahtdtilanne) keskimaardinen (keskihajonta) levodopan
kokonaisvuorokausiannos oli 1 237 (447) mg Onerji-hoitoon satunnaistetuilla potilailla (mukaan
lukien lisdlddkkeend kdytetty, valittoméasti vapautuva karbidopa/levodopa) ja 1 065 (409) mg
valittdmasti vapautuvaan karbidopaan/levodopaan satunnaistetuilla potilailla.

Tutkimuksen ensisijainen tehon péétetapahtuma oli 1dht6tilanteen ja viikon 12 vélisend aikana
tapahtunut muutos keskiméérdisessé péivittdisessd on”’-kokonaisajassa ilman héiritsevdd dyskinesiaa
16 tunnin valveillaoloajan suhteen normalisoidun Parkinsonin taudin péivékirjan perusteella. Onerji-
ryhmaéssi todettiin ensisijaisen paitetapahtuman suhteen parempi teho vélittdmaésti vapautuvaa
levodopaa/karbidopaa saaneeseen ryhmain verrattuna (1,72 tuntia, p < 0,0001). Ryhmien valilla oli
myos tilastollisesti merkitsevéa ero ”off’-ajan keskiméériisessd muutoksessa (tarkein toissijainen
paitetapahtuma) Onerji-ryhmin eduksi vélittomaésti vapautuvaa levodopaa/karbidopaa saaneeseen
ryhméén verrattuna (—1,4 tuntia, p < 0,0001) (taulukko 4, kuva 1).

Taulukko 4 Lahtotilanteen ja viikon 12 vililli tapahtunut muutos ”on”-ajassa ilman hiiritsevii
dyskinesiaa ja ”off’-ajassa

Pienimmén
. neliosumman (LS)
Hoitoryhmé . K"es.klarvo keskiarvon muutos | Hoitovaikutus (ero)
lahtotilanteessa b g
Lihtotilanteesta

viikolle 12

”On”-aika ilman hiiritseviii dyskinesiaa (tunteina)

e Onerji 11,79 -0,48
o Vilittomasti 1.722
vapautuva 12,10 -2,20 ’
levodopa/karbidopa

”Off’-aika (tunteina)

e Onerji 3,72 0,50
e Viilittomasti _1.40°
vapautuva 3,38 1,90 ’
levodopa/karbidopa

a p-arvo < 0,0001
Pienimmaén nelidsumman keskiarvon muutos ldhtétilanteesta perustuu kovarianssianalyysiin
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Kuva 1 Ensisijainen analyysi — kiyntikohtaiset pienimméin neliosumman keskiarvot
(keskivirhe) normalisoidusta ”ON”-ajasta ilman dyskinesiaa (tunteina), todelliset
arvot (ITT-joukko)

B1  IRmsis  _ Siitymd ND:hen | DBDD _

HYVA ON muk.* keskiarvo +/- SE

Keskiarvo
9,39 10,00 12,10 10,50 10,19 9,80 975
9,43 9,75 11,79 11,48 11,19 11,40 11,47
SE
0,16 0,18 0,23 0,22 0,23 0,23 0,23
0,16 0,18 Q.24 022 0,23 0,23 0,23

1 1 1 I 1 1 I
%, %, %, %, %, %, %,

4 v 77 04 P )

N [Ryhmi  — — -IR-LD/CD Onerii_|
13 131 131 31 131 13 131

128

128 128 128

128 128

DBD1: kaksoissokkoutetun vaiheen péiva 1; DBDD: kaksoissokkoutettu, kaksi lumeldakettd; DBW1/4/8/12:
kaksoissokkoutetun vaiheen viikko 1/4/8/12; IR: valittomasti vapautuva; IRD1: vélittdmésti vapautuvan
levodopan/karbidopan (IR-LD/CD) avoimen sdédtamisvaiheen pdivé 1; muk: mukautetut (pienimmén nelidsumman
keskiarvot) ND: Onerji; NDD1: Onerji-valmisteen avoimen siirtymévaiheen paiva 1; SE: keskivirhe.
Todellisten arvojen analyysi kullakin ldhtétilanteen jalkeiselld kdynnilld tehtiin erikseen ja samalla tavalla kuin ensisijaisessa
analyysissa kiyttimilli kovarianssianalyysia (ANCOVA), joka toteutettiin SAS®-ohjelmiston GLM-menettelylli moni-
imputoinnin jidlkeen satunnaisen puuttuvuuden (MAR) oletuksella.

Tilastollinen merkitsevyys saavutettiin myds muille toissijaisille paédtetapahtumille ennalta méiritellyn
hierarkian mukaisesti kayttdmalla kiintedd sekvenssimenetelmai (taulukko 5).

Taulukko 5 Muut toissijaiset piitetapahtumat
Keskiarvo Pienimmén neliossumman Hoitovaikutus
Hoitoryhmi lihtotilanteessa (LS) keskiarvon muutos (ero)
lihtotilanteesta viikolle 12°
MDS-UPDRS osa II M-EDL"
e Onerji 15,34 -0,30 3.05¢
e Viilittomésti vapautuva 13,53 2,75 ’
levodopa/karbidopa
Pienin neliii.summa (IJS) Kerroinsuhde
Paranemisosuudet
Potilaan yleisarvio muutoksesta (PGIC)
e Onerji - 0,70 531c
e Viilittomiisti vapautuva - 0,31 ’
levodopa/karbidopa
Liékérin yleisarvio paranemisesta (CGI-I)
e Onerji - 0,77 793¢
e Viilittomisti vapautuva - 0,31 ’
levodopa/karbidopa
a Pienimmén nelidsumman keskiarvon muutos 1&htdtilanteesta perustuu kovarianssianalyysiin

osa II, Motor Aspects of Experiences of Daily Living (M-EDL)

¢ p-arvo < 0,0001
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Sydidmen elektrofysiologia

Onerji-valmisteen kliinisessd kehitysohjelmassa, johon kuului myds perusteellinen QT (TQT) -
tutkimus karbidopalla, ei todettu merkityksellisid vaikutuksia elektrokardiografiaparametreihin.

Pediatriset potilaat

Euroopan ladkevirasto on myontényt vapautuksen velvoitteesta toimittaa tutkimustulokset Onerji-
valmisteen kéytostd Parkinsonin taudin hoidossa kaikissa pediatrisissa potilasryhmissé (ks.
kohdasta 4.2 ohjeet kdytostd pediatristen potilaiden hoidossa).

5.2 Farmakokinetiikka

Imeytyminen

Onerji on levodopaa/karbidopaa suhteessa 8:1 siséltdva liuos, joka annetaan suoraan ihonalaiseen
tilaan.

Kun Onerji-valmistetta annettiin terveille vapaaehtoisille, 1ahes vakaan tilan levodopapitoisuudet
plasmassa saavutettiin noin 2 tunnin kuluessa arvioidun herddmisajan jalkeen (ks. kohta 4.2) ja ne
sailyivit paivdaikaisen infuusion ajan.

Alla olevassa kuvassa 2 esitetddn levodopa-altistus 24 tunnin Onerji-annostelun jalkeen.

Kuva 2 Levodopan pitoisuudet plasmassa (ng/ml) 24 tunnin Onerji-annostelun jilkeen

1600
1400-
1200

1000

Pitoisuus plasmassa (ng/ml)

800 -
600
400
200 - i

0

e B
0 2 4 6 8 10 12 14 16 18 20 22 24 26 28 30 32
Aikapiste (h)

Onerji-annos 720/90 mg levodopaa/karbidopaa infuusiona 24 tunnin kuluessa antonopeudella 0,08 ml/h 0—6 tunnin ajan ja
0,64 ml/h 6-24 tunnin ajan.

Nuoli aikapisteessd t = 0 merkitsee ydaikaisella antonopeudella annettavaa infuusiota; nuoli aikapisteessd t = 6 merkitsee
pdiviaikaisella antonopeudella annettavan infuusion alkamista, jota voidaan sdétdd arvioidun herdédmisajan mukaan; nuoli
aikapisteessd t = 9 merkitsee arvioitua herddmisaikaa (ks. kohta 4.2).

Onerji-valmisteen sisdltdmén levodopan arvioitu biologinen hydtyosuus on 1,3 kertaa suurempi
suhteessa suun kautta otettavien, valittomasti levodopaa/karbidopaa vapauttavien tablettien
hy6tyosuuteen.

