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1. A GYOGYSZER NEVE

Numient 95 mg/23,75 mg mddositott hatéanyagleadasu kemény kapszula

Numient 145 mg/36,25 mg modositott hatdanyagleadasu kemény kapszula
Numient 195 mg/48,75 mg modositott hatdbanyagleadasta kemény kapszula
Numient 245 mg/61,25 mg modositott hatdanyagleadast kemény kapszula

2. MINOSEGI ES MENNYISEGI OSSZETETEL

95 mg/23.75 mg modositott hatdanyagleaddsu kemény kapszula o Qs\'
Minden kapszula 95 mg levodopat és 23,75 mg karbidopat tartalmaz (monohidrat forméajaban) /\/0

145 mg/36,25 mg modositott hatdanyagleadasu kemény kapszula qg
Minden kapszula 145 mg levodopat és 36,25 mg karbidopat tartalmaz (monohidrat formaj éb@
195 mg/48.75 mg modositott hatdéanyagleadasu kemény kapszula
Minden kapszula 195 mg levodopat és 48,75 mg karbidopat tartalmaz (monohidrat %@ﬁj aban)
!

245 mg/61.25 mg mddositott hatdéanyagleadasu kemény kapszula @
Minden kapszula 245 mg levodopat és 61,25 mg karbidopat tartalmaz (mo at formajaban)
A segédanyagok teljes listajat lasd a 6.1 pontban. Qq

, N
3. GYOGYSZERFORMA \f'b»
Modositott hatdéanyagleadasu kemény kapszula 0/19

95 mg/23,75 mg modositott hatéanyagleadasu kentény kapszula
18 x 6 mm-es, also része fehér szinti, felso ré ¢k szint, ,,IPX066” és ,,95” kék szini jeloléssel ellatva.

145 mg/36,25 mg médositott hatéanyag d asu kemény kapszula
19 x 7 mme-es, also része Vilégoskél@j, felso része kék szindl, ,,IPX066” és ,,145” kék szinli jeloléssel
ellatva.

195 mg/48,75 mg modosi tﬁ&(’)anyagleadésﬁ kemény kapszula
24 x 8 mm-es, also részisgsga szind, fels6 része kék szind, ,,IPX066” és ,,195” kék szini jeloléssel ellatva.

245 mg/61.25 mg itott hatéanyagleadasu kemény kapszula
23 x9 mm-es,& sze kék szinli, felso része kék szint, ,,IPX066” és ,,245” kék szinli jeloléssel ellatva.
O

4. tQSQIKAI JELLEMZOK
v%répiés javallatok

A Parkinson-koros felndtt betegek tiineti kezelése.
4.2 Adagolas és alkalmazas

Adagolas

A Numient-et koriilbeliil 6 oranként szajon at javasolt adagolni. A gyogyszer napi tobb mint 5 alkalommal
torténd adagolasa nem ajanlott.



Mindegyik hataser6sségli kapszula 6nmagaban vagy sziikség szerint egyéb hataserdsségii kapszulakkal
kombinacidban is alkalmazhato. A gyogyszer egyiittes alkalmazasat mas levodopat tartalmazo gyogyszerrel
nem vizsgaltak.

A kezelés megkezdésekor az adagolasi javallatokat kell kdvetni, majd az adagolast a klinikai
valaszreakcionak megfelelden kell beallitani.

Kezdeti adag és titralas levodopa kezelésben nem részesiilt betegeknél

A kezd6 adag egy darab 95 mg levodopat és 23,75 mg karbidopat tartalmazo6 kapszula naponta héromszor,%
els harom napon.A kezelés 4. napjatol kezdve az adag novelhet egy darab 145 mg levodopat €s 36,25 1@\
karbidopat tartalmaz6 mddositott hatéanyagleadast kemény kapszulara naponta hdromszor. /{/

A tovabbi dozisndvelést egyénre szabottan kell beallitani a klinikai valaszreakcio6 alapjan. A napi %got
gondos titralassal kell megallapitani. A betegeknek a tiineti kontroll eléréséhez és az olyan m tasok,
mint példaul a dyskinesia és a hanyinger kockazatanak minimalisra csdkkentéséhez a leg nyabb
fenntart6 adagot kell adni

Levodopa kezelésben még nem részesiilt betegeknek adott 1170 mg-os levodopg %gyobb teljes napi adag
esetében korlatozott tapasztalat all rendelkezésre. é

Egyeb levodopa/dopa-dekarboxildz (DDC) inhibitor (karbidopa vagy bz&zid) azonnali
hatoanyagleadasu gyogyszereket szedd betegek dtallitasa Numient—reo

*

A Numient farmakokinetikai jellemzdinek eredményeként a Nﬁﬂgfnt dozisai €s adagolasi gyakorisaga
kozvetleniil nem helyettesithetd mas levodopa/DDC inhibi@@s nali hatéanyagleadasu gyogyszerrel

(lasd 5.2 pont). %

Amikor a betegeket kezdetben 4tallitjak az azonnalj lékyagleadésﬁ levodopa/DDC inhibitor gyogyszerrol
a Numient-re, a kezdeti adagolas megallapitasaho 1. tablazatban megadott adagolas-atallitasi
utmutatasok ajanlottak. @

1. tablazat: Utmutaté az azonnali hatéat@eaddsd (IR) levodopa/DDC inhibitor gyogyszerrol Numien-tre
tortend kezdeti atallitashoz Parkinse@ros betegeknél.
(92

A levodopa teljes napi umient kezdeti A Numient javasolt kezdeti adagja
adagja azonnali OK ljes napi adagja
hatéanyagleadasi s\ (levodopa, mg-ban)
levodopaban/DDC &
inhibitorban (

400—54% 855 3 kemény kapszula 95 mg/23,75 mg,
\% naponta haromszor
55 1140 4 kemény kapszula 95 mg/23,75 mg,
‘0 naponta haromszor
\Y§07949 1305 3 kemény kapszula 145 mg/36,25 mg,
- naponta haromszor
v © 950-1249 1755 3 kemény kapszula 195 mg/48,75 mg,
naponta haromszor
> 1250 2340 4 kemény kapszula 195 mg/48,75 mg,
naponta haromszor
vagy
2205 3 kemény kapszula x 245 mg/61,25 mg,

naponta haromszor




Amikor a betegeket kezdetben atallitjak azonnali hatéanyagleadast levodoparol/DDC inhibitorrol és a
katekol-O-metiltranszferaz (COMT) inhibitorokrol (példaul entakaponr6l) Numient-re, a kezdeti adagolas
megallapitasahoz a 2. tablazatban megadott adagolas-atallitasi utmutatasok ajanlottak.

2. tabldzat: Utmutaté az azonnali hatéanyagleaddsii levodopdrél/DDC inhibitorrdl és
katekol-O-metiltranszferaz (COMT) gatlokrol (példaul entakaponrdl) Numient-re torténd kezdeti atallitashoz
Parkinson-koros betegeknél

A levodopa teljes napi A Numient kezdeti A Numient javasolt kezdeti adagja
adagja a levodopa, teljes napi adagja \
DDC inhibitor, (levodopa, mg-ban) ‘ Q
entakapon L) 0
készitményben /\/
400-549 1140 4 kemény kapszula 95 mg/23,75 mg, %
naponta haromszor AO)
550-749 1470 2 kemény kapszula 245 mg/61,2(scg) -
naponta haromszor
750-949 1755 3 kemény kapszula 195 m, ®7Svmg,

naponta haromge

9501249 2205 3 kemény kapszul ‘@?fg 1,25 mg,
naponta lfatgmszor

> 1250 2940 4 kemény kap 1245 mg/61,25 mg,
napt haromszor

§ &

Amikor a betegeket levodopa/DDC inhibitor gydgyszerekrol ]\Ki@-re allitjak at, a kelld tiineti kontroll
fenntartasdhoz az adagot be kell allitani. Az adagolas gyakorigé \api haromszori alkalomrdl legfeljebb
napi 6t alkalomra modosithatd, ha nem sikeriil fenntartani feleld tiineti kontrollt. Elérehaladott
Parkinson-koros betegekkel folytatott vizsgalatokbol ki a@ott mennyiségl adat all rendelkezésre a
2450 mg levodopanal és 612,5 mg karbidopanal mag@ dozist tartalmazé Numient adagok

alkalmazasarol. \Q

A Numient-b6l szarmazo levodopa végsd t&@%pi adagja mintegy kétszerese az azonnali hatéanyagleadasu
tablettakbol szarmazo levodopa végso te@%\ pi adagjanak, mig a Numient-b6l szarmazo levodopa végsé
teljes napi adagja mintegy haromszor evodopa/DDC inhibitor/entakapon kombinaci6jabol szarmazo
levodopa végso teljes napi adagjanak®

Betegek atallitasa kifejezette ’@ levodopa/DDC inhibitor modositott hatoanyagleadasu gyogyszerekrol
Numient-re 6

Jelenleg egyéb levo DC inhibitor modositott hatdanyagleadast gyogyszerekkel kezelt betegek
esetében korlato &fennyiségﬁ adat all rendelkezésre a Numient-re torténd atallitast illetden. Elofordulhat,
hogy a Numieq@ti 1. tablazatban ismertetett kezdeti, teljes napi adagjat koriilbeliil 30%-kal kell
csékkentqnig( jezetten levodopa/DDC inhibitor mddositott hatéanyagleadast gydgyszerekr6l Numient-re
atallitott esetében.

1fenn% adagolas
1vel a Parkinson-kor progressziv betegség, idészakos klinikai értékelések elvégzése ajanlott. A kezelést
egyedileg, az egyes betegeknél elérni kivant terapias valasz alapjan kell beallitani.

Egyéb gyogyszerkészitmények hozzaaddasa a Parkinson-kor kezeléséhez

A moédositott hatéanyagleadast levodopa/kardidopa egyiitt adhatd mas, a Parkinson-kor kezelésére
alkalmazott gyogyszerekkel. Sziikség lehet azonban doézismodositasra (lasd 4.5 pont).



A kezelés megszakitasa

A doziscsokkentés €s a levodopa/karbidopa tartalmu gydgyszerkerek elvonasa szorvanyos esetekben
neuroleptikus malignus szindromara (NMS) emlékezteto tiinetegylittessel tarsult. A beteget fokozott
megfigyelés alatt kell tartani, ha a mddositott hatéanyagleadasu levodopa/karbidopa gydgyszer hirtelen
csokkentésére vagy ledllitasara van sziikség, kiilondsen akkor, ha a beteg antipszichotikumokat kap
(lasd 4.4 pont).

Ha altalanos anesztéziara van sziikség, a modositott hatdbanyagleadasu levodopa/karbidopa kapszulas
gyogyszer adagolasa addig folytatodhat, amig a betegnek megengedik, hogy szajon at gydgyszert vegyen bK'
Ha a kezelést ideiglenesen le kell allitani, a szokdsos adagolést kell alkalmazni, miutan a beteg mar ké‘peQ

bevenni a szajon at szedhetd gyogyszert. /\/

Idosek q

A modositott hatébanyagleadasu levodopa/karbidopa gyogyszer adagjat idés betegeknél n@ukséges
modositani.

N
Vesekarosodas )
%)

A vesemiikddés hatasa a levodopa/karbidopa clearance értékre korlatozott @.2 pont). A Numient-et
vesekarosodasban szenvedd betegek esetében nem vizsgaltak. A gyogys riiltekinté alkalmazasa javasolt
sulyos vesebetegségben szenvedd betegeknél (1asd 4.4 pont). Q

Madjkarosodas \\

A Numient-et majkarosodasban szenvedd betegek esetéb ’\m vizsgaltak. A gyogyszer koriiltekintd
alkalmazasa javasolt sulyos majkarosodasban szenved('?&eknél (lasd 4.4 pont).

Gyermekek és serdiilok Q

A Numient biztonsagossagat és hatasossa é@ cvnél fiatalabb gyermekek esetében nem igazoltak.
Nincsenek rendelkezésre 4116 adatok. é

Az alkalmazis médija (&

A Numient-et egy pohar viz eWbevenni, étellel vagy étkezéstol fiiggetleniil. A magas zsir- €s
kaloriatartalmi ételek kétg 1 késleltetik a levodopa felszivodasat. A magas fehérjetartalmu ételek tovabba
gyengithetik a klinikai @aszt, mivel csokkentik a levodopa felszivodasat (lasd 4.5 pont). Ezért a Numient-et
nem szabad egyazo @oen bevenni magas fehérjetartalmi ételekkel. A modositott hatdoanyagleadasu
levodopa/karbid ogyszerkészitmény hatasanak fenntartasa érdekében a modositott hatdanyagleadasu
t€gészben kell lenyelni, nem szabad szétragni vagy 6sszetorni. Ha a betegnek nehézséget
enyelése, a gyogyszert tigy is beveheti, hogy kinyitja a kapszulat, és annak egész tartalmat
gl (pl.: 2 evOkanalnyi) puha ételben, példaul almapiirében, joghurtban vagy pudingban elkeveri.
A gy% er és az étel keverékét teljes egészében és azonnal, ragas nélkiil kell lenyelni, és nem szabad
@)ln sObbi felhasznalas céljabol. Nem zarhato ki, hogy melegités hatasara megvaltoznak a gyogyszer
t

ajdonsagai. Ezért a gyogyszert nem szabad melegiteni és nem adhat6é meleg ételhez.

