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SAMANTEKT A EIGINIéQUM LYFS
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1. HEITI LYFS

Numient 95 mg/23,75 mg hart hylki med breyttan losunarhrada

Numient 145 mg/36,25 mg hart hylki med breyttan losunarhrada
Numient 195 mg/48,75 mg hart hylki med breyttan losunarhrada
Numient 245 mg/61,25 mg hart hylki med breyttan losunarhrada

2. INNIHALDSLYSING

95 mg/23,75 mg hart hylki med breyttan losunarhrada
Hvert hylki inniheldur 95 mg levodopa og 23,75 mg karbidopa (sem einhydrat)

145 mg/36,25 mg hart hylki med breyttan losunarhrada
Hvert hylki inniheldur 145 mg levodopa og 36,25 mg karbidopa (sem einhydrat)

195 mg/48,75 mg hart hylki med breyttan losunarhrada
Hvert hylki inniheldur 195 mg levodopa og 48,75 mg karbiddpa (sem einhyd

$

Hvert hylki inniheldur 245 mg levodopa og 61,25 mg karbidopa (se ydrat)

245 mg/61.25 mg hart hylki med breyttan losunarhrada @b

Sja lista yfir 61l hjalparefni i kafla 6.1. &

3. LYFJAFORM @6

Hart hylki med breyttan losunarhrada 0&

95 mg/23.75 mg hart hylki med breyttan lgsﬁha rada
Hvitt hylki med bléu loki 18 x 6 mm §eh&’entaa er 4 ,,IPX066“ og ,,95° med blau bleki.
\
145 mg/36.,25 mg hart hylki med tan losunarhrada
Ljosblatt hylki med bléu loki 19¢4y7 mm sem prentad er 4 ,,JPX066* og ,,145* med blau bleki.

195 mg/48,75 mg hart & kgﬁeé breyttan losunarhrada
Gult hylki med blau &6k%24 x 8 mm sem prentad er 4 ,,IPX066* og ,,195* med blau bleki.

245 mg/61,25 m&gr hylki med breyttan losunarhrada
Blatt hylki me0 blau loki 23 x 9 mm sem prentad er a,,IPX066% og ,,245° med blau bleki.

4. KLINISKAR UPPLYSINGAR

4.1 Abendingar

Einkennamedferd hja fullordnum sjuklingum med Parkinsons-veiki.
4.2  Skammtar og lyfjagjof

Skammtar

Radlagt er ad taka Numient inn & um pad bil 6 klst. fresti. Ekki er radlegt ad gefa lyfid oftar en
5 sinnum & dag.



Nota ma lyfjamagn ur einu hylki eitt sér eda asamt lyfjamagni ar 60rum hylkjum eftir porfum. Ekki
hafa farid fram rannsoknir a notkun lyfsins samhlida 60rum lyfjum sem innihalda levoddpa.

Fylgja skal radlogdum skommtum vid upphaf medferdar og adlaga samkvaemt kliniskum viobrogdum.
Upphafsskammtur og skammtastilling hjé sjuklingum sem ekki hafa fengid levoddpa adur

Upphafsskammturinn er eitt hylki sem inniheldur 95 mg af levoddpa og 23,75 mg af karbidopa og er
gefinn prisvar 4 dag fyrstu prja dagana. Auka ma skammtinn i eitt hart hylki med breyttan
losunarhrada, sem inniheldur 145 mg af levodopa og 36,25 mg karbidopa, prisvar a dag fra
medferdardegi 4.

Frekari aukningar skulu vera einstaklingsmidadar og fara eftir kliniskum vidbrogdum. Akvarda skal
daglegan skammt varlega med skammtastillingu. Sjuklingar skulu afram fa leegsta skammt sem nagir
til a0 na stjorn 4 einkennum og til ad lagmarka aukaverkanir, svo sem hreyfitruflun og 6gledi.

Takmorkud reynsla er af heildarskammti heerri en 1.170 mg af levodopa pegar han%geﬁnn
sjuklingum sem ekki hafa adur fengio levodopa. @

Sjuklingar faerdir af 6orum levoddpa/dopa-dekarboxylasa (DDC)-hemla l@karbidépa eda
benserazidi) an fordaverkunar yfir & Numient (b‘

Vegna lyfjahvarfaeiginleika Numient er ekki haegt ad nota ska skammtationi Numient obreytt
fyrir 6nnur levodopa/DDC-hemla lyf an fordaverkunar (sja ka%&

Numient er radlagt ad mida vid leidbeiningar um ska treikninga sem koma fram 1 t6flu 1 um

begar sjuklingar eru upphaflega feerdir af lev()dc')pa/Dch la lyfjum an fordaverkunar yfir 4
upphafsskammt.