Onerji-valmisteen sisdltdmén karbidopan arvioitu biologinen hy6tyosuus on 5,7 kertaa suurempi
suhteessa suun kautta otettavien, valittomasti levodopaa/karbidopaa vapauttavien tablettien

hy6tyosuuteen.

Infuusiokohdan sijainti ei vaikuta Onerji-valmisteen siséltdmien levodopan ja karbidopan
imeytymiseen.
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Jakautuminen

Noin 10-30 % levodopasta sitoutuu plasman proteiineihin. Levodopa kulkeutuu aivoihin suurten
neutraalien aminohappojen kuljetusmekanismin vilityksella.

Noin 36 % karbidopasta sitoutuu plasman proteiineihin. Karbidopa ei ldpéise veri-aivoestett.

Biotransformaatio

Levodopa metaboloituu 4 reitin kautta: Téarkeimmat kaksi ovat dopadekarboksylaasin vaikutuksesta
tapahtuva dekarboksylaatio dopamiiniksi, joka voi metaboloitua edelleen
3,4-dihydroksifenyylietikkahapoksi ja homovanilliinihapoksi, ja vihdisemmaéassd méérin
katekoli-O-metyylitransferaasin (COMT) vaikutuksesta tapahtuva 3-O-metylaatio
3-O-metyylidopaksi. Muita metaboliareittejd ovat tyrosiiniaminotransferaasin vaikutuksesta tapahtuva
transaminaatio ja tyrosinaasin tai muiden oksidanttien vaikutuksesta tapahtuva hapettuminen.

Karbidopa metaboloituu kolmeksi pdédmetaboliitiksi (2-metyyli-3-metoksi-4 hydroksi-
fenyylipropionihappo, 2-metyyli-3,4-dihydroksi-fenyylipropionihappo ja
3-hydroksi-a-metyylifenyylipropionihappo). Nama kolme metaboliittia erittyvat 1ahinna virtsaan
muuttumattomina tai glukuronidikonjugaatteina. Muuttumattoman karbidopan osuus virtsaan
erittyneestd kokonaismaéristd on 30 %.

Eliminaatio

Onerji-valmisteesta saatavan levodopan eliminaation puoliintumisaika plasmassa on noin 2,3 tuntia.
Onerji-valmisteesta saatavan karbidopan eliminaation puoliintumisaika on noin 2,7 tuntia.

Lineaarisuus

Onerji-valmisteella on annokseen verrannollinen farmakokinetiikka sekd levodopan etti karbidopan
osalta altistuksilla, jotka vastaavat hyvaksyttyd annosaluetta.

Erityisryhmét

Idkkdcdt

I&n vaikutusta levodopan ja karbidopan farmakokinetiikkaan Onerji-infuusion jélkeen ei arvioitu
erityisesti. Populaatiofarmakokineettisessd analyysissa (ikd 20—84 vuotta) levodopan ja karbidopan
osalta ei todettu idstd riippuvia vaikutuksia. Vahintddn 85-vuotiaiden potilaiden annoksen
muuttaminen on tehtiva varoen.

Munuaisten tai maksan vajaatoiminta

Onerji-valmisteen farmakokinetiikkaa munuaisten ja/tai maksan vajaatoimintaa sairastavilla
tutkittavilla ei ole varmistettu. Levodopa ja karbidopa erittyvét pddasiassa muutoin kuin munuaisteitse.
Populaatiofarmakokineettisen analyysin mukaan kreatiniinipuhdistuma saattaa vaikuttaa karbidopan
eliminaatioon, mutta jos kreatiniinipuhdistuma on yli 30 ml/min, vaikutuksen suuruusluokkaa ei pidetd
kliinisesti merkityksellisend. Vaikeaa munuaisten tai maksan vajaatoimintaa sairastavien potilaiden
annoksen muuttaminen on tehtdva varoen.

Paino

Painon vaikutusta levodopan farmakokinetiikkaan Onerji-infuusion jalkeen ei arvioitu erityisesti.
Populaatiofarmakokineettisen analyysin mukaan (painoalue 43—136 kg) paino saattaa vaikuttaa
jakautumistilavuuteen ja siten levodopa- ja karbidopa-altistukseen. Koska annokset kuitenkin
madritetdédn yksilollisen kliinisen vasteen mukaan, niitd ei tarvitse muuttaa painon perusteella.

Sukupuoli tai etninen tausta

Sukupuolen vaikutusta farmakokinetiikkaan Onerji-infuusion jélkeen ei arvioitu erityisesti.
Populaatiofarmakokineettisen analyysin mukaan levodopan puhdistuma oli naisilla 13 % pienempi
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kuin miehilla.

Onerji-valmisteen annon jilkeen japanilaisten tutkittavien karbidopa- ja levodopa-altistukset olivat
verrattavissa valkoihoisten tutkittavien altistuksiin.

Annosta ei tarvitse muuttaa sukupuolen tai etnisen taustan perusteella.
5.3 Prekliiniset tiedot turvallisuudesta

Farmakologista turvallisuutta, toistuvan altistuksen aiheuttamaa toksisuutta, genotoksisuutta ja
karsinogeenisuutta koskevien konventionaalisten tutkimusten tulokset eivét viittaa erityiseen vaaraan
ihmisille. Lisdantymistoksisuustutkimuksissa seké levodopa ettd levodopan ja karbidopan yhdistelma
ovat aiheuttaneet kaniineilla siséelinten ja luuston epagmuodostumia.

Minisioilla tehdyssé, toistuvan altistuksen aiheuttamaa toksisuutta selvittineessé tutkimuksessa, jossa
kaytettiin ihonalaisena infuusiona annettavaa Onerji-valmistetta, havaitut vaikutukset rajoittuivat
infuusiokohtien reaktioihin. Tassa tutkimuksessa suurimmalla testatulla annoksella systeeminen
levodopa-altistus oli ldhes 6—8 kertaa suurempi ja systeeminen karbidopa-altistus ldhes 1,5 kertaa
suurempi kuin ihmisen altistus suurimmalla suositellulla annoksella.

6. FARMASEUTTISET TIEDOT
6.1 Apuaineet

Arginiini

Askorbiinihappo (E 300)
Asetyylikysteiini

Polysorbaatti 80 (E 433)
Injektionesteisiin kéytettidva vesi

6.2 Yhteensopimattomuudet

Koska yhteensopivuustutkimuksia ei ole tehty, téitd 1d4kevalmistetta ei saa sekoittaa muiden
ladkevalmisteiden kanssa.

6.3 Kestoaika

Avaamaton injektiopullo

3 vuotta.

Avaamisen jilkeen

Kaytettava valittomasti. Lidkevalmiste on kéytettdvé 24 tunnin kuluessa (infuusiojakso).
6.4 Siilytys

Sdilytd pakastettuna (-25 °C...-15 °C).
Sailyta alkuperdispakkauksessa. Herkka valolle.

Onerji on sulatettava ennen kiyttdd. Ald kdytd Onerji-valmistetta ainakaan 5 tuntiin pakastimesta
poistamisen jélkeen.

Viimeinen kayttopdivaméira, joka on 45 vuorokautta sulatuspdivimaérastd, on merkittdva sille
kotelossa varattuun tilaan.
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Sulatuksen jalkeen: sdilytd alle 25 °C. Ei saa sailyttda kylméssa tai pakastaa uudelleen. Kéyta
45 vuorokauden kuluessa (viimeinen kayttopaivamaard alkuperdispakkauksessa).

Al4 kilytd Onerji-valmistetta, jos sen viimeinen kiyttopaivimairi on ohitettu.
Vuorokausiannoksen antamisajankohtana pahvikotelosta otetaan vain 2 injektiopulloa.
Avatun lddkevalmisteen sdilytys, ks. kohta 6.3.

6.5 Pakkaustyyppi ja pakkauskoko

Kirkkaasta tyypin 1 lasista valmistettu injektiopullo, jossa on klorobutyylikumista valmistettu tulppa ja
syvénsininen irti napsautettava muovikorkki, jossa on alumiinisinetti.

Yksi injektiopullo siséltdéd 7,2 ml infuusionestetta.

Pakkauskoko on 30 injektiopulloa.