A vas-szulfatot tartalmazo készitményeket a levodopatol/karbidopatol kiilon kell alkalmazni, olyan modon,
hogy az alkalmazasok kozott a lehetd leghosszabb id6 teljen el (1asd 4.5 pont).



4.3 Ellenjavallatok

- A készitmény hatoanyagaaival vagy a 6.1 pontban felsorolt barmely segédanyagaval szembeni
tulérzékenység.

- Szitkzugt glaukéma
- Phaeochromocytoma.

- Egyideji alkalmazas nem szelektiv monoamin-oxidaz (MAQO) gatlokkal. Ezeknek a gatloknak a
szedését legalabb két héttel a kezelés megkezdése el6tt abba kell hagyni (1asd 4.5 pont). \

K]
- A koérelozményben szerepld neuroleptikus malignus szindroma (NMS) és/vagy nem traum%(%ﬁ%tﬁ

rhabdomyolysis q

4.4 Kiilonleges figyelmeztetések és az alkalmazassal kapcsolatos évintézkedések @

Kozponti idegrendszeri hatasok és mentalis zavarok @
o
Aluszékonysdg és hirtelen elalvasi epizodok @
» A napi tevékenység soran —

A levodopa aluszékonysaggal és hirtelen elalvasi epizddokkal jar (lasd 4.7
egyes esetekben minden el6zetes figyelmeztetd jel nélkiil — fellépd hirte %lvési epizdédok nagyon ritkan
fordultak el6. A betegeket ennek lehetdségérol tajékoztatni kell, és ﬁg{@\etni kell, hogy a kezelés ideje
alatt fokozott koriiltekintéssel vezessenek gépjarmivet, illetve kez k gépeket (lasd 4.7 pont). Azok a
betegek, akik almossagot észleltek, és/vagy hirtelen elalvasi e X juk volt, nem vezethetnek gépjarmiivet,
¢s nem kezelhetnek gépeket. Ezen az ovintézkedésen kiviil @ csokkentése, sot a kezelés abbahagyésa is

megfontolando. %
Neuroleptikus malignus szindroma (NMS) O/\/
A doziscsokkentés €s a levodopa/karbidopa gyég?@ek elvonasa esetén szorvanyos esetekben NMS-re
emlékeztetd tlinetegylittesrol szamoltak be. Az S egy ¢letveszélyes szindroma, amelyre laz vagy
hyperthermia jellemzd, és rhabdomyolysis @)zhaté Osszefliggésbe. Neurologiai tiinetekrdl, koztiik
izommerevségrol, akaratlan mozgésokré@véltozott tudatallapotrol, mentalis allapot valtozasardl; egyéb
zavarokrol, mint példaul autonom di @1 ciorol, tachycardiardl, tachypnoearol, izzadasrol, hyper- vagy

mgekrél, példaul emelkedett kreatinin-foszfokinaz-szintrol,

emelkedett szérum myoglobinszintrdl szamoltak be. Ezért a betegeket a

okkentésekor vagy leallitasakor gondosan monitorozni kell, kiilléndsen
mokat kap (lasd 4.2 pont).

Mentalis zavarok /\{{?

A betegek a lev @ ezelés soran vagy a levodopa megkezdése vagy dozisanak emelése utan 0j vagy

sulyosbodo s% 1s allapot- és magatartaszavarokat észlelhetnek, amelyek sulyosak lehetnek, ideértve akar

a pszichotj y Ongyilkos magatartast is. Ez a gondolkodasi és magatartaszavar egy vagy tobb

0 egnyilvanulasbol, tobbek kozott szorongéasbol, depresszidbdl, paranoid gondolatokbol,

téves% 061, hallucinacidkbol, zavartsagbol, pszichotikus magatartasbol, t4jékozodasi zavarbol, agressziv
iselkedesbol, izgatottsagbodl vagy deliriumbdl allhat.

Azokat a betegeket, akik erds pszichotikus zavarban szenvednek vagy koérel6zményiikben pszichotikus zavar
szerepel, a sulyosbodo pszichozis kockazata miatt koriiltekintéen kell levodopaval/karbidopaval kezelni.
Emellett a pszichdzis kezelésére alkalmazott bizonyos gydgyszerek sulyosbithatjak a Parkinson-kor tlineteit
¢és csokkenthetik a levodopa/karbidopa hatasossagat. Antipszichotikumok egyidejii alkalmazasakor gondosan
monitorozni kell a Parkinson-kér motoros tiineteinek esetleges stilyosbodasat, kiilondsen D2-receptor
antagonistak alkalmazasa esetén (lasd 4.5 pont).



Impulzus kontroll zavarok

A betegeknél rendszeresen ellendrizni kell az impulzus kontroll zavarok kialakulasat. A betegek és gondozok
figyelmét fel kell hivni arra, hogy az impulzus kontroll zavarok viselkedési tiinetei, koztiik a koros
jatékszenvedély, fokozott libido, hiperszexualités, kényszeres koltekezés vagy vasarlas, falasi rohamok és
kényszeres evés, valamint dopamin szabalyozasi zavar szindroma alakulhat ki a dopamin agonistakkal
és/vagy egyéb levodopat tartalmazo dopaminerggel kezelt betegeknél. Ilyen tiinetek kialakulasakor a kezelés
feliilvizsgalata javasolt.

Mozgaszavarok \
A levodopat tartalmazo gyogyszerek mozgaszavarokat okozhatnak, amely miatt sziikségessé valhat a lqezQés
modositasa. A karbidopa lehetévé teszi, hogy tobb levodopa jusson az agyba, és tobb dopamin termels ,
ezaltal novelve bizonyos kézponti idegrendszeri mellékhatasok, koztiik a mozgaszavar kockazatat

betegeknél javasolt monitoroznia mozgaszavar kialakulasat és fejlodését, és a levodopa/karbid agjait
ennek megfeleléen modositani kell. @
Orthostaticus hypotensio @

toen alkalmazando
rthostaticus

A levodopa/karbidopa orthostaticus hypotensiookozhat. A levodopa/karbidopa koriil
olyan gyogyszerekkel, példaul vérnyomascsokkentd gydgyszerekkel egyiitt, a
hypotensiotokozhatnak. 6

Glaukéma q@

A kronikus nyilt szemzugl glaukémaban szenvedd betegek kérﬁlte®oen kezelendOk
levodopaval/karbidopaval feltéve, hogy a szembelnyomas jol kb@ollélt, és a kezelés soran a betegnél
gondosan monitorozzék a szembelnyomas valtozasait. \

O

Az epidemolodgiai vizsgalatok kimutattak, hogy P&lson-kéros betegeknél magasabb (2 - kb. 6-szor
magasabb) a kockézata a melanoma kialakula , mint az atlagpopuldcional. Nem egyértelmii, hogy a
megfigyelt nagyobb kockazat a Parkinson k vagy egyéb tényezoknek, példaul a Parkinson-kor
kezelésére hasznalt gyogyszereknek tul

Melanoma

A fenti okok miatt javasolt, hogy J@Xgek és a kezel6orvosok gyakran és rendszeresen ellendrizzék a
melanomak kialakulasanak tﬁ@a levodopa/karbidopa alkalmazasa esetén, kiilondsen azoknal a
betegeknél, akiknek gyanis 1agnosztizalt borelvaltozasaik vannak, illetve korel6zményiikben
melanoma szerepel. Ajanlates, hogy megfelelden képzett személyek (pl. borgyogyaszok) rendszeres
1d6ko6zonként b()'rvizsé‘ot végezzenek.

Laboratériumi \dgg{!ﬁtok

Hossza id@ levodopa/karbidopa kezelés esetén csokkent hemoglobin- és hematokritértéket figyeltek
meg. A.% Jesztett terapia alatt javasolt rendszeres idokozonként kivizsgalni a maj, a vérképzo szervek, a
sziv—% endszer és a vese miikddését.

Allevodopa/karbidopa készitmények alpozitiv teszteredményeket okozhatnak a ketontestek vizsgalatakor, ha
a ketonuria meghatarozasahoz tesztcsikot hasznalnak. Ezt a reakciot nem valtoztatja meg a vizeletminta
forraldsa sem. Ha a gliikozuria meghatarozasahoz glitk6z-oxidaz modszereket hasznalnak, az alnegativ
eredményeket adhat.

Specialis betegpopulaciok

A levodopat/karbidopat tanacsos koriiltekintéen adagolni olyan betegeknek, akik ischaemias
szivbetegségben, stlyos sziv- és érrendszeri vagy tiidobetegségben, asthma bronchialéban, vese-, maj- vagy



endokrin betegségben szenvednek, illetve akiknek korel6zményében peptikus fekély (tapcsatorna felsd
szakaszabol eredd vérzés lehetdsége miatt) és gorcsrohamok szerepelnek.

A levodopat/karbidopat 6vatosan kell alkalmazni azoknal a betegeknél, akiknek a korel6zményében
myocardialis infarctusbol visszamaradt pitvari, nodalis vagy kamrai ritmuszavar szerepel. Ezeknél a
betegeknél a kezdeti dozisbedllitas idoszaka alatt kiilonds gonddal kell monitorozni a szivmiikddést.

4.5 Gydgyszerkolcsonhatasok és egyéb interakciok

Monoamin-oxidaz gatlék

A nem szelektiv monoamin-oxidaz gatlok alkalmazasat a médositott hatéanyagleadast levodopa/ka 9
kapszulas gyogyszerkészitménnyel végzett kezelés elkezdése el6tt legalabb 2 héttel abba kell hag

(lasd 4.3 pont)

A Numient szedhet0 egyidejlileg egy szelektiv MAO-B gatld, mint példaul a szelegilin és a r@n javasolt
adagjaval. Sziikség lehet a levodopa adagjanak a csokkentésére, ha a kezelést szelektiv l\@ -gatloval
egészitik ki. A betegeknek a tlineti kontroll eléréséhez és a mellékhatasok minimalisra csokkentéséhez a
legalacsonyabb fenntartd adagot kell kapniuk. Van felismert gydgyszerkolcsonhatas ®odopa ¢s a MAO-B
gatlok kozott, amely potencialja a levodopa hatésait. A kombinacio sulyos orthgs \;s hypotensiovaljarhat

egyutt. 6

Lehet, hogy a levodopa dozisat csokkenteni kell, amikor B tipusra szele AO-gatlot adnak hozza. A
betegeket a tlinetek kontrollalasahoz és a mellékhatdsok minimalisra Q§8 téséhez sziikséges
legalacsonyabb dozison kell tartani. @

Dopamin D2-receptor antagonistak, benzodiazepinek és izq@
A dopamin D2 receptor antagonistak (pl. fenotiazinek, Bitird0fenonok, riszperidon), benzodiazepinek és az
izoniazid csokkenthetik a levodopa terapids hatasat. @ en gyogyszereket levodopaval/karbidopaval egytitt

szed6 betegeket gondosan meg kell figyelni, ho csokken-e a terapias hatas.

Triciklusos antidepresszansok

A triciklikus antidepresszansok és a pa/karbidopa egyidejli alkalmazasakor ritkan szamoltak be
mellékhatasokrol, ideértve a hype ¢€s a mozgaszavart is.

Vérnyomascsokkentd gyd Q&V&

Tinetekkel jaro postu&hypotensio fordult el6, ha a mar bizonyos vérnyomascsokkentoket szed6 betegek
kezelését levodopas arboxilaz-gatlo kombinacidjaval egészitették ki. Ezzel a modositott
hat(')anyagleadés%tddopa/karbidopa gyogyszerkészitménnyel végzett kezelés dozistitralasi idészakaban
szikségessé va vérnyomascsokkentd gyogyszer dozisanak modositasa.

Antikoli tasu szerek

a%) inerg gyogyszerek szinergikusan mitkédhetnek egyiitt a levodopaval a remegés enyhitése
éxdekében. Egyidejti alkalmazasuk azonban az akaratlan motoros zavarok sulyosbodésat okozhatja. A
késleltetett felszivodas miatt az antikolinerg gyogyszerek gyengithetik a levodopa hatasat. Sziikség lehet a
levodopa dozisanak a modositasara.

Fentoin és papaverin

Ritkan beszamoltak arrol, hogy a fentoin és a papaverin visszaforditja a levodopanak a Parkinson-korra
gyakorolt jotékony hatasait. Az ilyen gyogyszereket levodopaval/karbidopaval egyiitt szedo betegeket
gondosan meg kell figyelni, hogy nem marad-e el a terapias hatas.



Katekol-O-metiltranszferaz (COMT) gatlok

A moédositott hatéanyagleadast levodopa/karbidopa kapszula és a COMT-gatlok, mint példaul az entakapon
egyiittes alkalmazasanak a hatéasait nem vizsgaltak. Entakapon hozzdadésa a levodopahoz/karbidopahoz
30%-kal ndveli a levodopa biohasznosulasat. COMT-gatlokkal valo egyidejt alkalmazas esetén sziikség
lehet a levodopa/karbidopa kapszulas gydgyszer adagjanak csokkentésére.