Tafla 1: Leidbeiningar um upphafsskammt be@arkinsons-sjﬂklingar eru feerdir af levodopa/DDC-
hemla lyfjum an fordaverkunar yfir a Nur&@»

o\
Daglegur HeiIdaru;%&@—‘ Radlagdur upphafsskammtur af
heildarskammtur ska Numient
levodopa i 4 dag mient
levodépa/DDC-hemla (Ierépa i mg)
lyfjum an
fordaverkun (mg) |, 7
40061549  XN7 855 3 hord hylki 95 mg/23,75 mg 3svar 4 dag
550 til 7494, f\ 1.140 4 hord hylki 95 mg/23,75 mg 3svar a dag
7501949 ¥ 1.305 3 hord hylki 145 mg/36,25 mg 3svar 4 dag
950 til 1.249 1.755 3 hord hylki 195 mg/48,75 mg 3svar a dag
>1.250 2.340 4 hord hylki 195 mg/48,75 mg 3svar 4 dag
eda
2.205 3 hord hylki 245 mg/61,25 mg 3svar 4 dag

begar sjuklingar eru upphaflega faerdir af levodopa/DDC-hemla lyfjum an fordaverkunar og COMT
(katekol-O-metyl transferasa)-hemlum (t.d. entakapdn) & Numient, er radlagt ad mida vid
leidbeiningar um skammtatitreikninga sem koma fram 1 t6flu 2.



Tafla 2: Leidbeiningar um pegar Parkinsons-sjuklingar eru feerdir af levodépa/DDC-hemla lyfjum an
fordaverkunar og katekdl-O-metyl transferasa (COMT)-hemlum (t.d. entakaponi) yfir a Numient

Daglegur Heildarupphafs- Radlagour upphafsskammtur af
heildarskammtur af skammtur & dag af Numient
levédopa (mg) i Numient
levodopa/DDC- (levédoépa i mg)
hemli/entakapdni
400 til 549 1.140 4 hord hylki 95 mg/23,75 mg 3svar a dag
550 til 749 1.470 2 hord hylki 245 mg/61,25 mg 3svar 4 dag
750 til 949 1.755 3 horo hylki 195 mg/48,75 mg 3svar 4 dag
950 til 1.249 2.205 3 hord hylki 245 mg/61,25 mg 3svar 4 dag
>1.250 2.940 4 hérd hylki 245 mg/61,25 mg 3svar‘v&&@g
£
\‘() !
begar sjuklingar eru feerdir af levodopa/DDC-hemla lyfjum 4 Numient, s la skammtinn til ad
vidhalda naegilegri stjorn & einkennum. Skammtationi ma breyta fra pri dag upp 1 hdmark fimm

sinnum 4 dag ef ekki virdist vera nagileg stjorn 4 einkennum. [ ran m hja sjaklingum med langt
gengna Parkinsons-veiki eru takmarkadar upplysingar um skamm&kun yfir 2.450 mg af levdédopa
og 612.,5 mg af karbiddpa sem gefin eru sem Numient.

Endanlegur heildardagskammtur af levodopa ur Numien
heildardagskammtur af levodopa ur toflum an fordav ar, jafnframt pvi ad endanlegur
heildardagskammtur af levodopa ur Numient er ung préfaldur endanlegur heildardagskammtur af
levoddpa ur samsetningu af levéd(')pa/DDC-hem&Ltakapén.

pad bil tvofalt heerri en endanlegur

Sjuklingar feerdir sérstaklega af 6drum Ie@@b DDC-hemla lyfjum med breyttan losunarhrada &
Numient . \

AN
Takmarkadar upplysingar eru u \t sjuklingar & 60rum levodopa/DDC-hemla lyfjum med breyttan
losunarhrada eru feerdir & Numio@?. Upphaflegan heildardagskammt af Numient, sem lyst er i t6flu 1
hér ad ofan, getur purft ad énka um u.p.b. 30 % hja sjuklingum sem feerdir eru sérstaklega af
levodopa/DDC-hemla l/éu

ioha (\\
Vishald \7\

Reglubundid kliniskt mat er radlagt vegna pess ad Parkinsons-veikin er ageng. Medfer0 skal vera
einstaklingsbundin og 16gud ad hverjum sjuklingi i samreemi vid eskilega medferdarsvorun.

med breyttan losunarhrada & Numient.

Vidbot annarra lyfja til medferdar vid Parkinsons-veikinni

Nota ma levodopa/karbidopa med breyttan losunarhrada asamt 60rum lyfjum til medferdar vid
Parkinsons-veikinni. P6 getur purft ad skammtastilla (sja kafla 4.5).

Medferdarrof

Einstok tilvik um fjolpeett einkenni sem likjast illkynja sefunarheilkenni (neuroleptic malignant
syndrome) hafa tengst skammtaminnkunum og pegar hett er ad gefa lyf sem innihalda
levodopa/karbidopa. Fylgjast skal vandlega med sjuklingum ef porf er 4 ad minnka skyndilega eda
haetta ad gefa levodopa/karbidopa lyfid 1 hylki med breyttan losunarhrada einkum ef sjuklingurinn faer
gedlyf (sja kafla 4.4).