6.6 Erityiset varotoimet hivittimiselle ja muut kisittelyohjeet

o Onerji-injektiopullot on tarkoitettu vain yhté kéyttokertaa varten.

o Péivittdistd infuusiota varten tarvittava annos on valmisteltava vélittdmésti ennen antoa sen

varmistamiseksi, ettd valmistelun aloittamisen ja péivittdisen annostelun pdittymisen vilinen
aika ei ylitd 25 tuntia.

o Vaurioitunutta komponenttia tai komponenttia, jonka pakkaus on vaurioitunut, ei saa kéyttai. Se
on havitettdva turvallisesti, ja tilalle on otettava uusi.

o Onerji-valmistetta saa kdytti4 vain, jos liuoksen viri on kellertava.

o Onerji-valmistetta ei saa kiyttda, jos liuos ei ole kirkasta tai siind on hiukkasia ja/tai jos liuos on
ruskeaa.

o Jos liuoksessa on kuplia, odota niiden hdvidmisté ennen kuin poistat sinisen korkin
injektiopullosta.

o Al4 poista sinisti korkkia Onerji-injektiopullosta hampaiden avulla.

o Kontaminaatioriskin minimoimiseksi Onerji-injektiopullon padssé olevaan harmaaseen
kumitulppaan ei saa koskea.

o Jos Onerji-valmistetta roiskuu, se on puhdistettava vélittdmasti, jotta véltetdéin sen joutuminen
vahingossa iholle ja silmiin.

o Sailio (Yurway-antojarjestelmad kaytettdessd Yurway-ladkepatruuna tai Crono Twin ND -
pumppua kéytettiessé ruisku) on vaihdettava, jos Onerji-valmistetta roiskuu sen piélle.

o Injektiopullo ja injektiopullon sovitin on hévitettidvé, kun lddkevalmiste on siirretty sdilidon.

o Kaikki péivittiisen infuusion pédttyessé sdilidihin jaényt ladkevalmiste on hdvitettava.

Kayttimaton ladkevalmiste tai jate on havitettdva paikallisten vaatimusten mukaisesti.

Onerji annetaan ihon alle, ja sen antamiseen saa kdyttdd vain seuraavia antojérjestelmia:

o Yurway-antojirjestelma, joka siséltdd uudelleenladattavan Yurway-pumpun, Onerji-liuokselle
tarkoitetun steriilin kertakdyttoisen Yurway-ladkepatruunan (sdilio) ja sithen kiinnitetyt
injektiopullon sovittimet. Sitd kdytetddn steriilien, kertakayttdisten infuusiosarjojen kanssa.
Yksityiskohtaiset ohjeet Yurway-antojarjestelmén kaytostd annetaan Yurway-antojdrjestelmdn
kdyttéoppaassa.

o Crono Twin ND -pumppu, jonka kanssa kéytetddn steriilejé kertakdyttoruiskuja (séilidt),
injektiopullon sovittimia ja infuusiosarjoja. Yksityiskohtaiset ohjeet Crono Twin ND -pumpun
kéaytostd annetaan Crono Twin ND -pumpun kdyttéoppaassa.

Potilaalle ja hinen avustajalleen (mikéli aiheellista) on annettava asianmukaista koulutusta ennen

Yurway-antojérjestelman tai Crono Twin ND -pumpun kdytt6a ja myohemmin tarvittaessa. Vain
potilaat ja avustajat, jotka ovat saaneet koulutuksen ja joiden osaaminen on todettu riittdvéksi, saavat
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kayttda infuusiopumppuja.

Pakkausselosteessa annetaan yleisohjeet Onerji-infuusion valmistelusta potilaalle antoa varten.

7. MYYNTILUVAN HALTIJA
Tanabe Pharma GmbH

Schiessstrasse 47

40549 Duesseldorf

Saksa

8. MYYNTILUVAN NUMERO(T)

EU/1/26/2026/001

9. MYYNTILUVAN MYONTAMISPAIVAMAARA/UUDISTAMISPAIVAMAARA

Myyntiluvan myontdmisen paivAmaara:

10. TEKSTIN MUUTTAMISPAIVAMAARA

Lisétietoa téstd ladkevalmisteesta on Euroopan ladkeviraston verkkosivulla
https://www.ema.europa.eu.

19


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

LIITE 1I
ERAN VAPAUTTAMISESTA VASTAAVA VALMISTAJA

TOIMITTAMISEEN JA KAYTTOON LIITTYVAT EHDOT
TAI RAJOITUKSET

MYYNTILUVAN MUUT EHDOT JA EDELLYTYKSET
EHDOT TAI RAJOITUKSET, JOTKA KOSKEVAT
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A. ERAN VAPAUTTAMISESTA VASTAAVA VALMISTAJA

Erdn vapauttamisesta vastaavan valmistajan nimi ja osoite

THE QP SERVICES GmbH
Gral3dorfer Stralle 53

04425 Taucha

Saksa

B. TOIMITTAMISEEN JA KAYTTOON LIITTYVAT EHDOT TAI RAJOITUKSET

Reseptildédke

C. MYYNTILUVAN MUUT EHDOT JA EDELLYTYKSET
. Maiiraaikaiset turvallisuuskatsaukset

Tamaén lddkevalmisteen osalta velvoitteet madardaikaisten turvallisuuskatsausten toimittamisesta on
médritelty Euroopan unionin viitepdivimaérat (EURD) ja toimittamisvaatimukset siséltdvéssé
luettelossa, josta on sdddetty Direktiivin 2001/83/EY 107 c artiklan 7 kohdassa, ja kaikissa luettelon
myShemmissé paivityksissé, jotka on julkaistu Euroopan ladkeviraston verkkosivuilla.

Myyntiluvan haltijan tulee toimittaa tdlle valmisteelle ensimméinen méaéradaikainen turvallisuuskatsaus
kuuden kuukauden kuluessa myyntiluvan mydntédmisesta.

D. EHDOT TAI RAJOITUKSET, JOTKA KOSKEVAT LAAKEVALMISTEEN
TURVALLISTA JA TEHOKASTA KAYTTOA

. Riskienhallintasuunnitelma (RMP)

Myyntiluvan haltijan on suoritettava vaaditut ladketurvatoimet ja interventiot myyntiluvan
moduulissa 1.8.2 esitetyn sovitun riskienhallintasuunnitelman sekid mahdollisten sovittujen
riskienhallintasuunnitelman myéhempien paivitysten mukaisesti.

Péivitetty RMP tulee toimittaa

o Euroopan lddkeviraston pyynnosti

o kun riskienhallintajirjestelmai muutetaan, varsinkin kun saadaan uutta tietoa, joka saattaa
johtaa hyoty-riskiprofiilin merkittdvaan muutokseen, tai kun on saavutettu tarked tavoite
(ladketurvatoiminnassa tai riskien minimoinnissa).

Ennen Onerji®-valmisteen markkinoille tuloa kussakin jédsenvaltiossa Tanabe Pharma GmbH:n on
sovittava kansallisen toimivaltaisen viranomaisen kanssa koulutusohjelman siséllostd ja muodosta,
tiedotusvilineet ja jakelukanavat mukaan lukien, sekd mahdollisista muista ohjelmaan liittyvisté
seikoista. Koulutusohjelman tarkoituksena on minimoida Onerji®-hoitoon liittyvé infuusiokohdan
reaktioiden riski, lisdtd tietoisuutta ja informoida potilaita (ja/tai heiddn avustajiaan) menettelyista,
joihin heidén tulee ryhtya tdméin riskin pienentdmiseksi.

Tanabe Pharma GmbH varmistaa, etti kaikissa jasenvaltioissa, joissa Onerji® on markkinoilla,
seuraava koulutuspaketti on kaikkien niiden terveydenhuollon ammattilaisten saatavilla, joiden

odotetaan maéradvin ja kdyttivan Onerji®-valmistetta, ja ettd he antavat sen potilailleen:

o potilaan tietopaketti.
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Potilaan tietopaketti sisdltdd pakkausselosteen, lddkkeen annostelujarjestelman mukana toimitetun
kayttboppaan, jossa annetaan tarkat ohjeet infuusiopumpun (Yurway-antojarjestelma tai Crono Twin
ND -pumppu) kéytdstd ja asianmukaisesta huollosta, seké potilaan/avustajan oppaan.