Vastartalmu sok \

A levodopa/karbidopa és a vas-sok vagy a vas-sokat tartalmazo multivitaminok csak 6vatosan alkalm,
egyiitt. A vas-sok levodopaval és karbidopaval kelatokat képezhetnek. A vas-szulfatot tartalmazo

készitményeket és a levodopat/karbidopat kiilon kell alkalmazni, olyan mddon, hogy az alkalm: kozott
a leheto leghosszabb id6 teljen el (lasd 4.2 pont). @
Kolcsonhatas alkohollal @

A Numient-nek legfeljebb 40%-os térfogataranyt (v/v) alkohollal valo egyﬁttes‘aﬂ&]azésa in vivo nem
eredményezi a levodopa vagy karbidopa hirtelen, nem tervezett felszabadulés&@jomsdémping”).

Kolcsonhatas étellel q@

Egészséges felnotteknél a Numient szajon at torténd alkalmazasa zsir- és kaloriatartalmn étel utan a
levodopa C.x €rtéket 21%-ra csokkentette, mig a levodopa telj ss\felszivodasanak mértéke (AUC,p) hasonlo
volt (13%-kal novekedett), mint az éhgyomorra torténd alk skor megfigyelt érték (1asd 5.2 pont). A
magas zsirtartalmua, magas kaloriatartalmu ételek adasa al% raval késlelteti a levodopa felszivodasat

(lasd 4.2 pont).
Qv

A modositott hatéanyagleadasu kemény kapszula@hlménak kis mennyiségii (pl. 2 evokanalnyi) puha

ételben, példaul almapiirében, joghurtban va ingban elkeverve torténd alkalmazasat kovetden a
levodopa felszivodasanak sebessége és mé asonld volt, mint az éhgyomorra térténd alkalmazaskor
megfigyelt érték.

Mivel a levodopa és bizonyos amiy O5er ak versengenek egymadssal, a magas fehérjetartalmu ételek
csokkenthetik a levodopa felszj(0§Sat.

A levodopa és karbidopa ﬁ&&l mas gyogyszerek metabolizmusara

A levodopa és karbjl}@ gatld vagy indukald hatasat nem vizsgaltak.

4.6 Termé ég, terhesség és szoptatas

)
Terhessé

ev%pa/karbidopa terhes néknél torténd alkalmazasa tekintetében nem all rendelkezésre informacio vagy

atozott mennyiségii informécié all rendelkezésre. Allatkisérletek soran reproduktiv toxicitast igazoltak
(lasd 5.3 pont). A Numient alkalmazasa nem javallt terhesség alatt és olyan fogamzoképes kort ndk
esetében, akik nem alkalmaznak fogamzasgatlast, kivéve, ha az anya szamara mutatkozo6 eldnyok
feliilmaljak a magzatot fenyegetd kockazatokat.

Szoptatas

A karbidopa kivalasztodik a patkanyok anyatejében, de nem ismeretes, hogy a karbidopa vagy metabolitjai
kivalasztddnak-e a human anyatejbe. Egyetlen Parkinson-koros, szoptatd ndvel végzett vizsgalatban a
levodopanak a human anyatejbe torténd kivalasztodasarol szamoltak be. A levodopanak/karbidopanak vagy



metabolitjaiknak az 0jsziilott gyermekre/csecsemére gyakorolt hatasanak megitéléséhez elégtelen
mennyiségll informacio all rendelkezésre. A Numient alkalmazasanak ideje alatt a szoptatast fel kell
fiiggeszteni.

Termékenység

Nem allnak rendelkezésre adatok a levodopa vagy karbidopa készitménynek az emberi termékenységre
gyakorolt hatasair6l. A levodopanak a termékenységre gyakorolt hatasat egerekkel végzett vizsgalatokban
értékeltek (lasd 5.3 pont).

4.7 A Kkészitmény hatasai a gépjarmiivezetéshez és a gépek kezeléséhez sziikséges képességekr‘e‘ Qs\'
A Levodopa nagymértékben befolyasolja a gépjarmiivezetéshez és a gépek kezeléséhez sziikséges

képességeket. Bizonyos mellékhatasok, mint példaul az aluszékonysag és szédiilés, amelyekrol
modositott hatéanyagleadast levodopa/karbidopa kapszulas gydgyszerkészitménnyel kapcso

képességeit.

Azokat a betegeket, akik ezzel a modositott hatdoanyagleadasu levodopa/karbidg
gyogyszerkészitménnyel kezelnek, és almossagot és/vagy hirtelen elalvasi ep
figyelmeztetni kell, hogy mindaddig tartdzkodjanak a gépjarmiivezetéstol ¢
végzesétol, amelyeknél az éberség romlasa sajat magukat vagy masokat
¢letveszélynek teheti ki (pl. gépek kezelése), amig az ilyen visszatérd
nem szinnek (lasd még a 4.4 pont). . @

at észlelnek,

lyan tevékenységek

s sériilés kockazatanak vagy
ok és az aluszékonysag meg

4.8 Nemkivanatos hatasok, mellékhatasok

X\
A biztonsagossagi profil 6sszefoglalasa 0/19

A Numient-tel kapcsolatban leggyakrabban jelent\e%ellékhatésok az alabbiak voltak: egyenként a betegek
megkdzelitbleg 12%-anal el6forduld hanyin e@édﬁlés; fejfajas és dyskinesia; és a betegek megkozelitdleg
6%-anal eléfordul6 dlmatlansdg. A Numie végzett klinikai vizsgalatokban sulyos mellékhatasokrol,
példaul gastrointestinalis vérzésrol (ne ori) és allergias 6démardl (nem gyakori) szamoltak be. A
levodopa/karbidopa gyogyszerek al @Zésa esetén neuroleptikus malignus szindrémara és
rhabdomyolysisre emlékeztetd tﬁr&yﬁttes fordulhat el6, habar Numient-tel végzett klinikai vizsgalatokban
nem azonositottak ilyen esetelt

A mellékhatasok téblézatosgsorolésa

A mellékhatasok sz&ndszerek ¢s elofordulasi gyakorisag szerint csoportositva vannak felsorolva (3.
tablazat). A gya ? gok meghatarozasa a kdvetkez6: nagyon gyakori (=>1/10); gyakori (=1/100 - <1/10);

i 1000 - <1/100); ritka (=1/10 000 - <1/1000), nagyon ritka (<1/10 000), nem ismert (a
adatokbdl nem allapithatdé meg). Az egyes gyakorisagi kategoriakon beliil a mellékhatasok
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3. tablazat: Mellékhatasok

A Numient klinikai fejlesztése soran megfigyelt mellékhatasok

Szervrendszeri Nagyon Gyakori Nem gyakori Nem ismert”
kategoria gyakori
Jo6-, rosszindulata Melanoma
és nem (lasd 4.4 pont)
meghatarozott
daganatok \
(beleértve a n Q
cisztakat és 0
polipokat) Ao)/\/
Vérképzoszervi és Vérszegénység A ytosis,
nyirokrendszeri ocytopenia,
betegségek és ) Openia
tiinetek \6
Anyagcsere- és Sulycsokkenés Csokkent é@gﬁ
taplalkozasi sﬁlygyar@
betegségek és @
tiinetek Q
Pszichiatriai Kognitiv zavar, zavart ‘%i‘chotikus epizod, | Ongyilkossagi
korképek allapot hgllucinéci(), ‘\\ pulzus kontroll kisérlet
depresszi6 (lasd 4.5 p% zavar (lasd 4.4 pont),
szorongas, kiilonds X (lasd 4.4 pont), tajékozodasi zavar,
almatlansag izgatottsag dopaminerg
/l/ szabalyozasi zavar
O szindréma, euforia,
Q fokozott libido
¥4 . N ,
Idegrendszeri D Q,,on—off jelenség, | Gorcsrohamok, Neuroleptikus
betegségek és sia, alusz€ékonysag, | hirtelen elalvas malignus
tiinetek aMaszavar, szédiilés, a (lasd 4.4 pont), szindroma (lasd 4.3
\c arkinson-kor szajzar, nyugtalan és 4.4 pontok),
% sﬁ.l}{(??bodésa, paraesthesia, | lab szindroma ataxia
. Q fejfajas, tremor
Szembetegségek és < Homalyos latas, Oculogyrias

szemészeti tiinetek

<
%
A

diplopia, mydriasis,

krizisek, latens
Horner-szindroma

aktivalodasa,
/ blefarospasmus
P
o
Szivbetegsé a Szivritmuszavar® Palpitaciok
szivvel k tos (lasd 4.4 pont)
tiinet
, P} . . feo1s
rbetégségek és Orthostaticus hypotensio Ajulas,
%n'etek (lasd 4.4 és 4.9 pont), thrombophlebitis
hypertonia (lasd 4.5 pont)

Légzorendszeri, Nehézlégzés Rendellenes 1€gzési
mellkasi és minta, rekedtség
mediastinalis
betegségek és
tiinetek
Emésztérendszeri Hanyinger Hasi fajdalom, székrekedés, | Gastrointestinalis Sotét nyal,
betegségek és hasmenés, sz4jszarazsag, vérzés, peptikus fogcsikorgatas,

fekély

1



tiinetek hanyas (lasd 4.4 pont), csuklas, nyalfolyas
dysphagia,
dyspepsia,
dysgeusia,
glossodynia,
puffadas
A bér és a bér Hohullamok, talzott Allergias 6déma, Henoch-Schonlein
alatti szovet verejtékezes, kilités viszketés purpura,
betegségei és (lasd 4.3 pont) (lasd 4.3 pont) Zzlsglslgrzk;u;ism)
tinetel hajhullas, X
ex’an”themj}lg&Q
szinll vere
A csont- és Izomgodresdk %V
izomrendszer, g
valamint a @
kotoszovet .@
betegségei és @
tiinetei ) \A
o ¥
Vese- és hugyuti Vizeletre S@tét szinl vizelet,
betegségek és vizelet
tiinetek Q@ inkontinencia
: \‘\ =4 —
A nemi szervekkel ‘a Priapizmus
és az emlokkel ‘\\
kapcsolatos @,
betegségek és \,
tiinetek /] §
Altalanos tiinetek, Elesés, p%ﬁ 0déma, Rosszullét Rekedtség
az alkalmazas anginas m si fajdalom,
helyén fellép(')' asthen@aradtsag
reakciok ’(\Q
e, N
Lab’(;)raforu};ni eli <>\ Emelkedett AST, Emelkedett
Z;g,ggmz:lzsfia ate %\ ALT, LDH, karbamid-nitrogén,
¥ Q bilirubin, alkalikus-foszfataz;
K vércukorszint, pozitiv
5\0 kreatinin, hiigysav, Coomb-teszt;
& alacsonyabb leukocyték és
@ hemoglobinérték és | baktériumok a
/ hematokrit, véres vizeletben

&

vizelet

@I@j lesztése soran nem megfigyelt, de mas levodopa/karbidopa gyogyszerek alkalmazasa esetén jelentett mellékhatasok.

a) A Numien
b) Osszet% ezés, mint példaul a pitvarfibrillacio, pitvarlebegés, atrioventricularis blokk, Tawara-szar blokk, sick sinus szindroma, bradycardia és
i

tacf@'

valasztott mellékhatasok leirasa

Hirtelen elalvas

A Numient aluszékonysaggal és nagyon ritkdn nappali aluszékonysaggal €s hirtelen elalvasi epizédokkal

tarsul.
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Impulzus kontroll zavarok

Koros jatékszenvedély, fokozott libido, hiperszexualitas, kényszeres koltekezés vagy vasarlas, falasi
rohamok ¢s kényszeres evés, valamint dopamin szabalyozadsi zavar szindroma alakulhat ki dopamin
agonistakkal és/vagy egyéb, levodopat tartalmaz6 dopaminergekkel kezelt betegeknél (1asd 4.4 pont).

Laboratoriumi eredmények
Levodopa/karbidopa kezelést kapo betegeknél nagyon ritkan beszamoltak tévesen diagnosztizalt
phaeochromocytoma esetekrdl is. A levodopa vagy levodopa/karbidopa kezelést kapd betegeknél a plazma és
vizelet katekolamin- és azok metabolitjai szintjeinek értelmezésekor koriiltekintéen kell eljarni.

N

t‘oo

Feltételezett mellékhatdsok bejelentése

A gyogyszer engedélyezését kovetden 1ényeges a feltételezett mellékhatasok bejelentése, mert ez %
eszkoze annak, hogy a gyogyszer elény/kockazat profiljat folyamatosan monitoroznilehessen.
egészségligyi szakembereket kérjiik, hogy jelentsék be a feltételezett mellékhatasokat a haté&
V. fiiggelékben talalhato elérhetdségek valamelyikén keresztiil. @

ére az

< <
4.9 Tuladagolas ' *
66

Tinetek és jelek @

A levodopa/DDC-gatl6 tuladagolés akut tiinetei varhatoan a talzott m@dcpaminerg stimulaciobol
szarmaznak. Néhany grammos adag kdzponti idegrendszeri zavgro@ edményezhet, megnodvelheti a sziv-
¢s érrendszeri zavarok (pl. a hypotensio, sinus tachycardia) valégxsintiségét, és nagyobb dozisok esetén sokkal
sulyosabb pszichiatriai problémakat eredményezhet. A lev ladagolasa a dopaminerg talstimulalas
masodlagos kovetkezményeként szisztémas szévédményq%ﬂ arhat.

Kezelés ‘QO/\/

A levodopa/DDC készitmények akut tuladagol ak ellatasa azonos a levodopa akut ttiladagolasanak
ellatdsahoz. A piridoxin nem alkalmas e ki alt gyogyszer hatasainak megforditasara. EKG monitorozast
kell kezdeni, és a beteget gondosan obe Ini kell a ritmuszavarok lehetséges kialakulasa miatt.
Amennyiben sziikséges, a betegnek cleld antiarrhytmias kezelést kell adni. Tovabbi kezelésrdl a klinikai
javallatok vagy az orszagos toxik 1 kozpont (ha van ilyen) utasitasai szerint kell gondoskodni.

5. FARMAKOLOGIXQULAJDONSAGOK
51 F armakodiw\n/gls tulajdonsagok
Farmakoterapfas\csoport: Parkinson-kor elleni gydgyszerek, dopaminerg szerek, ATC kod: NO4BA02
!
Hatésr_nesglizmus
W%pa a dopamin eldéanyaga, és dopaminpo6tlo kezelésként adjak a Parkinson-kor kezelése soran.
A karbidopa periférids aromas aminosav dekarboxilaz-gatld. Ez megakadalyozza a levodopa dopaminna valo
metabolizmusat a periférias vérkeringésben, biztositva, hogy a ddzis nagyobb ardnyban juthasson el az
agyba, ahol a dopamin kifejti a terapids hatasat. Karbidopéaval valo egylittes adagoldsa esetén alacsonyabb

levodopa dozis alkalmazhato, ami csdkkenti a periférias mellékhatasok eléfordulasi gyakorisagat és
sulyossagat.
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Farmakodindmias hatasok

Ha a levodopat széjon at alkalmazzak, gyorsan dopaminna dekarboxilalodik az extracerebralis szovetekben,
ezért a beadott dozisnak csak egy kis része szallitodik at valtozatlanul a kozponti idegrendszerbe. Emiatt
magas levodopa doézisokra van sziikség a megfelel terapias hatas eléréséhez, és ez gyakran szédiiléssel és
egy¢éb mellékhatasokkal jarhat egyiitt, amelyek koziil néhany az extracerebralis szovetekben képzodott
dopaminnak tulajdonithato.

A karbidopa gatolja a levodopa periférias dekarboxilacidjat. Nem 1ép at a vér-agy gaton, és nem befolyasolja
a levodopa metabolizacidjat a kozponti idegrendszerben. Mivel dekarboxilaz-gatld aktivitasa az \
extracerebralis szovetekre korlatozodik, a karbidopa levodopaval vald egyiittes alkalmazasa lehetové t@s@
hogy nagyobb mennyiségli levodopa jusson az agyba. A karbidopa hozz4adéasa a levodopahoz csokkenti

levodopa dekarboxilacioja miatti periférias hatasokat (hanyinger, hanyas). A karbidopa azonban ne

csokkenti a levodopa kozponti idegrendszeri hatasai altal okozott mellékhatasokat. q
Klinikai hatdsossag és biztonsagossag @Q
Levodopa kezelésben még nem részesiilt Parkinson-koros betegek @
APEX-PD

!
A Numient hatasossagat 38,1 korai stadiumt Parkinson-koros beteggel végze ®omizélt, kettds vak,
placebo-kontrollos, rogzitett dozisu, parhuzamos csoportos, 30 hetes klinikai gélatban allapitottdk meg,
akiknél a betegség median id6tartama 1 év volt, és korabban korlatozott §4kben vagy egyaltalan nem
kezelték dket levodopaval és dopamin agonistakkal. A betegek a vizs att valtozatlan dozisban
folytattak a Parkinson-kor elleni gyogyszerek egyidejli szedéset, A Imas betegeket (1:1:1:1 aranyban)
randomizaltak placebo vagy a harom rogzitett levodopa/karbiddge dozis (145 mg/36,25 mg,
245 mg/61,25 mg, vagy 390 mg/97,5 mg) egyikének napo @mszor torténd szedésére. A betegek nem

kaphattak kiegészitésiil levodopat vagy katekol-O-metiltr: raz (COMT) gatlokat. A modositott
hatoéanyagleadasu levodopa/karbidopa gyogyszert kap&tief€gek a kezelést 95 mg levodopa/23,75 mg
karbidopa dézissal kezdték, naponta haromszor. A dg a 4. naptdl kezdve emelték, és a legnagyobb

céldozist (390 mg levodopa/97,5 mg karbidopa napgrita haromszor a 22. napon érték el.

Disease Rating Scale, UPDRS) II. része{ihirtdennapi tevékenységek) pontszamanak plusz a II1. rész
motoros pontszamanak a kiindulasi<€r¢khez viszonyitott atlagos valtozasa volt a 30. héten vagy a kezelés
id6 elotti befejezésekor. Mindharofiytodositott hatdanyagleadast levodopa/karbidopa kezelés statisztikailag
szignifikansan hatdsosabb volt Cebohoz képest az elsddleges paraméterre (4. tablazat).

Az els6dleges hatdsossagi végpont az Egﬁltett Parkinson-kor értékeld skala (Unified Parkinson’ s

4. tablazat: Az UPDRS II. Qe plusz a Ill. része pontszamanak atlagos valtozdsa a kiinduldsi értékhez
képest a 3, %éten (vagy az ido eldtti befejezéskor) levodopa kezelésben még nem részesiilt,
Parkin;t/ oros betegeknél (APEX-PD)

AAJ Atlagos UPDRS pontszim (IL rész és IIL. rész)”
b I Valtozas a kiindulasi értékhez
Kiindulasi 30. hét képest a 30. héten
(\ Kezelés érték® (vagy id6 elotti befejezés) (vagy ido elotti befejezéskor)”
S 7
\ Placebo 36,5 35,9 —0,6
Numient 145 mg® 36,1 24,4 -11,7°9
Numient 245 mg® 38,2 253 -12,99
Numient 390 mg® 36,3 21,4 -14,99

a) Az UPDRS esetében a nagyobb pontszamok stlyosabb zavart jeleznek

b)Minden érték a kezelni szandékozott populaciobol szarmazé azon 361 betegen alapul, akik érvényes vizsgalat végi értékkel rendelkeznek
¢) A negativ szamok a kiindulasi értékhez viszonyitott javulast jelzik

d)Naponta haromszor

e) A p-érték kisebb mint 0,05 a placebohoz képest
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Elorehaladott-Parkinson-koros betegek

Az eldrehaladott stadiumu Parkinson-koros betegeknél értékelték a Numient hatasossagat és
biztonsagossagat 2 kettds-vak, aktivkontrollos vizsgéalatban: parhuzamos ADVANCE-PD vizsgalat
(IPX066-B09-02 vizsgalat; 22 hét) és keresztezett elrendezésiit ASCEND-PD vizsgalat (IPX066-B09-06
vizsgalat 1. rész; 11 hét).

Mindkét vizsgalatban az elsédleges végpont az éber orak alatti ,,off” idok szazaléka volt. A 6 masodlagos
végpontok k6zé tartozott az “off” id6, az “on” id6 nyugtalanitoé dyskinesia nélkiil és az UPDRS II+III.
rész pontszama. Az ADVANCE-PD vizsgalatban értékelték a klinikai valtozas 6sszbenyomasat is. \

ADVANCE-PD O
Az ADVANCE-PD vizsgalat egy 22 hetes vizsgalat, amely 3 hetes vizsgalat el6tti azonnali hatéany@ésﬁ
levodopa/karbidopa kezelés dozisbeallitasabol all egy 6 hetes Numient-re valo atallast megel6z6 tan a
betegeket egy kettds-vak, 13 hetes vizsgalati kezelési idoszakban valamelyik optimalizalt azo
hatéanyagleadast levodop/karbidopa kezelésre vagy Numient-re randomizaltak. Osszesen evont
betegnél kapta a legalabb napi 400 mg-os stabil, fenntartd levodopa adagot a vizsgalatba %@ belépés elott.
Az egyidejlileg alkalmazott Parkinson-kor elleni gyogyszerek dozisat stabilan tartotté@ betegeket vagy
Numient vagy pedig egy azonnali hatéanyagleadasu levodopa/karbidopa kompar&{b ogyszer szedésére
randomizaltdk a beallitasi vagy atallitasi idoszakok soran megallapitott d(’)zis%fZ egek a vizsgalat soran

nem kaphattak kiegészitésiil levodopa/karbidopa vagy katekol-O-metiltransz (COMT) gatlo
készitményeket. Osszesen 393 beteget randomizaltak (atlagéletkoruk 63, @ 5%-uk férfi).

ASCEND-PD Q

Az ASCEND-PD vizsgalat egy randomizalt, kettds vak, 2 keze%‘ 2 periddusu, keresztezett elrendezésii
vizsgalat volt, amelybe 110 beteget valasztottak be, akik legala api 400 mg levodopat tartalmazo
levodopa/karbidopa/entakapon (LCE) valtozatlan adagol@tané doézist kaptak. A minimalis adagolasi
gyakorisag legalabb 4 hétig a napi négyszeri adag volt, 21viz8galatba valo belépéskor. A betegek a vizsgalat
alatt valtozatlan dozisban folytattak a Parkinson-kor g { gyogyszerek egyidejli szedését. Az LCE
adagolasat egy 6 hetes id0szakon keresztiil Numi allitottak at. Ezen dozisatallitast kovetden 91 beteget
(atlagéletkor 64,1; 75%-uk férfi) randomizélta]@u ient-re, amit a vizsgalat el6tti LCE adésa kovetett, vagy
forditva. Az 0sszes hatasossagi adat alapja beteg, akik befejezték a vizsgalatot, kivéve a betegnaplo
adatokat, amely 83 betegen alapul. Mind Os-vak vizsgalati idészak 2 hétig tartott, minden beteg nyilt
elrendezésben Numient kezelést ka;{ ctig.

A randomizalt betegeknél a leg ban feljegyzett, egyidejiileg alkalmazott Parkinson-kor elleni
gyogyszerek dopaminagoni%& %0) és MAO-gatlok (37%) voltak.

Eredmények x
A f6bb vizsgalati eg\l(/@ yek az 5. tablazatban vannak osszefoglalva.

o
S

\
i
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5. tablazat: A vizsgalatok fobb eredményei elorehaladott Parkinson-korban

Vizsgalat ADVANCE-PD ASCEND-PD (keresztezett)
Betegek szima
A vizsgalatba belépett betegek szama 471 110
Atallitott betegek szama 450 110
Randomizalt betegek szama 393 91
A vizsgaaltot befejez6 betegek szdma 368 84
Randomizalt betegek jellemzoi
Kor [év (SD)] 63.2 (9.4) 64,1 (9,3) X
A Parkinson-kér idétartama [év (SD)] 74 (4,5) 10,0(53) ¢ \“
Eredmények A\)
Vizsgalati karok Numient IR L-dopat Numient | N E
n=201 n=192 =N
Dézis (mg), median (tartomany) 1330 800 1495 \ 600
(570; 5390) (400; 2000) (735; 490 (400; 1600)
LOff” id6 szazaléka O,
Kiindulas, atlag 36,9% 36,0% AN 36,1%
Végpont, dtlag 23,8% 29,8% \ Q2220% | 32,5%
Kiilonbség (95%-os CI) -5,8% (-8.8; -2,7) 1O 8.6%(-12.4;-47)
p-érték <0,0001 4] <0,0001
,Off idé (6ra)* ’QQ
Kiindulas, atlag 6,1 5@, 5,9
Viltozis a végpontnal 2.2 “ANLO 2,1 | 0,7
Kiilonbség (95%-o0s CI) -1,0 (-1;,{1@3‘[ 1,4 (-2,1; -0,8)
p-érték <O <0,0001
,On” idé nyugtalanité dyskinesia nélkiil (6ra)* eV
Kiindulas, 4tlag 100" 10,1 9.8
Valtozas a végpontnal A+N‘ +0,8 +1,5 | +0,1
Kiilsnbség (95%-os CI) PR 1,0 (0,5; 1,5) 1,4 (0,7;2,0)
p-érték PN, 0,0002 <0,0001
UPDRS 1111 poneSZ4m RO
Kiindulas, atlag NV 32,3 32,4 32,0
Valtozas a végpontnil RS0 5,7 2,1 2.7 | 0,3
Kiilsnbség (95%-os CI) RS, -4,0 (-5,9; -2,0) 22,6 (-4,8; -0,4)
p-érték g‘\O‘ <0,0001 0,0233
Reszponder analizis K¢
> 1 6ra javulds az “off; (@ben (95%-os CI) 63,2% 453% 64,0% 50,0%
pu (56,5; 69.9) (38,3; 52.4) (54,1; 74.,0) (39,6; 60,5)
p-érick _\ < <0,0001 0,0094
CGI-C soka @(95%-05 CI) 40,0% 13,7% N/A N/A
O (33,2; 46.8) (8,8; 18.6)

t
g- ¢k <0,0001 N/A

ovidit ) EGI-C: klinikai valtozas dsszbenyomasa a kiindulastol; CI: konfidenciaintervallum; IR: azonnali hatéanyagleadasu; LCE:
%pa/karbidopa/emakapon; L-dopat: Levodopa/karbidopa; LS: legkisebb négyzetek; PD: Parkinson-kor; SD: szoras; N/A: nincs adat; ora: ora;
év: év.
*Az-ADVANCE-PD vizsgalatban a vizsgalat végéhez kovariancia elemzési (ANCOVA) modellt hasznaltak a kezelés ésa vizsgalo kozpontok esetén
6 hatasokként, és kovariansként vizsgald kozpont és kiindulds szerinti interakcios feltételt a kezeléshez.
Az ASCEND-PD vizsgalatban az adatokat standard kevert-modellii variancia elemzéssel elemezték. Fix hatasok voltak a kezelés, a szekvencia és az
iddszak, random hatasok voltak az alanyokon beliili és alanyok kozti faktorok. Nem volt bizonyiték az iddszak, a szekvencia/atvitel hatésaira az
ASCEND-PD vizsgalatban (p-értékek mindegyike > 0,10).
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Gyermekek

Az Europai Gyogyszeriigynokség a gyermekek esetén minden korosztalynal eltekint a Numient vizsgalati
eredményeinek benyujtasi kotelezettségétol az idiopathias Parkinson-kor kezelésében (lasd 4.2 pont,
gyermekgydgyaszati alkalmazasra vonatkozd informaciok).