Potilaan opas siséltdéd seuraavat keskeiset tiedot:

° kuvaus infuusiokohdan reaktioista, mukaan lukien oireet, jotka voivat viitata tulehdukseen tai
infektioon
o ohjeet siitd, miten infuusiokohdan reaktioihin liittyvé turvallisuushuoli voidaan minimoida, ja

kehotus varmistaa, etti ihon alle annettavan infuusion antokohtaa vaihdetaan paivittéin ja ettd
infuusiokohtia kierrdtetddn jarjestelméllisesti, jotta samaa infuusiokohtaa ei kéytettéisi
uudelleen ainakaan 2 viikkoon

o menettelyt, joita on noudatettava, jos potilaalle kehittyy infuusiokohdan reaktio

. viittaus pakkausselosteeseen ja/tai kiyttdoppaaseen.
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LIITE 111

MYYNTIPAALLYSMERKINNAT JA PAKKAUSSELOSTE
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A. MYYNTIPAALLYSMERKINNAT
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ULKOPAKKAUKSESSA ON OLTAVA SEURAAVAT MERKINNAT

PAHVIKOTELO

| 1. LAAKEVALMISTEEN NIMI

Onerji (60 mg + 7,5 mg)/ml infuusioneste, liuos
levodopa/karbidopa

| 2. VAIKUTTAVA(T) AINE(ET)

Yksi millilitra sisdltdd 60 mg levodopaa ja 7,5 mg karbidopaa (monohydraattina).
Yksi 7,2 ml:n injektiopullo sisdltdd 432 mg levodopaa ja 54 mg karbidopaa.

3. LUETTELO APUAINEISTA

Apuaineet: arginiini, askorbiinihappo (E 300), asetyylikysteiini, polysorbaatti 80 (E 433),
injektionesteisiin kaytettava vesi. Katso lisatietoja pakkausselosteesta.

| 4. LAAKEMUOTO JA SISALLON MAARA

Infuusioneste, liuos
30 injektiopulloa
(432 mg + 54 mg)/7,2 ml

‘ S. ANTOTAPA JA TARVITTAESSA ANTOREITTI (ANTOREITIT)

Lue pakkausseloste ennen kayttoa.
Thon alle.
Vain yhté kédyttokertaa varten.

6. ERITYISVAROITUS VALMISTEEN SAILYTTAMISESTA POISSA LASTEN
ULOTTUVILTA JA NAKYVILTA

Ei lasten ulottuville eiké nikyville.

‘ 7. MUU ERITYISVAROITUS (MUUT ERITYISVAROITUKSET), JOS TARPEEN

| 8. VIIMEINEN KAYTTOPAIVAMAARA

EXP

9. ERITYISET SAILYTYSOLOSUHTEET

Sailytd pakastettuna -25 °C...-15 °C.
Sulatuksen jalkeen: Siilytd alle 25 °C. Ei saa sdilyttdd kylmassa tai pakastaa uudelleen.
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Kéyt. viim.: ................. (Enintddn 45 vuorokautta. Veda aiempi viimeinen kayttopaivamaara yli.)

Sailyta alkuperdispakkauksessa. Herkka valolle.

10. ERITYISET VAROTOIMET KAYTTAMATTOMIEN LAAKEVALMISTEIDEN TAI
NIISTA PERAISIN OLEVAN JATEMATERIAALIN HAVITTAMISEKSI, JOS
TARPEEN

11. MYYNTILUVAN HALTIJAN NIMI JA OSOITE

Tanabe Pharma GmbH
Schiessstrasse 47
40549 Duesseldorf
Saksa

12. MYYNTILUVAN NUMERO(T)

EU/1/26/2026/001

| 13. ERANUMERO

Lot

‘ 14. YLEINEN TOIMITTAMISLUOKITTELU

| 15. KAYTTOOHJEET

‘ 16. TIEDOT PISTEKIRJOITUKSELLA

Onerji

17. YKSILOLLINEN TUNNISTE — 2D-VIIVAKOODI

2D-viivakoodi, joka sisdltdd yksil6llisen tunnisteen.

18. YKSILOLLINEN TUNNISTE — LUETTAVISSA OLEVAT TIEDOT

PC
SN
NN
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PIENISSA SISAPAKKAUKSISSA ON OLTAVA VAHINTAAN SEURAAVAT MERKINNAT

INJEKTIOPULLON ETIKETTI

‘ 1. LAAKEVALMISTEEN NIMI JA TARVITTAESSA ANTOREITTI (ANTOREITIT)

Onerji (60 mg + 7,5 mg)/ml infuusioneste
levodopa/karbidopa
Thon alle

| 2. ANTOTAPA

| 3. VIIMEINEN KAYTTOPAIVAMAARA

EXP

4. ERANUMERO

Lot

\ 5.  SISALLON MAARA PAINONA, TILAVUUTENA TAI YKSIKKOINA

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

6.  MUUTA
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B. PAKKAUSSELOSTE
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Pakkausseloste: Tietoa kiyttijille

Onerji (60 mg + 7,5 mg)/ml infuusioneste, liuos
levodopa/karbidopa

Lue timi pakkausseloste huolellisesti ennen kuin aloitat timén lifikkeen kiyttimisen, silli se
sisiltdd sinulle tirkeiti tietoja.

o Sailyti tima pakkausseloste. Voit tarvita sitd myohemmin.

o Jos sinulla on kysyttavaa, kddnny ladkéarin, apteekkihenkilokunnan tai sairaanhoitajan puoleen.

o Tama ladke on madritty vain sinulle eiké sitd pidd antaa muiden kayttoon. Se voi aiheuttaa
haittaa muille, vaikka heilla olisikin samanlaiset oireet kuin sinulla.

° Jos havaitset haittavaikutuksia, kerro niisté ladkérille, apteekkihenkilokunnalle tai

sairaanhoitajalle. Taémé koskee myds sellaisia mahdollisia haittavaikutuksia, joita ei ole mainittu
tassd pakkausselosteessa. Ks. kohta 4.

Tissi pakkausselosteessa kerrotaan:

Mita Onerji on ja mihin sitd kdytetdan

Mita sinun on tiedettdva, ennen kuin kaytdt Onerji-valmistetta
Miten Onerji-valmistetta kdytetdin

Mahdolliset haittavaikutukset

Onerji-valmisteen sdilyttdminen

Pakkauksen sisélto ja muuta tietoa

Ohjeet Onerji-infuusion valmistelusta kdytt6d varten

Nk L=

1. Mitéd Onerji on ja mihin sitd kiytetiin

Onerji-valmisteen vaikuttavat aineet ovat levodopa ja karbidopa, jotka kuuluvat Parkinsonin taudin
ladkkeiden ryhméén.

Onerji-valmistetta kdytetddn pitkille edennyttd Parkinsonin tautia sairastaville aikuisille
liikkkumiskyvyn vaihtelun (motoristen tilanvaihteluiden) hoitoon silloin, kun ne eivét pysy riittdvasti
hallinnassa suun kautta otettavilla muilla ladkkeilld. Parkinsonin tauti on etenevd hermoston sairaus,
joka aiheuttaa vapinaa, jaykkyyttd, liikkkeiden hitautta ja tasapaino-ongelmia.

Parkinsonin tautia sairastavilla ne aivosolut, jotka tuottavat dopamiiniksi kutsuttua kemiallista
valittdjdainetta, alkavat tuhoutua, jolloin dopamiinin maéara aivoissa pienenee. Onerji-valmisteen
vaikuttava aine, levodopa, suurentaa elimiston dopamiinipitoisuutta, koska levodopa muuttuu
elimistdssd dopamiiniksi. Tama auttaa vihentdméadn Parkinsonin taudin oireita. Onerji-valmisteen
toinen vaikuttava aine, karbidopa, tehostaa levodopan toimintaa, koska se estéé levodopaa hajoamasta
liian aikaisin ja suurentaa aivoihin padtyvaa maardd. Tama myos vihentdd haittavaikutuksia, jolloin
levodopaa voidaan kayttida tehokkaammin.

2. Miti sinun on tiedettivi, ennen kuin kiytit Onerji-valmistetta

Ali kiiyti Onerji-valmistetta

. jos olet allerginen levodopalle, karbidopalle tai timin lddkkeen jollekin muulle aineelle (lueteltu
kohdassa 6)

o jos sinulla on ahdaskulmaglaukooma eli ndkdhermon vaurio, joka johtuu silménsisédisen paineen
nopeasta suurenemisesta nesteen kertymisen seurauksena

o jos otat masennuksen hoitoon kdytettdvia 1adkkeitd, joita kutsutaan epéselektiivisiksi
monoamiinioksidaasin (MAQ) estéjiksi, kuten feneltsiinié tai tranyylisypromiinia

o jos sinulla on huomattavia vaikeuksia ajatella selkeésti ja muistaa asioita (kognitiivisten
toimintojen heikentyminen)

. jos sinulla on lissmunuaisen kasvain (feokromosytooma)
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o jos sinulla on hormonaalisia ongelmia, kuten liian korkeat kortisoliarvot (Cushingin
oireyhtyma) tai liian korkeat kilpirauhashormoniarvot (kilpirauhasen liikatoiminta)

Al4 kiiytd Onerji-valmistetta, jos jokin edelld mainituista koskee sinua. Kéénny l4dkérin puoleen, jos

olet epdvarma.

Varoitukset ja varotoimet
Keskustele ldédkarin, apteekkihenkil6kunnan tai sairaanhoitajan kanssa ennen kuin kéytit Onerji-
valmistetta, jos yksi tai useampi seuraavista koskee sinua:

o sinulla on ollut sydankohtaus, verisuonitukos syddmessa tai mitd tahansa muita syddnongelmia,
kuten epdsddnnollinen syddmen syke
o sinulla on krooninen avokulmaglaukooma eli silmisairaus, jossa silménpaineen nousu aiheuttaa

véahitellen ndkdhermon vaurioitumisen. Silménpaineesi on tarkistettava sddnnollisesti

o sinulla on mahahaava

o kuulet, néet tai tunnet asioita, joita ei ole olemassa (hallusinaatiot) ja jotka voivat aiheuttaa
sekavuutta, univaikeuksia (unettomuus) ja elévii unia, tai sinulla esiintyy epédtavallista ajattelua
ja kayttadytymisté, kuten vainoharhaisuutta, sekavuutta, aggressiivista kdyttaytymisti tai

levottomuutta.
o olet masentunut ja sinulla on itsemurha-ajatuksia
o sinulla ilmenee tarvetta tai mielihaluja kiyttiytya sinulle poikkeavilla tavoilla, tai et pysty

vastustamaan mielijohdetta, mielihalua tai kiusausta tehda asioita, jotka voivat aiheuttaa
vahinkoa sinulle itsellesi tai muille. Téllaista kdyttdytymistd kutsutaan impulssikontrollin
hiiridksi, ja se voi ilmeté pelihimona, ahmimisena, tuhlaamisena, poikkeuksellisen voimakkaana
seksuaalisena halukkuutena tai seksuaalisten ajatusten tai tuntemusten lisdéntymisené

o tunnet verenpaineen laskusta johtuvaa huimausta tai pyorrytystd seisomaan tai istumaan
noustessa (ortostaattinen hypotensio)

o olet hyvin uninen tai nukahtelet péivittiisten toimien aikana

o sinulla esiintyy tahattomia ja hallitsemattomia raajojen, selén, kaulan tai leuan liikkeit4 tai
litkkeiden lisddntynyttd jaiykkyytté tai hitautta (dyskinesia)

o sinulla esiintyy sormien tai jalkaterien heikkoutta, kipua, puutumista tai tunnottomuutta

(polyneuropatia). Ladkari tutkii sinut tdllaisten oireiden ja 10yddsten varalta ennen Onerji-
hoidon aloittamista ja méiérdajoin sen jalkeen. Kerro ladkérille, jos sinulla on jo jokin hermoston
hairi6.

o sinulla esiintyy infuusion (tiputuksen) antokohdassa thomuutoksia. N&itd voivat olla esimerkiksi
punoitus, lammon tunne, turvotus tai kipu, ja ne voivat viitata infektioon etenkin, jos
samanaikaisesti esiintyy kuumetta.

Al lopeta Onerji-valmisteen kiyttod, ellei 144krisi niin méirid. Onerji-hoidon killinen lopettaminen
tai annoksen nopea pienentdminen voi aiheuttaa vakavan ongelman, jota kutsutaan ladkityksen
lopettamisen aiheuttamaksi hyperpyreksiaksi ja sekavuudeksi. Sille tyypillisid oireita ovat kuume,
lihasjaykkyys, nopeutunut hengitys, liikahikoilu ja tajunnantason muutokset.

Hoidon aikana suositellaan lddkérin tekemid sadnnollisid maksan, munuaisten, syddmen toiminnan,
veren ja verenkierron tutkimuksia.

Onerji saattaa vaikuttaa tiettyjen kokeiden, kuten veresta ja virtsasta tehtdvien mittausten tuloksiin.

Lapset ja nuoret
Onerji-valmistetta ei pidé kéyttdé alle 18 vuoden ikéisille lapsille ja nuorille, koska sité ei ole tutkittu
tdssd ikdryhmassa.

Muut lasikevalmisteet ja Onerji

Kerro ladkarille tai apteekkihenkilokunnalle, jos parhaillaan kéytét, olet dskettdin kdyttényt tai saatat

kayttaa:

o masennuksen hoitoon kéytettavia ladkkeita, joita kutsutaan epédselektiivisiksi
monoamiinioksidaasin (MAO) estijiksi, kuten feneltsiini ja tranyylisypromiini. Al4 kiytd
Onerji-valmistetta ndiden ladkkeiden kanssa. Niiden kaytto on lopetettava vahintdan kaksi

30



viikkoa ennen Onerji-hoidon aloittamista.

Kerro ladkarille tai apteekkihenkilokunnalle my0s seuraavien kaytosta:

o masennuksen hoitoon kéytettavit lddkkeet, joita kutsutaan trisyklisiksi masennusladkkeiksi,
kuten trimipramiini ja amitriptyliini
o seuraavat Parkinsonin taudin hoitoon kéytettavét ladkkeet:

- selektiiviset MAO-B-estijit, kuten rasagiliini ja selegiliini
- COMT-estijat (katekoli-O-metyylitransferaasin estéjat), kuten entakaponi, opikaponi ja

tolkaponi
- amantadiini
o korkean verenpaineen hoitoon kaytettavat 1dékkeet
° mieliala- tai ahdistuneisuushéiriéiden hoitoon kaytettavit ladkkeet, kuten fentiatsiinit,
butyrofenonit ja risperidoni
. pahoinvointia tai oksentelua estdvit ladkkeet, etenkin metoklopramidi
o isoniatsidi, jota kaytetddn tuberkuloosin hoitoon.

Raskaus ja imetys
Jos olet raskaana tai imett, epéilet olevasi raskaana tai jos suunnittelet lapsen hankkimista, kysy
ladkariltd neuvoa ennen Onerji-valmisteen kayttoa.

Levodopaa ja karbidopaa siséltdvien ladkkeiden kaytdstéd raskaana oleville naisille ei ole riittavésti
tietoa. Eldimilla tehdyissé tutkimuksissa on kuitenkin havaittu, ettd ne voivat aiheuttaa haittaa
syntymaéttomalle lapselle. Onerji-valmisteen kiyttdd ei suositella raskauden aikana eiki sellaisten
naisten hoitoon, jotka voivat tulla raskaaksi mutta eivét kiyta tehokasta ehkdisya.

Imettamistd ei suositella Onerji-hoidon aikana.

Ajaminen ja koneiden kiytto

Onerji-valmisteella voi olla huomattava vaikutus ajokykyyn ja tydkalujen/koneiden kéyttokykyyn.
Tadma johtuu siité, ettd Onerji voi aiheuttaa voimakasta uneliaisuutta tai dkillistd nukahtelua
(nukahtamiskohtauksia). Onerji voi alentaa verenpainetta, miké voi aiheuttaa pyOrrytysté tai
huimausta. Ali aja autoa tai kiytd mitiin tyokaluja tai koneita, ennen kuin tiedét varmasti, miten
Onerji vaikuttaa sinuun.

Al4 aja autoa tai kiiytd tydkaluja tai koneita, ennen kuin tunnet olosi tiysin pirtedksi tai ennen kuin
pyorrytyksen tai huimauksen tunne on hévinnyt.

Onerji siséiltaa polysorbaattia 80
Tama ladkevalmiste sisdltdd 3 mg polysorbaattia 80per millilitra. Polysorbaatit saattavat aiheuttaa
allergisia reaktioita. Jos sinulla on allergioita, kerro asiasta lddkarille.

3. Miten Onerji-valmistetta kiytetiin

Kayta tité 1adkettd juuri siten kuin 1a4kari on midrannyt tai apteekkihenkilokunta on neuvonut.
Tarkista ohjeet ladkérilté tai apteekista, jos sinulla on kysyttévaa.