5.2 Farmakokinetikai tulajdonsagok

Felszivodas

Levodopa
A Numient farmakokinetikajat egyszeri dozisok egészséges alanyoknak toérténé adagolasat, valamint
¢s t0bbszords dozisok Parkinson-koros betegeknek torténd adagolasat kovetden értékelték. Az egy;
farmakokinetikajat egészséges felnétteknél 195 mg levodopat/48,75 mg karbidopat tartalmazo
kapszula szajon at torténd alkalmazasat kdvetden az 1. dbra mutatja be. @

1. abra: A levodopa plazmakoncentracidinak atlagos koncentracio-ido profiljai 22 felndttigl,’ 195 mg
levodopat/48,75 mg karbidopat tartalmazo 2 Numient kapszula dozisanak egyszeri, n at térténd

alkalmazasat kovetden g\
)

1200

1000

Levodopa (ng/ml)
(2]
8

8 10 12

\Qo (0ra)

\% Numient 2x195 mg
f\

&\

A betegeknél a Nu -bol szarmazo levodopa biohasznosuldsa mintegy 70% volt az azonnali
hatoanyaglead ;@Vodopa/karbidopa készitményhez képest. A komparator d6zisoknal a Numient olyan

levodopa cspesikdncentraciot (Cy,,) eredményez, amely 30%-a az azonnali hatéanyagleadast

levodopa/katbio dopa csucskoncentracm] anak. Az egy ora utan mert csucsértéket kovetoen a

16%volt az egyszeri dozis farmakokinetikdjahoz, vagyis minimalis mennyiségii levodopa halmozodott
fel a modositott hatdanyagleadasu levodopa/karbidopa gydgyszerbdl.

A betegeknek adott tobbszori dozist kévetéen a m()dositott hatéanyagleadésﬁ levodopa/karbidopa

s

indexet eredményezve, minimalis levodopa-felhalmozodas mellett.

17



Karbidopa

A moédositott hatéanyagleadast levodopa/karbidopa gyogyszer szajon at torténd alkalmazasat kovetden a
maximalis koncentracio kortlbeliil 3,5 6ra utan alakult ki. A karbidopa ezen gyogyszerbdl szarmazo
biohasznosulasa az azonnali hatéanyagleadast levodopa és karbidopa tablettakhoz képest koriilbeliil 50%
volt.

Taplalékkal kapcsolatos hatasok

Egészséges felndtteknél a modositott hatdoanyagleadasu levodopa/karbidopa gyogyszer szajon at torténd
alkalmazasa magas zsir- és kaloriatartalmu étel utan a levodopa C,,, értéket 21%-ra csokkentette. A \
levodopa teljes felszivodasanak mértéke (AUC;,¢) hasonlo volt (13%-kal ndvekedett), mint az éhgyom@n;Q

torténd alkalmazaskor megfigyelt érték. A magas zsir- és kaloriatartalmu étellel vald alkalmazas legfelie
2 oraval késlelteti a levodopa felszivodasat. é\/

A modositott hatoanyagleaddst kemény kapszula tartalmdnak kis mennyiségii puha ételben,
almapiirében elkeverve torténd alkalmazasat kovetden a levodopa felszivodasanak sebessé mértéke
hasonl6 volt, mint az éhgyomorra torténd alkalmazaskor megfigyelt érték.

Mivel a levodopa és bizonyos aminosavak versengenek egymassal, a magas feb@%l%talmﬁ ételek

csokkenthetik a levodopa felszivodasat. 6
Eloszlas Q@
Levodopa @Q

A levodopa csak kis mértékben (10-30%) kétddik a plazmafeh€rjéhez. A nagy molekulastlyt semleges
aminosavak aktiv transzporterei atjuttatjak a levodopat a Vé@ aton.

Karbidopa %

A karbidopa koriilbeliil 36%-a kotédik a plazmafehéif€iylez. A klinikailag relevans dézisoknél a karbidopa
nem hatol at a vér-agy gaton.

Biotranszformécid Q®
Levodopa @

A levodopa nagymértékben metabeigzalodik kiilonb6z6 metabolitokra. A két 6 metabolikus titvonal a
dopa-dekarboxilaz (DDC) altal tt dekarboxilacid €s katekol-O-metiltranszferaz (COMT) altal
végrehajtott O-metilalas. A yizaleten torténo teljes kivalasztodas kevesebb mint 10%-a a valtozatlan
formaban 1év6 levodopa. inson-kor ellenes hatasért felelds hatéanyag, a levodopa terminalis fazis
elimindcios felezési idej& a karbidopa jelenlétében kortilbeliil 2 ora.

Karbidopa /\/

A karbidopa e%) etabolitra bomlik: a-metil-3-metoxi-4-hidroxi-fenil-propionsavra és a-metil-3,
4-dihidroxi-ferfil-propionsavra. Ez a két metabolit elsddlegesen valtozatlan formaban vagy glukuronidként
valasztod ﬁi vizeletben. A vizeletben torténd teljes kivalasztodas 30%-a a valtozatlan formaban 1évo
karbi A karbidopa terminalis fazis eliminacios felezési ideje koriilbeliil 2 ora.

igzis linearitas

A Numient a levodopa 95 mg—245 mg kozotti dozistartomanyaban dozisfliggd farmakokinetikat mutat mind
a karbidopa, mind a levodopa esetén.

Vesekarosodas

A vesén keresztiil kivalasztodott valtozatlan formaji levodopa a clearance-nek csak mintegy 10%-a. Ezért a

crcr
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hatéanyagleadasu levodopa/karbidopa készitményt koriltekintéen kell alkalmazni stilyos vesekarosodasban
szenvedo6 betegeknél (lasd 4.2 pont).

Majkarosodas

Mjjkarosodasban szenvedd betegeknek adagolt levodopa és karbidopa farmakokinetikdjaval kapcsolatban
nem végeztek vizsgalatokat (14sd 4.2 pont). A modositott hatéanyagleadasu levodopa/karbidopa készitményt
kortltekintéen kell alkalmazni stlyos majkarosodasban szenvedd betegeknél.

Gyermekek \

A gyermekeknek Numient formajaban alkalmazott levodopa és karbidopa farmakokinetikajaval kapcs‘
nem végeztek vizsgalatokat.

Iddsek @g

Olyan betegeken végzett farmakokinetikai vizsgalatokban, akiknek egyszeri Numient do2% adagoltak a

levodopa szisztémas expozicioja altalaban novekedett az életkor novekedésével, az ¢ értékek atlagosan
koriilbeliil 15%-kal voltak magasabbak az idésebb (> 65 éves), mint a ﬁatalabb ati alanyoknal
(<65 ¢év). @

Nem q

Levodopa Q

Parkinson-koros betegeknek adagolt egyszeri Numient dozist ert a levodopa plazma AUC és a C,.x
értékei magasabbak voltak a n6knél, mint a férfiaknal (atlago AUC 37%-kal és a C,,x 35%-kal). Ezek
a kiilonbségek elsddlegesen a nék kisebb teststlyaval mag%gaték.

5.3 A preklinikai biztonsagossagi vizsgalatok eréényei

A hagyomanyos — farmakologiai biztonségossé‘%&ételt adagolasu dozistoxicitési, genotoxicitasi,
karcinogenitasi — vizsgalatokbdl szarmazo inikai jellegli adatok azt igazoltak, hogy a készitmény
alkalmazasakor humén vonatkozasban kij ges kockazat nem varhato.

Reprodukcids toxicitas ®\O

Mind a levodopa, mind a kar %és levodopa kombinacio visceralis és skeletalis fejlodési
rendellenességeket okozoﬁ\ laknal.

korében végzett i It dozisu toxikologiai vizsgalatokban a him vagy a ndstény nemi szervekre gyakorolt
hatasokat nem% Itek meg. A levodoparol azonban kimutattak, hogy enyhén befolyésolja a him patkanyok

parzasi Vi‘se@e ét.

g. @(’)GYSZERESZETI JELLEMZOK
6.

Segédanyagok felsorolasa

Az 6nmagaban Vag;l @3 dopaval kombinaltan alkalmazott levodopaval egerek, patkdnyok vagy majmok

Kapszulatartalom

Mikrokristalyos cellul6z
Mannit

Borkosav

Etil-celluloz
Hipromelléz
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Karboximetil-keményité-natrium
Natrium-lauril-szulfat

Povidon

Talkum

Metakrilsav-metil-metakrilat kopolimerek (1:1)
Metakrilsav- metil-metakrilat kopolimerek (1:2)
Trietil-citrat

Kroszkarmell6z-natrium

Magnézium-sztearat

Kapszula hé;j “QQ
Indigokarmin (E132), lakk /\/
Sarga vas-oxid (E172) g@
Titan-dioxid (E171) @

Zselatin @

Jelolofesték &
)
SB-6018 kék tinta b@

Sellak (E904) @
Propilén-glikol Q
Indigokarmin (E132), lakk Q

6.2 Inkompatibilitisok @\'\

Nem értelmezheto.
6.3 Felhasznalhatésagi idotartam \Q

30 hénap

90 nap az elso felbontas utan O®

6.4 Kiilonleges tarolasi elﬁir@
Legfeljebb 30°C-on tarol enytdl és nedvességtdl valo védelem érdekében az eredeti csomagolasban
tarolando. {@\

A gyogyszer elso fi&és utani tarolasara vonatkozo eldirasokat lasd a 6.3 pontban.
6.5 Cso is tipusa és kiszerelése
!
Atlats Q,fehér, nagy strtségli polietilén (HDPE) tartaly polipropilén csavaros kupakkal. A paramegkotd
benn a tartalyban.
Egy tartaly, amely 25, 100 vagy 240 mddositott hatéanyagleadast kemény kapszulat tartalmaz.
Nem feltétleniil mindegyik kiszerelés keriil kereskedelmi forgalomba.

6.6 A megsemmisitésre vonatkozé kiilonleges 6vintézkedések

Barmilyen fel nem hasznalt gyogyszer, illetve hulladékanyag megsemmisitését a gyogyszerekre vonatkozo
hatalyos el6irasok szerint kell végrehajtani.
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7. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJA

Amneal Pharma Europe Ltd
70 Sir John Rogerson’s Quay
Dublin 2

frorszag

8. AFORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMAI

Numient 95 mg/23,75 mg moédositott hatéanyagleadast kemény kapszula ‘00
EU/1/15/1044/001 (25 modositott hatdéanyagleadasu kemény kapszula) é\/
EU/1/15/1044/002 (100 modositott hatdanyagleadasu kemény kapszula) g
EU/1/15/1044/003 (240 modositott hatoanyagleadasu kemény kapszula) @

Numient 145 mg/36.25 mg mddositott hatdbanyagleadist kemény kapszula @

EU/1/15/1044/004 (25 modositott hatdanyagleadasu kemény kapszula) ' \*
EU/1/15/1044/005 (100 modositott hatoanyagleadasu kemény kapszula) b@
EU/1/15/1044/006 (240 modositott hatoanyagleadasu kemény kapszula) @

Numient 195 mg/48.75 mg mddositott hatdbanyagleadasti kemény ka Z

EU/1/15/1044/007 (25 modositott hatdanyagleadasu kemény k&zula)
EU/1/15/1044/008 (100 modositott hatdanyagleadasu kemé szula)
EU/1/15/1044/009 (240 modositott hatdanyagleadasu ke apszula)

Numient 245 mg/61.,25 mg médositott hatéanva%@ kemény kapszula

EU/1/15/1044/010 (25 modositott hatoany @sﬁ kemény kapszula)
EU/1/15/1044/011 (100 modositott hatoa adasu kemény kapszula)
EU/1/15/1044/012 (240 modositott ha& gleadasu kemény kapszula)

9. A FORGALOMBA HQ@‘ALI ENGEDELY ELSO KIADASANAK/ MEGUJITASANAK
DATUMA 5\0
A forgalomba hozata‘é@edély els6 kiadasanak datuma: 2015. November 19.