Epéselektiivisiksi monoamiinioksidaasin (MAQ) estijiksi kutsuttujen masennusladkkeiden, kuten

feneltsiinin ja tranyylisypromiinin, kéyttd on lopetettava véhintién kaksi viikkoa ennen Onerji-hoidon

aloittamista.

Ennen kotikéyttod sinulle ja avustajallesi (mikili aiheellista) annetaan koulutusta siitd, miten Onerji-

valmistetta ja ladkepumppua kéiytetééin. Sind ja avustajasi saatte kéyttdd infuusiopumppuja vasta, kun

olette saaneet koulutuksen ja osaamisenne on todettu riittdvaksi. Kertauskoulutusta on annettava, jos
kaytossd havaitaan vaikeuksia.

Tutustu kohdassa 7 annettuihin lddkepumpun kdyttéohjeisiin ennen Onerji-valmisteen kayttoa.
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Jos kéytit Yurway-antojarjestelméad, tutustu myos Yurway-antojarjestelmén kayttGoppaassa
annettuihin yksityiskohtaisiin ohjeisiin.

Jos kéytdt Crono Twin ND -pumppua, tutustu myds Crono Twin ND -pumpun kiyttdoppaassa
annettuihin yksityiskohtaisiin ohjeisiin.

Noudata aina steriilid tekniikkaa kun kéytét Onerji-valmistetta, vaihda infuusiokohtaa ja kdyta uusia
infuusiosarjoja joka péivd. Viltd infuusion antamista kohtiin, joissa on ihomuutoksia, kuten kyhmyja,
mustelmia, punoitusta tai turvotusta, tai jotka sijaitsevat luun ja verisuonten paalla, tai joissa on
tatuointeja tai arpikudosta.

Miten paljon ldiketta kiytetidn

Kayta titd ladkettd juuri siten kuin 1ddkéri on madrdnnyt. Laakari pdattad, miten paljon Onerji-
valmistetta sinun pitdéd kayttdd, ja muuttaa muiden ladkkeiden annoksia tarpeen mukaan. Laédkari
madrdd Onerji-valmisteen sisiltimén levodopan vuorokausiannoksen tarpeidesi mukaan ja valitsee
kahdeksasta hoito-ohjelmasta, jotka vaihtelevat 370 mg:sta 720 mg:aan. Onerji annetaan suun kautta
otettavan levodopan aamuannoksen kanssa.

Ladkéri voi muuttaa Onerji-annosta, jos kiytit COMT-estéjia.

Miten Onerji annetaan

Onerji annetaan infuusiona (tiputuksena) joko vatsan, kyljen (kehon sivulla alimpien kylkiluiden ja
lantion viliin jdéva alue) tai ulkoreiden ihon alle.

Tarvittaessa voidaan kayttdd myos olkavarren taka- ja sivuosaa. Infuusio annetaan pumpulla (Yurway-
antojérjestelméllé tai Crono Twin ND -pumpulla). Onerji-valmistetta annostellaan pumpulla jatkuvasti
24 tunnin ajan jokaisen jakson aikana.

Kayti joka paiva eri infuusiokohtaa, dldka kayti samaa infuusiokohtaa uudelleen ainakaan 2 viikkoon.
Puhdista infuusioalue desinfektioaineella ladkérin, apteekkihenkilokunnan tai sairaanhoitajan
suosituksen mukaan. Véltd infuusion antamista kohtiin, joissa on ihomuutoksia (esim. kyhmyt,
punoitus tai turvotus), tatuointeja tai arpikudosta, tai luun ja verisuonten paille (ks. kohta 7).

Ohuet letkut, jotka kytketdédn infuusiopumppuihin ja joita pitkin lddke valuu elimistoon (kanyylit),
pitdd asettaa vahintdén 5 cm:n etdisyydelle toisistaan ja véhintddn 5 cm:n etdisyydelle navasta.

Jos unohdat kiyttii Onerji-valmistetta
Jos unohdat kéyttéa Onerji-valmistetta, kdynnistd pumppu normaalilla annoksellasi mahdollisimman
pian.

Jos lopetat Onerji-valmisteen kiyton

Alé lopeta Onerji-valmisteen kdyttod pysyvésti, ellei ladkérisi niin méaréd. Onerji-hoidon &killinen
lopettaminen voi aiheuttaa vakavan ongelman, jota kutsutaan ladkityksen lopettamisen aiheuttamaksi
hyperpyreksiaksi ja sekavuudeksi (ks. my0s varoitukset ja varotoimet).

Onerji-hoito voidaan keskeyttdd Iyhyeksi ajaksi, esimerkiksi kun kdyt suihkussa. Jos Onetji-hoito
keskeytyy yli 3 tunnin ajaksi, ota levodopaa suun kautta 1a4karin antamien ohjeiden mukaisesti,
kunnes Onerji-hoitoa jatketaan.

Jos sinulla on kysymyksié timén ladkkeen kaytostd, kddnny ladkarin, apteekkihenkilokunnan tai
sairaanhoitajan puoleen.

4. Mahdolliset haittavaikutukset

Kuten kaikki lddkkeet, timéakin 144ke voi aiheuttaa haittavaikutuksia. Kaikki eivat kuitenkaan niita saa.
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Lopeta Onerji-valmisteen kiytto ja kerro heti ldfdkarille, jos havaitset jonkin seuraavista vakavista
haittavaikutuksista:

kasvojen, kielen tai nielun turvotus, joka aiheuttaa nielemis- tai hengitysvaikeuksia, tai
nokkosihottuman kaltainen ihottuma. Namaé voivat olla vaikean allergisen reaktion oireita.

Saatavissa oleva tieto ei riitd ndiden tapahtumien yleisyyden arviointiin. Ladkéri padttad, voitko jatkaa
Onerji-valmisteen kayttoa.

Muut Onerji-valmisteen haittavaikutukset
Hyvin yleinen: voi esiintyd useammalla kuin 1 henkil611a 10:sta

infektio infuusiokohdassa

punoitus (eryteema) infuusiokohdassa

kuiva, tumma rupi (palovammarupi) infuusiokohdassa

verenpurkauma (hematooma) infuusiokohdassa

kipu infuusiokohdassa

kyhmy infuusiokohdassa

liikehdiriot (dyskinesia), joille ovat tyypillisié lihasten tahattomat liikkeet
pieni B6-vitamiinin pitoisuus veressi.

Yleinen: voi esiintyé enintddn 1 henkil6ll4 10:sta

ihon vérimuutos infuusiokohdassa

verenvuoto infuusiokohdassa

kovettuma infuusiokohdassa

kutina infuusiokohdassa

reaktiot infuusiokohdassa

turvotus infuusiokohdassa

rakkulat infuusiokohdassa

Parkinsonin taudin oireiden heikentynyt hallinta, kun lddkkeen vaikutus lakkaa nopeammin (off-
jaksojen paheneminen)

pieni B12-vitamiinin pitoisuus veressa

pieni folaatin pitoisuus veressé

olemattomien asioiden ndkeminen, kuuleminen tai tunteminen (hallusinaatiot)

kisien ja jalkojen hermostolliset ongelmat, kuten heikkous, kipu, puutuminen, tunnottomuus
(perifeerinen neuropatia)

ihotulehdus (kosketusihottuma)

pahoinvointi

heitehuimaus

kaatuminen

matala verenpaine (hypotensio)

hallitsematon vapina

ahdistuneisuus

unettomuus

paansarky

veren suurentunut homokysteiinipitoisuus (aine, joka osallistuu proteiinien muodostumiseen
elimistossd) (hyperhomokysteinemia).

Melko harvinainen: voi esiintyd enintdén 1 henkildlla 100:sta

heikkous (astenia)

infuusiokohdan reaktiot (muut kuin yll& mainitut): drsytys, ihon ulompien kerrosten
kuoriutuminen tai hajoaminen ja muut ladkkeen vuotamisesta johtuvat reaktiot
verenpaineen laskusta johtuva huimaus tai pyorrytys seisomaan tai istumaan noustessa
(ortostaattinen hypertensio)

kosketuksen epémiellyttivyys, tuntoaistin poikkeavuus (dysestesia)

poikkeavat tuntemukset, kuten kihelméinti, puutuminen, kirvely tai pistely (parestesia)
sadrten tai kdsien turvotus, joka johtuu nesteen kertymisesti (perifeerinen edeema)
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unisuus

poikkeavat unet

vaikeus suorittaa liikkeitd (hypokinesia)

kyvyttdomyys tehdd tahdonalaisia lihasliikkeitd (akinesia)

vihentynyt ruokahalu

silmien, péaén, kaulan ja kehon hallitsemattomat lihasspasmit (dystonia)
sekavuus

harhaluulot

masennus

epamiellyttidva tunne

kuiva suu

makuaistin heikkeneminen tai muuttuminen (makuaistin héirio)
allerginen reaktio

ihottuma

vaikeus hillitd toimintaa tai reaktioita (impulssikontrollin hiiriot)
kisivarsien tai sdérten (raajojen) kipu

ihonalaisen rasvakudoksen tulehdus (pannikuliitti)

heikotus (presynkopee)

kuume

unihdiriot, joihin liittyy eldvien ja usein epdmiellyttdvien unien aiheuttamia fyysisié reaktioita,
kuten déntelyé ja dkillisia liikkeitd (uneen liittyva kéyttdytymishdirio)
huono unen laatu (unihdirio)

oksentelu

tahattomat liikkeet yhdessd kuumeen ja muiden oireiden, kuten tajunnantason hairididen, kanssa
(hyperpyrektinen dyskinesiaoireyhtymé)

nopeat silménliikkeet.

Tuntematon: niitd haittavaikutuksia ei ole raportoitu Onerji-valmisteen kdyton yhteydessd, mutta
niitd on odotettavissa:

virtsatieinfektio

kyvyttdmyys tyhjentdd rakkoa kokonaan

virtsan vérjadytyminen

virtsan pidatyskyvyttomyys

thosyopa

punasolujen niukkuus (aiheuttaa visymystd, heikkoutta)
huomattava valkosolujen niukkuus (agranulosytoosi)

valkosolujen niukkuus (leukopenia)

verihiutaleiden niukkuus

itsetuhoiset ajatukset

todellisuudentajun heikkeneminen (psykoottinen hairio)

kiihtymys

ajan ja paikan tajun himirtyminen

hallitsemattomat mielihalut (dopamiinin dysregulaatio-oireyhtyma)
aarimmdiinen onnellisuus tai energisyys

voimistunut seksuaalinen halukkuus

aiheettomat pelot tai epaluuloisuus

ajattelun, muistin tai keskittymisen vaikeudet

akillinen nukahtelu

kuume, lihasjéykkyys, hengityksen nopeutuminen, liikahikoilu ja tajunnantason muutokset
(neuroleptioireyhtyma)

koordinaatiovaikeudet (kdvelyn epéavakaus)

silmdluomen roikkuminen, mustuaisen pienuus, ei hikoilua kasvojen toisella puolella (Hornerin
oireyhtymé)

muistin ja ajatustoimintojen heikkeneminen
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niddn hdmértyminen

kaksoiskuvat

mustuaisten laajeneminen

katseen juuttuminen yl0s tai sivulle (okulogyyrinen kriisi)
hallitsematon silméluomen nykiminen tai rapyttely
syddmentykytys

poikkeava syddmen rytmi

korkea verenpaine

pyOrtyminen

laskimotulehdus ja veritulpat

akilliset kuumat aallot

hengenahdistus

epésaanndllinen hengitys

ddnen kdheys tai muuttuminen

hikka

vatsakipu

ulostusvaikeudet

16ysét ulosteet

ilmavaivat

suolistoverenvuoto

mahan limakalvojen arkuus
nielemisvaikeudet

ruoansulatushdiriot

kirvelevé kipu kielessd

leukalukko (kyvyttomyys avata suuta kunnolla)
hampaiden narskuttelu

syljen vérjaytyminen

liiallinen syljeneritys

thonalainen turvotus (kasvoissa, huulissa)
litkahikoilu

ihon kutina

ihottuma, johon liittyy pienié violetteja taplid (Henoch-Schonleinin purppura)
nokkosihottuma

hien vérjidytyminen

hiustenléhtd

lihaskouristukset

pitkdkestoinen kivulias erektio
ddrimmaéinen vasymys

huonovointisuus

kavelyn epédvakaus

rintakipu

painon nousu

painon lasku.

Haittavaikutuksista ilmoittaminen

Jos havaitset haittavaikutuksia, kerro niista ladkérille, apteekkihenkilokunnalle tai sairaanhoitajalle.
Tédma koskee my0s sellaisia mahdollisia haittavaikutuksia, joita ei ole mainittu téssé
pakkausselosteessa. Voit ilmoittaa haittavaikutuksista myds suoraan liitteessd V luetellun kansallisen
ilmoitusjarjestelman kautta. [lmoittamalla haittavaikutuksista voit auttaa saamaan enemmaén tietoa
tdmén ladkevalmisteen turvallisuudesta.
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5. Onerji-valmisteen siilyttiminen
Ei lasten ulottuville eiki nikyville.

Ali kiiytd titi l4dketti etiketissd ja kotelossa mainitun viimeisen kiyttdpdivimadirin jilkeen.
Viimeinen kayttopaivaméaara tarkoittaa kuukauden viimeistd paivaa.

Sailytd alkuperdispakkauksessa. Herkka valolle.

Taté ladkettd séilytetddn pakastettuna ennen potilaille tai avustajille luovuttamista. Siné tai avustajasi
saatte Onerji-valmisteen vasta sulattamisen jalkeen.

Avaamisen jélkeen: kdytettdva vilittomasti. Valmiste on kéytettdvé 24 tunnin kuluessa
(infuusiojakso).

Sulatuksen jdlkeen siilytd Onerji alle 25 °C:n lampétilassa. Sitd ei saa sédilyttad kylmaéssi tai
pakastaa uudelleen. Kun avaamattomat injektiopullot on poistettu pakastimesta, niitd voidaan
sdilyttii enintifin 45 vuorokauden ajan (viimeinen kiyttopdivimiird). Ald kiyti titd laskettd
viimeisen kédyttopdivimairan jélkeen.

Vuorokausiannoksen antamisajankohtana kotelosta otetaan vain 2 injektiopulloa. Sailyta jiljelle jadvia
Onerji-injektiopulloja alkuperdispakkauksessa.

Ladkkeiti ei pidé heittdd viemaériin eikd hévittid talousjitteiden mukana. Kysy kayttdméattomien
ladkkeiden havittdmisestd apteekista. Ndin menetellen suojelet luontoa.

6. Pakkauksen sisilto ja muuta tietoa

Miti Onerji sisaltii

o Vaikuttavat aineet ovat levodopa ja karbidopa. Yksi millilitra sisiltdd 60 mg levodopaa ja
7,5 mg karbidopaa (monohydraattina). Yksi 7,2 ml:n injektiopullo sisaltdd 432 mg levodopaa ja
54 mg karbidopaa (monohydraattina).

o Muut aineet ovat: arginiini, askorbiinihappo (E 300), asetyylikysteiini, polysorbaatti 80 (E 433)
(ks. kohta 2 ”Onerji sisdltdéd polysorbaattia 80”), injektionesteisiin kéytettdva vesi.

Lidkevalmisteen kuvaus ja pakkauskoko

Onerji on kirkas, kellertdva infuusioneste, liuos (infuusioneste). Se on saatavana kirkkaasta lasista
valmistetuissa injektiopulloissa, joissa on kumitulppa ja syvénsininen irti napsautettava muovikorkki,
jossa on alumiinisinetti. Yksi injektiopullo sisdltdd 7,2 ml infuusionestetta.

Pakkauskoko on 30 injektiopulloa.

Myyntiluvan haltija
Tanabe Pharma GmbH
Schiessstrasse 47
40549 Duesseldorf
Saksa

Valmistaja

THE QP SERVICES GmbH

GraBdorfer StraBe 53

04425 Taucha

Saksa

Tama pakkausseloste on tarkistettu viimeksi

Lisétietoa téstd lddkevalmisteesta on saatavilla Euroopan ladkeviraston verkkosivulla
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7. Ohjeet Onerji-infuusion valmistelusta kiiyttoa varten

Yleiset varotoimet valmisteltaessa Onerji-valmistetta potilaalle annettavaksi

o Onerji-injektiopullot on tarkoitettu vain yhté kéyttokertaa varten.

. Valmistele péivittdinen infuusiona annettava annos vélittdmasti ennen antoa sen
varmistamiseksi, ettd valmistelun aloittamisen ja péivittdisen annostelun pédittymisen vélinen
aika ei ylitd 25 tuntia.

o Al4 kilytd mité4in vaurioitunutta komponenttia tai komponenttia, jonka pakkaus on vaurioitunut.
Haéviti se turvallisesti ja ota tilalle uusi.

o Al4 kiiytd Onerji-valmistetta, jos liuoksen viri on ruskea.