10. A SZ@S ELLENORZESENEK DATUMA
|}

A gyo 0l részletes informacié az Eurdpai Gyogyszeriigyndkség internetes honlapjan
(htt .ema.europa.cu) talalhato.

v
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A GYARTASI TETELEK VEGFELSZABADI’TAG\ T FELELOS GYARTO
FELTETELEK VAGY KORLATOZASOK gﬁiﬁz&ﬂs ES HASZNALAT KAPCSAN

A FORGALOMBA HOZATALI ENGED\Q( EGYEB FELTETELEI ES KOVETELMENYEI

ALKALMAZASARA VONATK N
AN
o
S
)
&V
S

FELTETELEK VAGY KORLA@OK A GYOGYSZER BIZTONSAGOS ES HATEKONY
A

S

v
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A. A GYARTASI TETELEK VEGFELSZABADITASAERT FELELOS GYARTO

A gvartasi tételek végfelszabaditasaért felelés gyartd neve és cime
Central Pharma Contract Packing Limited

Caxton Road, Bedford, Bedfordshire

MK41 0XZ

Egyesiilt Kiralysag

B. FELTETELEK VAGY KORLATOZASOK AZ ELLATAS ES HASZNALAT KAPCSAN \
o Q

C. AFORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY EGYEB FELTETELEI ES K()VE'@QENYEI

Orvosi rendelvényhez kotott gyogyszer.

. Idészakos gyégyszerbiztonsagi jelentések
Erre a készitményre az id6szakos gyogyszerbiztonsagi jelentéseket a 2001/83/EK irédgi¢elv 107c.
cikkének (7) bekezdésében megallapitott €s az eurdpai internetes gyogyszerporta ilvanossagra
hozott unids referencia idopontok listaja (EURD lista), illetve annak barmely 3obi frissitett
valtozata szerinti kdvetelményeknek megfelelden kell benyujtani. @
S

D. FELTETELEK VAGY KORLATOZASOK A GYOGYSZER BIZTONSAGOS ES
HATEKONY ALKALMAZASARA VONATKOZ()%Q

° Kockazatkezelési terv é\'

A forgalomba hozatali engedély jogosultja kétele(@ét, hogy a forgalomba hozatali
engedély 1.8.2 moduljaban leirt, jovahagyott kockakatkezelési tervben, illetve annak jovahagyott frissitett
verzioiban részletezett, kotelezo farmakov% 1 tevékenységeket és beavatkozasokat elvégzi.

0 a kovetkezo esetekben:
ség ezt inditvanyozza;
rben valtozas torténik, foként azt kovetden, hogy olyan 1j informacio
ckazat profil jelentds valtozdsdhoz vezethet, illetve (a biztonsagos
vagy kockazat-minimalizalasra iranyul6) ujabb, meghatarozé eredmények

A frissitett kockazatkezelési terv beny
e  ha az Europai Gyogyszerii
e  ha a kockazatkezelési r
érkezik, amely az el§
gyogyszeralkal 0&
sziiletnek.
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A KULSO CSOMAGOLASON FELTUNTETENDO ADATOK

DOBOZ/KARTON

1. AGYOGYSZER NEVE |

Numient 95 mg/23,75 mg mddositott hatéanyagleadasu kemény kapszula

Numient 145 mg/36,25 mg modositott hatdbanyagleadasu kemény kapszula \
Numient 195 mg/48,75 mg modositott hatdanyagleadast kemény kapszula t‘oo
Numient 245 mg/61,25 mg modositott hatdanyagleadasu kemény kapszula /\/
levodopa/karbidopa q%
A
2. HATOANYAG(OK) MEGNEVEZESE Q |
Minden kapszula 95 mg levodopat és 23,75 mg karbidopat tartalmaz (monohidra ajaban).
Minden kapszula 145 mg levodopat és 36,25 mg karbidopat tartalmaz (mono c@ ormajaban)
Minden kapszula 195 mg levodopat és 48,75 mg karbidopat tartalmaz (mo at formajaban)
Minden kapszula 245 mg levodopat és 61,25 mg karbidopat tartalmaz ( idrat formajaban)
| | o
| 3. SEGEDANYAGOK FELSOROLASA \ |
(2
| 4. GYOGYSZERFORMA ES TARTALOM A’\:b! |
25 moédositott hatdanyagleadast kemény kapsz aQ
100 modositott hatdanyagleadasu kemény a
240 modositott hatdanyagleadasu kemén la
‘\O
5. AZALKALMAZASSALKAPCSOLATOS TUDNIVALOK ES AZ ALKALMAZAS MODJA(I) |
S

Hasznalat el6tt olvassa el ﬁ\@lékelt betegtajékoztatot!
Oralis alkalmazas.

Egészben kell leny)@ m szabad szétragni.

6. KUL IGYELMEZTETES MELY SZERINT A GYOGYSZERT GYERMEKEKTOL
'A KELL TARTANI

W&zer gyermekektol elzarva tartando!

| 7. TOVABBI FIGYELMEZTETES(EK), AMENNYIBEN SZUKSEGES |

| 8. LEJARATI IDO |

EXP
A tartaly felnyitasa utan 90 napon beliil hasznalja fel.
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Felbontva:

9. KULONLEGES TAROLASI ELOIRASOK

Legfeljebb 30°C-on tarolandé. A fénytdl és nedvességtol valo védelem érdekében az eredeti csomagolasban
tarolando.

10. KULONLEGES OVINTEZKEDESEK A FEL NEM HASZNALT GYOGYSZEREK VAGY A
ILYEN TERMEKEKBOL KELETKEZETT HULLADEKANYAGOK ARTALMATLANNA

TETELERE, HA ILYENEKRE SZUKSEG VAN A
¥
7 7 2 D
11. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE ES g‘m
Amneal Pharma Europe Ltd @
70 Sir John Rogerson’s Quay ‘ \*
Dublin 2 <
Irorszag b

&

O\
12. AFORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)Q,\

Numient 95 mg/23,75 mg modositott hatdéanyagleadasu ker@apszula
EU/1/15/1044/001 (25 modositott hatoanyagleadast kemé pszula)
EU/1/15/1044/002 (100 modositott hatdanyagleadasu y kapszula)
EU/1/15/1044/003 (240 modositott hatdéanyagleada mény kapszula)

Numient 145 mg/36,25 mg moédositott hatdan
EU/1/15/1044/004 (25 modositott hatéany; dast kemény kapszula)
EU/1/15/1044/005 (100 modositott hatd

leadast kemény kapszula)
EU/1/15/1044/006 (240 modositott yagleadésﬁ kemény kapszula)

adast kemény kapszula

Numient 195 mg/48,75 mg md tt hatdanyagleaddsu kemény kapszula

EU/1/15/1044/007 (25 m@ atdanyagleadasu kemény kapszula)
EU/1/15/1044/008 (100 itott hatdanyagleadasu kemény kapszula)
EU/1/15/1044/009 (2 Qc’)dositott hatbéanyagleadasu kemény kapszula)

Numient 245 m /kS mg modositott hatdanyagleaddsu kemény kapszula
EU/1/15/104 (25 modositott hatdbanyagleadasu kemény kapszula)

1l (100 modositott hatéanyagleadast kemény kapszula)
4/012 (240 modositott hatdanyagleadasu kemény kapszula)

| 15. A GYARTASI TETEL SZAMA

Lot

14. A GYOGYSZER RENDELHETOSEGE
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| 15. AZ ALKALMAZASRA VONATKOZO UTASITASOK

| 16. BRAILLE iRASSAL FELTUNTETETT INFORMACIOK

Numient 95/23,75 mg

Numient 145/36,25 mg
Numient 195/48,75 mg
Numient 245/61,25 mg
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AKOZVETLEN CSOMAGOLASON FELTUNTETENDO ADATOK

TARTALY/HDPE

1. AGYOGYSZER NEVE |

Numient 95 mg/23,75 mg modositott hatéanyagleadasu kemény kapszula

Numient 145 mg/36,25 mg modositott hatdbanyagleadasu kemény kapszula \,
Numient 195 mg/48,75 mg modositott hatdanyagleadast kemény kapszula “00
Numient 245 mg/61,25 mg modositott hatdanyagleadasu kemény kapszula /\/
levodopa/karbidopa qg
&
2. HATOANYAG(OK) MEGNEVEZESE Q |
Minden kapszula 95 mg levodopat €s 23,75 mg karbidopat tartalmaz (monohidra ajaban)
Minden kapszula 145 mg levodopat és 36,25 mg karbidopat tartalmaz (mono c@ ormajaban)
Minden kapszula 195 mg levodopat és 48,75 mg karbidopat tartalmaz (mo at formajaban)
Minden kapszula 245 mg levodopat és 61,25 mg karbidopat tartalmaz ( idrat formajaban)
, , 2N
| 3. SEGEDANYAGOK FELSOROLASA \ |
(2
| 4. GYOGYSZERFORMA ES TARTALOM A’\:b! |
25 moédositott hatdanyagleadast kemény [kaps &
100 modositott hatdanyagleadasu kemény la]
240 modositott hatdanyagleadast kemé% zula]
O
5. AZALKALMAZASSALKAPCSOLATOS TUDNIVALOK ES AZ ALKALMAZAS MODJA(I) |
S

Hasznalat el6tt olvassa el i\@lékelt betegtajékoztatot!
Oralis alkalmazas.

Egészben kell lenyy@ m szabad szétragni.

6. KUL IGYELMEZTETES MELY SZERINT A GYOGYSZERT GYERMEKEKTOL
'A KELL TARTANI

W&zer gyermekektol elzarva tartando!

| 7. TOVABBI FIGYELMEZTETES(EK), AMENNYIBEN SZUKSEGES |

| 8. LEJARATI IDO |

EXP
A tartaly felnyitasa utan 90 napon beliil hasznalja fel.

29



Felbontva:

9. KULONLEGES TAROLASI ELOIRASOK

Legfeljebb 30°C-on taroland6. A fénytdl és nedvességtol valo védelem érdekében az eredeti csomagolasban
tarolando.

10. KULONLEGES OVINTEZKEDESEK A FEL NEM HASZNALT GYOGYSZEREK VAGY Az\
ILYEN TERMEKEKBOL KELETKEZETT HULLADEKANYAGOK ARTALMATLANNA

TETELERE, HA ILYENEKRE SZUKSEG VAN A
"
7 7 ; I 7 4 po 4
11. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE ES GIW¥ |
Amneal Pharma logd @
o

12. AFORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)

Numient 95 mg/23,75 mg mddositott hatéanyagleadasu kemény kaps@qq
EU/1/15/1044/001 (25 modositott hatdanyagleadasu kemény kaps

EU/1/15/1044/002 (100 moédositott hatdéanyagleadasu kemény zula)
EU/1/15/1044/003 (240 modositott hatdanyagleadasu kemé;@izula)

Numient 145 mg/36,25 mg mddositott hatéanyagleada ény kapszula
EU/1/15/1044/004 (25 modositott hatdanyagleadasy eny kapszula)
EU/1/15/1044/005 (100 modositott hatéanyagleadasu kemény kapszula)
EU/1/15/1044/006 (240 moédositott hatéan)%@ésﬁ kemény kapszula)

Numient 195 mg/48,75 mg modositott h@yagleadésﬁ kemény kapszula
EU/1/15/1044/007 (25 modositott @yagleadésﬁ kemény kapszula)
EU/1/15/1044/008 (100 médosito banyagleadasu kemény kapszula)
EU/1/15/1044/009 (240 médo{ atéanyagleadasu kemény kapszula)

EU/1/15/1044/010 (25=nodositott hatéanyagleadast kemény kapszula)
EU/1/15/ 1044/0 odositott hatdanyagleadasu kemény kapszula)
EU/1/15/104 % 0 modositott hatdanyagleadast kemény kapszula)

Numient 245 mg/61,25 E dositott hatéanyagleadasu kemény kapszula

| 13. ARTASI TETEL SZAMA |
Q)

| 14. AGYOGYSZER RENDELHETOSEGE |

| 15. AZ ALKALMAZASRA VONATKOZO UTASITASOK |

| 16. BRAILLE iRASSAL FELTUNTETETT INFORMACIOK |
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Betegtajékoztato: Informaciok a beteg szamara
Numient 95 mg/23,75 mg médositott.hatéanyagleadésfl kemény kapszula
Numient 145 mg/36,25 mg modositott hatéanyagleadasi kemény kapszula
Numient 195 mg/48,75 mg modositott hatéanyagleadasu kemény kapszula

Numient 245 mg/61,25 mg modositott hatéanyagleadasi kemény kapszula

Levodopa/karbidopa \
Mielott elkezdi szedni ezt a gyogyszert, olvassa el figyelmesen az alabbi betegtajékoztatdot, mert @
szamara fontos informéaciokat tartalmaz.
- Tartsa meg a betegtdjékoztatot, mert a benne szerepld informaciokra a késobbiekben is szii e
lehet.
- Tovabbi kérdéseivel forduljon kezeldorvosahoz vagy gyogyszerészéhez. @

- Ezt a gyogyszert az orvos kizarélag Onnek irta fel. Ne adja at a készitményt masndk™mert szaméra
artalmas lehet még abban az esetben is, ha a betegsége tiinetei az Onéhez hasogiPbak.