. Jos liuoksessa on kuplia, odota niiden hdvidmistd ennen kuin poistat sinisen korkin
injektiopullosta.

o Al poista sinisti korkkia Onerji-injektiopullosta hampaiden avulla.

o Kontaminaatioriskin minimoimiseksi 414 koske Onerji-injektiopullon paissa olevaan
kumitulppaan (harmaaseen septumiin).

o Jos Onerji-valmistetta roiskuu, se on puhdistettava valittdomasti, jotta véltetddn sen joutuminen
vahingossa iholle ja silmiin.

o Kaikki péivittdisen infuusion péittyessa sdilioon jadnyt ladke on havitettiva.

Infuusiokohdan valitseminen
Onerji annetaan ihon alle seuraaviin kohtiin:

o vatsan alue

o kylkien alue

o ulkoreidet

o olkavarren taka- ja sivuosa, mikdli tarpeen.

Aseta kanyylit vihintdén 5 cm:n etdisyydelle toisistaan ja vdhintddn 5 cm:n etdisyydelle navasta.

| |
/

37


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

Ali kiyti seuraavia infuusiokohtia:

thomuutokset, kuten kyhmyt, punoitus, turvotus, arsytys, verenvuoto, mustelma, infektiot
luun ja verisuonien pailld oleva iho

tatuoinnit

arpikudos.

Vaihda infuusiokohtia péivittdin (24 tunnin vélein) ja véltd saman infuusiokohdan kayttdmista
ainakaan 2 viikkoon. Infuusiokohtia pitéi siis kierréttda jérjestelméllisesti.

Onerji-valmisteen antamiseen saa kiyttda vain seuraavia antojarjestelmia:

Yurway-antojérjestelmé
Crono Twin ND -pumppu

Onerji-infuusion valmistelu, kun kiiytetiin Yurway-antojirjestelmii
Yksityiskohtaiset ohjeet Onerji-valmisteen antamisesta Yurway-antojérjestelmailld annetaan Yurway-
antojarjestelmén kayttdoppaassa.

Pese kédet huolellisesti vedella ja saippualla.

Valmistele puhdas tyoskentelyalue tasaiselle ja vaakasuoralle alustalle.

Ota tarvikkeet esille: 1 Yurway-patruuna (koottu valmiiksi 2 injektiopullon sovittimen kanssa),
desinfiointipyyhkeiti, 2 infuusiosarjaa, 2 Onerji-injektiopulloa, 2 puhdasta harsotaitosta
Mairitd Yurway-ohjausyksikon asetukset Yurway-antojirjestelmén kiyttdoppaan kohdan 4.3.2
mukaisesti.

Kiinnitd pumppu pumpun pidikkeeseen.

A

- Kiinnitd uudelleenladattava Yurway-pumppu pumpun pidikkeeseen.

- Odota, kunnes Yurway-ohjausyksikkd muodostaa yhteyden uudelleenladattavaan
Yurway-pumppuun (noin 30 sekuntia).

Ali kiytd Yurway-lddkepatruunaa, jos se on padssyt putoamaan. Haviti se turvallisesti ja ota

tilalle uusi.

Kiinnitd Yurway-lddkepatruuna pumppuun.

'

y 7
0l

1

- Ota uusi Yurway-ladkepatruuna pakkauksesta.
- Liu’uta Yurway-lddkepatruuna uudelleenladattavaan Yurway-pumppuun.
- Jatka valitsemalla Yurway-ohjausyksikon néytosta NEXT (SEURAAVA).

Tarkista injektiopulloissa oleva Onerji-liuos.
- Kééantele kumpaakin Onerji-injektiopulloa varovasti 5 kertaa. Ald ravista, jotta kuplia ei
muodostuisi.
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- Liuoksen pitdd olla kirkasta ja kellertdvad, eiké siind saa olla hiukkasia.

Kiinniti injektiopullo patruunaan (séilidihin) liitettyyn injektiopullon sovittimeen.

- Poista siniset korkit Onerji-injektiopulloista.

- Havité siniset korkit.

- Kéainnd molemmat Onerji-injektiopullot yldsalaisin ja paina niité injektiopullon
sovittimiin, kunnes ne napsahtavat paikoilleen.

- Jatka valitsemalla Yurway-ohjausyksikon niytostd NEXT (SEURAAVA).

Tarkista, ettd injektiopullot on kiinnitetty oikein.

- Varmista Onerji-injektiopulloja painamalla, ettd ne on kiinnitetty kunnolla.
- Paina Yurway-ohjausyksikon painiketta Yurway-antojérjestelmén kéyttdoppaan
kohdan 4.4.3 mukaisesti.

Odota, ettd Yurway-ladkepatruuna tayttyy.

SE

- Anna Yurway-infuusiopumpun (uudelleenladattava Yurway-pumppu, joka on liitetty
Yurway-lddkepatruunaan) olla pumpun pidikkeessé, kunnes taytto on suoritettu loppuun.
Se kestdd noin 7 minuuttia.

- Yurway-ohjausyksikko néyttda tdyton etenemisen ja ilmoittaa, kun kaikki on valmista.
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o Irrota injektiopullon sovittimet Yurway-ladkepatruunasta.

\,

- Irrota injektiopullon sovittimet kiertimalla (vastapdivddn). Onerji-injektiopulloissa voi
olla jdljelld hieman liuosta. Se on normaalia.

- Havité kéytetyt injektiopullot ja niihin liitetyt injektiopullon sovittimet paikallisten
vaatimusten mukaisesti.

Katso seuraavat vaiheet Yurway-antojarjestelman kayttGoppaasta.
Onerji-infuusion valmistelu, kun kiytetidéin Crono Twin ND -pumppua

Yksityiskohtaiset ohjeet Onerji-valmisteen antamisesta Crono Twin ND -pumpulla annetaan Crono
Twin ND -jarjestelmin kayttooppaassa.

o Pese kidet huolellisesti vedella ja saippualla.
o Valmistele puhdas tyoskentelyalue tasaiselle ja vaakasuoralle alustalle.
o Ota tarvikkeet esille: 2 CRN Crono 10 ml:n luer lock -ruiskua, 2 injektiopullon sovitinta,
desinfektiopyyhkeitd, 2 infuusiosarjaa, 2 Onerji-injektiopulloa, 2 puhdasta harsotaitosta.
o Tarkista injektiopulloissa oleva Onerji-liuos:
- Kiintele kumpaakin Onerji-injektiopulloa varovasti 5 kertaa. Ali ravista, jotta kuplia ei
muodostuisi.

- Liuoksen pitéé olla kirkasta ja kellertidvai, eika siind saa olla hiukkasia.

L
o Ota 2 Onerji-injektiopulloa ja poista siniset korkit.
-
o Kiinnité injektiopullon sovittimet injektiopulloihin (tee tima 2 injektiopullolle).

- Veda ini' ektiopullon sovittimen kansi kokonaan irti.
@‘
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- Pitele injektiopulloa tukevasti kovaa tasoa vasten ja tyonné sovittimen alustaa suoraan
kiinni pulloon, kunnes se napsahtaa paikoilleen.
e P J

- Tartu injektiopullon sovittimen alustaan ulkoreunoista ja nosta se suoraan pois
injektiopullon péélta.

Liita ruiskut injektiopulloihin.
- Ota ruisku pois pakkauksesta.

A

- Kiinniti ruisku injektiopullon sovittimen liittimeen myotépaivain kiertdmalla.

Veda liuos injektiopulloista.
- Kéainni injektiopullo ylosalaisin. Paina méntéa, kunnes se ei endd mene pidemmalle.
e e

3
-

- Pida ruiskua pystyasennossa ja vedd méntdé, kunnes ruiskussa on 6,5 ml liuosta.

a

- Varmista, ettd ruiskussa on véhintiin 6,5 ml, ennen kuin irrotat injektiopullon.
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o Irrota injektiopullot ruiskuista.
- Kédnna injektiopullo ylosalaisin ja irrota ruisku vastapdivaan kiertdmalla.

iy

- Havitd kaytetyt Onerji-injektiopullot ja niihin liitetyt injektiopullon sovittimet paikallisten
vaatimusten mukaisesti.

Katso seuraavat vaiheet Crono Twin ND -pumpun kéyttdoppaasta.
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