- Ha Onnél barmilyen mellékhatas jelentkezik, tdjékoztassa kezeléorvosélt‘wa%%(yégyszerészét. Eza
betegtajékoztatoban fel nem sorolt barmilyen lehetséges mellékhatésr%s@ atkozik. Lasd 4. pont.

A betegtajékoztato tartalma

Milyen tipusu gyogyszer a Numient €s milyen betegségek e%%ﬂmazhaté?
Tudnivalok a Numient szedése eldtt *
Hogyan kell szedni a Numient-et? Q\\

Lehetséges mellékhatasok

Hogyan kell a Numient-et tarolni? /\/@'

ANl e

A csomagolas tartalma és egyéb informaciok

O

1. Milyen tipusi gyogyszer a Numien{io%yen betegségek esetén alkalmazhat6

A Numient két kiilonbozo, levodopén%‘®1rbidopénak nevezett gyogyszert tartalmaz egyetlen kemény

kapszulaban.

- a levodopa az agyban egy. @minnak nevezett anyagga alakul at. A dopamin segiti a Parkinson-kor
tiineteinek javulasat.

- a karbidopa az g tt aromas aminosav dekarboxilaz-gatlok csoportjahoz tartozik. A karbidopa
hozzajarul ahhoz, hdgy a levodopa sokkal hatdsosabban fejtse ki a hatasat, csokkentve a levodopa
lebomlasi sebe@ét a szervezetben.

A Numient-et a son-korban szenved6 feln6tteknél jelentkezd tiinetek csokkentésére hasznaljak.

)

2. j@val()k a Numient szedése elott
Weae a Numient-et:

- ha allergias a levodopara vagy karbidopara vagy a gyogyszer (6. pontban felsorolt) egyéb
Osszetevojére;

- ha sziikzuga glaukomaéja van (egyfajta szembetegség);

- ha feokromocitomaja van (a mellékvese egy daganatos betegsége);

- ha bizonyos gyogyszereket szed a depresszio kezelésére [nem szelektiv monoamin-oxidaz (MAQO)
gatlok]. A Numient szedésének elkezdése elott legalabb két héttel abba kell hagynia ezeknek a
gyogyszereknek az alkalmazasat (lasd még Egyéb gyogyszerek és a Numient);

- ha valaha is volt neuroleptikus malignus szindrémaja (NMS - egy ritkan el6fordulo stlyos
mellékhatas olyan gydgyszereknél, amelyeket sulyos mentalis zavarok kezelésére hasznalnak);
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- ha valaha is volt nem traumas rabdomiolizise (egy ritka izombetegség);
Figyelmeztetések és ovintézkedések

A Numient szedése el6tt beszéljen kezeldorvosaval vagy gyodgyszerészével, ha az alabbi tiineteket észleli,

korabban barmikor ilyen tiinetei voltak, vagy ilyenek alakulnak ki:

- hirtelen elalvasi rohamok, vagy ha néha nagyon dlmosnak érzi magat

- sulyos mentalis zavar barmely formaja, példaul pszichézis

- depresszio, ongyilkossagi gondolatok vagy a viselkedésében észlelt szokatlan valtozasok

- remegges, izgatottsag, zavartsag, 1z, gyors pulzus vagy vérnyomdasa nagy ingadozasa, vagy annak
észlelése, hogy izmai nagyon merevek vagy erésen rangatdznak. Ha ezek barmelyik bekévetke%ilé\
azonnal forduljon kezel6orvosahoz ’

- kronikus nyilt szemzugl glaukdémanak nevezett szembetegség, mert ez sziikségessé teheti azéba

modositasat, és a szeme belsejében fennallo nyomas ellendrzését
- melanéma vagy gyanus borelvaltozas q
- szivroham, szivritmuszavar, keringési vagy 1égzési problémak @
- vese- vagy majproblémak @

- bélfekély (igynevezett nyombél vagy peptikus fekély)

- endokrin (hormonalis) betegség . &
- légti asztma 6@

- rogeszmés viselkedés

- gorcsrohamok @
- felallaskor jelentkez6 alacsony vérnyomas vagy szédiilés q
- uj vagy gyakori szokatlan testmozgasok (mozgaszavarok) @Q

Ha bizonytalan, hogy a fentiek koziil barmelyik igaz- e Onre, ‘lgﬁbzze meg kezelGorvosat vagy
gyogyszerészét a Numient szedésének megkezdése elott.

Amennyiben miitétre van sziiksége, kérjiik, tudassa kéb’forvoséval, hogy Numient-et szed.

Impulzus kontroll zavarok Q

%lédj a/gondozoja azt veszi észre, hogy Onnél olyan

eznek, amelyek miatt az Onnél megszokottél eltéré médon
inditéknak, késztetésnek vagy kisértésnek, hogy olyan
meghatarozott tevékenységeket vé , amelyek az On vagy masok szamara artalmasak lehetnek. Ezeket a
viselkedéseket impulzus kontroll roknak nevezik, és koz¢jik tartozik a jatékfliggdség, a tilzott mértéki
evés vagy koltekezés, a kéros& okozott nemi vagy vagy a fokozodoé szexualis gondolatokba vagy
érzelmekbe vald belefele * El6fordulhat, hogy kezelGorvosanak feliil kell vizsgalnia a kezelését.

Mondja el kezel8orvosanak, ha On vagy a
késztetések vagy ellenallhatatlan vagyak j
viselkedik, vagy ha nem tud ellenallni

Vizsgalatok &
Lehet, hogy a hossﬂgéig tart6 levodopa/karbidopa tartalmu kezelés alatt sziikség lesz szive, maja, veséje és
vérsejtfunkciodi endrzésére. Ha vér- vagy vizeletvizsgalatot kell Onnél végezni, mondja el orvosanak,
hogy Numie szed. Ez azért sziikséges, mert a gyogyszer befolyasolhatja néhany vizsgalat eredményét.

!
Gyernggp és serdiilok

ugnt alkalmazasa 18 évnél fiatalabb betegek esetében nem javallt. A Numient biztonsagossagat és
h&tasossagat 18 évnél fiatalabb betegek esetében nem vizsgaltak.

Egyéb gyogyszerek és a Numient
Feltétleniil tajékoztassa kezelGorvosat vagy gyogyszerészét a jelenleg vagy nemrégiben szedett, valamint
szedni tervezett egyéb gyogyszereirdl. Erre azért van sziikség, mert néhany egyéb gyogyszer befolyasolhatja

a Numient hatasat.

Ne szedjen Numient-et, ha az utobbi 14 napban ugynevezett nem szelektiv monoamin-oxidaz (MAQ) gatlot
szedett a depresszio kezelésére. Ezek kozé a gyogyszerek kozé tartozik az izokarboxiazid és a fenelzin.
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Amennyiben ez érvényes Onre, ne szedje be a Numient-et és kérjen tanacsot kezel6orvosatdl vagy
gyogyszerészetol.

Kiilonosen fontos, hogy tdjékoztassa kezel6orvosat vagy gyogyszerészét, ha az alabbi gyodgyszerek

barmelyikét szedi:

- A Parkinson-kor kezelésére alkalmazott egyéb gyogyszerek, mint példaul az antikolinerg szerek (pl.
orfenadrin és trihexifenidil), a ,,szelektiv MAO-B-gatlok™ (pl. szelegilin és razagilin), és egy
,,COMT-gatl6” (pl. entakapon)

- Vas-szulfat (a vér alacsony vasszintje altal okozott anémia kezelésére hasznaljak). A
levodopa/karbidopa nehezebbé teheti szervezetének a vas felszivodasat. Ezért ne szedjen egyidejﬁkeé'
Numient-et €s vaspotlo készitményeket vagy vastartalmu multivitamin kiegészitoket. Miutan az
egyiket bevette, varjon legalabb 2-3 drat, miel6tt a masikat bevenné o Q

- Fenotiazinek — mint példaul klorpromazin, promazin és proklorperazin (mentalis betegség \«ék%ére
hasznaljak)

- Benzodiazepinek, mint példaul a szorongas kezelésére hasznalt alprazolam, diazepér@azepém

- Triciklikus antidepresszansok (TCA-k; depresszio kezelésére hasznaljak)

- Papaverin (amely javitja a véraramlést a szervezetben) @

- Magas vérnyomas (hipertdnia) kezelésére hasznalt gyogyszerek

- Fentoin, amelyet gorcsok (gorcsrohamok) kezelésére hasznalnak *
- Izoniazid, amelyet tuberkul6zis kezelésére hasznalnak
- A mentalis zavarok, émelygés és hanyas kezelésére szolgalo dopamn@ agonistak

A Numient egyidejii bevétele étellel és itallal Q

Magas zsir- és kaloriatartalmu ételek két oraval késleltetik a 16% felszwodasat Ha étrendje tl sok
fehérjét tartalmaz (hus, tojas, tej, sajt), akkor eléfordulhat, ho umient nem tudja kifejteni a teljes

hatéasat. Keriilje a kapszula ugyanakkor torténd bevételét, 1k0r magas zsir- vagy fehérjetartalmu
ételeket fogyaszt. /\/
Terhesség, szoptatas és termékenység sQO

a terhesség lehetdsége vagy gyermeket szeretne, a
vosaval vagy gyogyszerészével.

Ha On terhes vagy szoptat, illetve ha fenn4
Numient alkalmazasa elott beszéljen a ke

A Numient terhesség alatt nem java&@s fogamzasgatlast nem alkalmazé fogamzoképes nék esetében sem.
Azonban orvosa donthet ugy, ho mient-et ir fel, ha a kezelés varhato elényei meghaladjak a sziiletendo
gyermekre jelentett poten01a11 azatot.

A Numient-tel végzett {&s soran tilos a szoptatas.
A készitmény haté@ gépjarmiivezetéshez és a gépek kezeléséhez sziikséges képességekre

A Numlent onységot (talzott bagyadtsagot) ¢s hirtelen elalvasi epizodokat okozhat. Ezért

tartdzkod a gépjarmiivezetéstol €s az olyan tevékenységek végzésétol, amelyeknél az éberség romlasa
sulyos @s kockazatanak vagy életveszélynek teheti ki (pl. gépek kezelése), amig az ilyen visszatérd
eplz s az aluszékonysag meg nem szlinnek.

3. Hogyan Kkell szedni a Numient-et?

- A gyogyszert mindig a kezeldorvosa vagy gydgyszerésze altal elmondottaknak megfelelden szedje.
Amennyiben nem biztos az adagolast illetéen, kérdezze meg kezeldorvosat vagy gyogyszerészét

- Kezel8orvosa pontosan elmondja Onnek, hogy naponta hany Numient kapszulat kell bevennie

- Ha korabban még sohasem szedett levodopat, a Numient szokasos kezd6 dozisa egyetlen 95 mg-os
kapszula naponta haromszor, harom napig. Att6l fliggden, hogy hogyan reagal a kezelésre,
kezel6orvosa a negyedik napon emelheti a dozist
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- Ha korabban mar szedett levodopat, kezeléorvosa az On jelenlegi levodopa ddzisa alapjan hatarozza
meg a megfelel6 kezdeti adagolasi rendet

- A Numient-et koriilbeliil 6 6ranként kel bevenni, maximum naponta 5-szor

- A gyogyszert szajon at vegye be, egy pohar vizzel. A kapszulat egészében kell lenyelni. Ne torje
ketté, ne torje szét és ne ragja el a kapszulat!

- Ha Onnek nehézséget okoz a kapszula lenyelése, a gyogyszer ugy is bevehetd, hogy dvatosan felnyitja
a kapszulat, és annak egész tartalmat kis mennyiségii (pl.: 2 ev6kanalnyi) puha ételbe, példaul
almapiirébe, joghurtba vagy pudingba keveri. Ne melegitse a gydgyszer/étel keverékét, és ne szorja a
kapszula tartalmat meleg ételre. A gyogyszer és az étel keverékét teljes egészében és azonnal, ragas
nélkiil nyelje le, és ne tarolja késobbi felhasznalas céljabol

- A kapszuldkat rendszeres idokozonként vegye be a kezelGorvosa utasitasai szerint. ) Qs\

- Ne valtoztassa meg a kapszulak bevételének idOpontjait, illetve ne vegyen be egyéb Parkinson-Ko
elleni gyogyszereket, amig nem besz¢lt a kezel6orvosaval. A Numient kapszulakat legalabb 4&

1d6kézonként vegye be

- A Numient bevehet6 étellel vagy anélkiil. A kapszulakat ne magas zsirtartalmt vagy m@
fehérjetartalmu étkezés alkalmaval vegye be, mivel ez késlelteti a gyogyszer hatasangk $ealakulasat

- Forduljon kezel6orvosahoz vagy gyogyszerészéhez, ha gy érzi, hogy a Numient h& tal erds vagy
tal gyenge, illetve ha lehetséges mellékhatasokat tapasztal

- Attdl fiiggden, hogy hogyan reagal a kezelésre, kezelGorvosa ezt kévetéeg V&eti vagy csokkentheti
a dozist, és modosithatja az adagolas gyakorisagat 6@

Ha az eloirtnal tobb Numient-et vett be @

Ha az eldirtnal tobb Numient-et vett be (vagy valaki mas Véletlenﬁ@ent-et vett be), azonnal tajékoztassa
a kezel6orvosat vagy gydgyszerészet. Tuladagolas esetén zavaO\Qt got vagy izgatottsagot érezhet, a
szivverése a megszokottnal lassabb vagy szaporabb lehet. @

Ha elfelejtette bevenni a Numient ddzisat /\/%

Azonnal vegye be, amint ez eszébe jut, kivéve, ha.g/s&mj dnem eljott az ideje a kovetkezo adag

bevételének. Ne vegyen be kétszeres adagot a %1 ott adag pétlasara. A soron kovetkez6 adagokat a
megfeleld idépontban vegye be. \Q

Ha idé el6tt abbahagyja a Numient @t

Ne hagyja abba a Numient szed¢ ne modositsa a dozist anélkiil, hogy eldszor tajékoztatna a
kezelborvosat, még akkor se, ]( an érzi magat.

Ne hagyja hirtelen abba aumient szedését

Ez izomproblémél«f&at és a mentalis allapotban bekovetkez6 valtozasokat okozhat.

Ha barmilye abbi kérdése van a gyogyszer alkalmazasaval kapcsolatban, kérdezze meg kezeldorvosat
vagy gyo szét.

v%hetséges mellékhatasok

Mint minden gyogyszer, igy ez a gyogyszer is okozhat mellékhatasokat, amelyek azonban nem mindenkinél
jelentkeznek.

Ha a Numient-tel végzett kezelés kdzben az alabbi tiinetek barmelyikét észleli, azonnal forduljon orvoshoz:
- Gyomor- illetve bélvérzés, amelyet véres vagy sotét szinii széklet jelezhet.

- Allergias reakcio, amelynek a kdvetkezd jelei lehetnek: csalankiiités, viszketés, kiiités, az arc, az ajak, a
nyelv vagy a torok duzzanata. Ez 1égzési vagy nyelési nehézségeket okozhat
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Izmai nagyon merevek lesznek vagy erdsen rangatdznak, remegést, izgatottsagot, zavartsagot, lazat,
illetve gyors szivverést tapasztal, vagy erés vérnyomas-ingadozast észlel. Ezek a neuroleptikus
malignus szindroma (NMS, amely a kdzponti idegrendszeri betegségek kezelésére hasznalt
gyogyszerekkel szembeni ritka, sulyos reakcid) vagy a rabdomiolizis (ritka, sulyos izombetegség)
tiinetei lehetnek

Egyéb lehetséges mellékhatasok:

Nagyon gyakori (10 beteg koziil tobb mint 1 esetében jelentkezhetnek)

Gyakori (10 beteg koziil legfeljebb 1 esetében jelentkezhetnek)

Emelygés (hanyinger)

N

Sulycsokkenés ! Q
Nem 1étez6 dolgok latasa vagy hallasa, depresszio, szorongas, aluszékonysag (tulzott bagyadtsgg);

elalvasi vagy atalvasi nehézség, szokatlan almok, zavartsag, memoriazavar és a gondolkodasfixepesség
kéarosodasa

Kicsavart és ismétlddé mozgasok vagy természetellenes testtartas, amelyet akaratlan @
izomdsszehuzodas (dystonia) okoz, koros akaratlan mozgasok (dyskinesia), ,,on-off jelenség (az az

id6, amikor gyogyszere hat, majd a hatasa elkezd megsziinni, és tobbé nem tudj@kontrollalni a
tiineteit), a Parkinson-kor sulyosbodasa, jaraszavar, szédiilés, talzott bagyad&' , szurd vagy bizsergd
érzés a karokban és/vagy a labakban, remegeés, fejfajas @

Szabalytalan szivverés

Magas vérnyomas, rendellenesen alacsony vérnyomas felallaskor @

Légszomj

Hasi fajdalom, székrekedés, hasmenés, szdjszarazsag, hanyas Q

Hoéhullamok, talzott izzadas, kiiités @

Izomgodresok \\

Elesések @'

Karok és/vagy labak duzzanata /\/%
O

Nem szivbetegség miatti mellkasi fajdalom
Erdtlenség, faradtsag Q

Nem gyakori (100 beteg koziil legfeljebb 1 ‘@En jelentkezhetnek)

Melanoma (a boérrak egyik fajtaja)
Vérszegénység (alacsony vOrosve szam)
Etvagycsokkenés, sulygyarap

Pszichotikus epizod, izgat

Impulzus kontroll zavar alabb)
Hirtelen elalvasi ep@ nyugtalan 1ab szindroma (kellemetlen érzés a labakban, amely
mozgatasukra ké ), nehézség a szaj kinyitasakor, gércsrohamok
Kettos latas, ki {lt pupillak, homalyos latas
Szivdobogész‘(
Ajulés, v t@ agy egy véredény gyulladisa
Gyom gy bélvérzés, peptikus fekély, nyelési nehézség, emésztési zavar, szokatlan szajiz, égetod
ven, fokozott bélgazképzodés (puffadas)
as reakcio, amelynek a kovetkezo jelei lehetnek: csalankiiités, viszketés, kilités, az arc, az ajak, a
%e vagy a torok duzzanata, 1égzési- vagy nyelési nehézség, viszketés.
elési képtelenség

Altalanos rossz kozérzet (rosszullét)
Megndvekedett cukor-, hiigysav- és/vagy majenzimszint a vérben
Rendellenes vesefunkcids tesztek és/vagy véres vizelet

A kovetkez6 mellékhatasokat is tapasztalhatja:

Képtelen ellenallni a kisértésnek, hogy olyan cselekedetet hajtson végre, amely karos lehet, mint

példaul:

- A stlyos személyes vagy csaladot érintd kovetkezmények ellenére is erds késztetés a tilzott mértéki
szerencsejatékra
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- Megvaltozott vagy fokozott szexuélis érdeklddés és viselkedés, ami jelentdsen érinti Ont vagy
masokat, példaul a felfokozott szexualis késztetés

- Befolyasolhatatlan, mértéktelen vasarlas vagy koltekezés

- Falasroham (nagy mennyiségi étel elfogyasztasa rovid id6 alatt) vagy kényszeres evés (a normalisnal
nagyobb mennyiségii és az éhség kielégitéséhez sziikségesnél tobb étel elfogyasztasa)

Mondja el kezel6orvosanak, ha ezen viselkedések barmelyikét észleli. Megbeszéli Onnel a tiinetek
kezelésének vagy csokkentésének méodszereit

Az alabbi mellékhatasokrol is beszamoltak, de el6fordulasuk esélye ismeretlen:
- Alacsony vérsejtszam (fehérvérsejtek, vérlemezkék) . Q’\
D)

- A Parkinson-kor kezelésére hasznalt bizonyos gyogyszerekkel vald visszaélés
- Ongyilkossagi kisérlet, t4jékozodasi zavar, fokozott szexualis érdeklédés /y
- Stulyos, hosszu ideig tartd szokatlan szemmozgas, Horner szindroma (lecsukddo6 szemhé;, E@ pilla és

a verejtékezés csokkenése az arc egyik felén), a szemhéj rangatdzasa
- Rendellenes 1€gzési minta @
- Bdséges vagy sotét szinll nyal, fogesikorgatas, csuklas $
- Hajhullas, kiiités (a Henoch-Schonlein purpuranak nevezett sulyos kititést is id@ve , SOtét szinii

ek
verejte @
Mellékhatasok bejelentése @b

Ha Onnél barmilyen mellékhatas jelentkezik, tajékoztassa kezeléowo@ gyogyszerészét. Ez a
betegtajékoztatoban fel nem sorolt barmilyen lehetséges mellékhataspanis vonatkozik. A mellékhatasokat
kozvetleniil a hatdsag részére is bejelentheti az V. fiiggelékben 42 'ﬁé elérhetéségeken keresztiil. A
mellékhatasok bejelentésével On is hozzajarulhat ahhoz, ho&@\hél tobb informacid alljon rendelkezésre a

gyogyszer biztonsagos alkalmazasaval kapcsolatban. %

5. Hogyan kell a Numient-et tarolni? \Q

A gyogyszer gyermekektol elzarva tartargo

Legfeljebb 30 °C-on taroland6. A féqyto) és nedvességtdl vald védelem érdekében a gyogyszer az eredeti
csomagolasban tarolando. @

A dobozon és a tartalyban f %tt lejarati id6. utan ne szedje ezt a gyogyszert. A lejarati id6 az adott
hoénap utolséd napjara von k. A tartaly felnyitasa utan 90 napon beliil hasznalja fel.

Semmilyen gyogys @e dobjon a szennyvizbe vagy a haztartasi hulladékba. Kérdezze meg gyogyszerészét,
hogy mit tegyen 4{ nem hasznalt gydgyszereivel. Ezek az intézkedések eldsegitik a kornyezet védelmét.

!
A ggolés tartalma és egyéb informaciok

6.
1$'t~t maz a Numient?

- A Numient hatéanyagai a levodopa és a karbidopa

- Minden 95 mg-0s/23,75 mg-os modositott hatéanyagleadast kemény kapszula 95 mg levodopat
¢és 23,75 mg karbidopat tartalmaz (monohidrat formajaban)

- Minden 145 mg-0s/36,25 mg-os modositott hatdbanyagleadasu kemény kapszula 145 mg
levodopat és 36,25 mg karbidopat tartalmaz (monohidrat formajaban)

- Minden 195 mg-0s/48,75 mg-os modositott hatdbanyagleadasu kemény kapszula 195 mg
levodopat és 48,75 mg karbidopat tartalmaz (monohidrat formajaban)

- Minden 245 mg-0s/61,25 mg-os modositott hatdbanyagleadasu kemény kapszula 245 mg
levodopat és 61,25 mg karbidopat tartalmaz (monohidrat formajaban)
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- A tobbi 6sszetevo a mikrokristalyos celluloz, mannit, borkdsav, etil-celluldz, hipromelloz,
natrium-keményito-glikolat, natriumlauril-szulfat, povidon, zsirkd, metakrilsav- metil-metakrilat
kopolimerek (1:1), metakrilsav- metil-metakrilat kopolimerek (1:2), trietil-citrat, kroszkarmelloz-

natrium és magnézium-sztearat

- A kemény kapszula anyaganak 6sszetevoi az indigokarmin (E132) lakk, a sarga vasoxid (E172), a

titan-dioxid (E171) és a zselatin

- A tinta 6sszetevoi az SB-6018 kék tinta, sellak (E904), propilén-glikol és indigokarmin (E132) lak&

Milyen a Numient kiilleme és mit tartalmaz a csomagolas? ‘! Q

A Numient modositott hatdanyagleadasu kemény kapszula

95 mg/23.75 mg modositott hatbanyagleadasu kemény kapszula

4%
9
oS

18 x 6 mme-es, also része fehér szind, felso része kék szind,

,L,IPX066” és,,95” kék szinll J@ssel ellatva.

<

145 mg/36,25 mg mddositott hatéanyagleadasu kemény kapszula

ellatva.

19 x 7 mm-es, alsé része vilagoskék szint, felso része kék szint, ,,IPX066” eaf,Q’ ¢k szinti jeloléssel

195 mg/48,75 mg mddositott hatéanyagleadasu kemény kapszula Qq

24 x 8 mm-es, alsé része sarga szinl, felsé része kék szint,

,,IPXO0 ,195” kék szinii jeloléssel ellatva.

23 x 9 mm-es, also része kék szinli, felso része kék szinil, 4

245 mg/61,25 mg modositott hatbanyagleadasu kemény k:l?}\

66” és ,,245” kék szinli jeloléssel ellatva.

A Numient kapszulak paramegkotot tartalmazo, mia /L&upakkal ellatott mlianyag tartalyban keriilnek
forgalomba, az tartalyban 25, 100 vagy 240 kemé*@sapszula van. Nem feltétleniil mindegyik kiszerelés

keriil kereskedelmi forgalomba. @

A forgalomba hozatali engedély jogosw:

Amneal Pharma Europe Ltd ®\O

70 Sir John Rogerson’s Quay
Dublin 2

frorszag $\<>K
Gyarté Q}

Central Pharma tract Packing Limited
Caxton R a@ ford, Bedfordshire

MK41 0
Nagy-. nnia
44(0 227816

A betegtajékoztato legutobbi feliilvizsgalatanak datuma

Egyéb informaciéforrasok

A gyogyszerrdl részletes informacio az Eurdpai Gyogyszerligyndkség internetes honlapjan

(http://www.ema.europa.eu) talalhato.
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