Ef porf er a sveefingarlyfi, ma halda afram me0 levodopa/karbidopa 1yfid i hylki med breyttan
losunarhrada svo lengi sem sjuklingnum er leyft ad nota lyf til innt6ku. Ef gripid er inn i medferd
timabundi0 skal gefa venjulegan skammt um leid og sjuklingurinn er faer um ad nota lyf til inntoku.

Aldradir
Engin skammtastilling er naudsynleg vegna levodopa/karbidopa lyfs hja 6ldrudum sjuklingum.
Skert nyrnastarfsemi

Ahrif nyrnastarfsemi 4 uthreinsun levodépa/karbidépa eru takmorkud (sjé kafla 5.2). Numient hefur
ekki verid rannsakad hja sjuklingum med skerta nyrnastarfsemi. Radlagt er ad geeta varudar pegar
lyfid er gefio sjuklingum med alvarlegan nyrnasjukdom (sja kafla 4.4).

Skert lifrarstarfsemi

Numient hefur ekki verid rannsakad hja sjuklingum med skerta lifrarstarfsemi. Réq& er ad geeta
varudar pegar lyfid er gefid sjuklingum med alvarlegan lifrarsjikdom (sja kafla 4%

Born bg\

Ekki hefur enn verid synt fram a 6ryggi og verkun Numient hja bérm@dir 18 ara aldri. Engar
upplysingar liggja fyrir. (bK

Lyfjagjof (Q

Numient skal gefa med glasi af vatni og ma taka med e faedu. Fitu- og hitaeiningarik maltio
seinkar frasogi levodopa um tveer klukkustundir. Auldpess geta proteinrikar maltidir skert klinisk
viobrogo med pvi ad draga ur frasogi levodopa ( '&l(a a 4.5). bess vegna skal ekki taka Numient med
proteinrikum maltioum. Gleypa skal harda hy e0 breyttan losunarhrada i heilu lagi og hvorki
tyggja pad né mylja til pess ad vidhalda br losunarhrada levodopa/karbidopa lyfsins. Einnig ma
gefa lyfid sjuklingum, sem eiga erfitt gleypa hylki, med pvi ad opna hylkid varlega og dreifa
6llu innihaldinu 4 1itid magn (t.d. 2 ’U.&tiéar) af mjukri feedu eins og eplasosu, jogurt eda budingi.
Gleypa @tti lyfja- og f&éubléndu%l%x an pess ad tyggja og ekki skal geyma hana til sidari
notkunar. Ekki er haegt ad ﬁtilol@ itun hafi ahrif & lyfio. bvi skal ekki hita lyfid eda beeta pvi vid

heita fedu. K

timi & milli peirra 1 jafa og mogulegt er (sja kafla 4.5).

4.3 Frébend%ﬁr

- Ofnaemi fyrir virka efninu / virku efnunum eda einhverju hjalparefnanna sem talin eru upp 1
kafla 6.1.

Lyf sem innihalda jéﬁ@at skal gefa aoskilid fra levodopa/karbidopa pannig ad pad 1idi eins langur

- bronghornsglaka.
- Litfiklagexli.

- Samhlidagjof med osértaekum MAO (mondaminoxydasa)-hemlum. Hatta verdur ad gefa pessa
hemla a.m.k. tveimur vikum fyrir upphaf medferdar (sja kafla 4.5).

- Fyrri saga um sefunarheilkenni (NMS) og/eda rakvodvalysu sem ekki er af voldum averka.



4.4 Sérstok varnadarord og varudarreglur vid notkun

Ahrif & midtaugakerfid (CNS) og gedraskanir

Svefnhdéfgi og tilvik par sem sjuklingar sofna skyndilega

Levodopa hefur tengst svefnhofga og tilvikum par sem sjuklingar sofna skyndilega (sja kafla 4.7).
Orsjaldan hefur verid greint fra sjuklingum sem sofna skyndilega vid daglegar athafnir, i sumum
tilvikum an nokkurs fyrirvara eda vidvorunar. Upplysa 4 sjuklinga um slikt og radleggja peim ad syna
varkarni vid akstur eda stjérnun véla medan 4 medferod stendur (sja kafla 4.7). Sjuklingar sem fundid
hafa fyrir svefnhofga og/eda tilvikum par sem peir hafa sofnad skyndilega skulu fordast ad aka eda
stjorna vélum. Einnig skal ihuga ad minnka skammt eda hatta medferd.

Sefunarheilkenni (NMS)
Greint hefur verid fra stokum tilvikum fjolpeetts heilkennis sem likist sefunarheilkenni i tengslum vid
skammtaminnkun eda pegar hatt er ad gefa levodopa/karbidopa lyf. Sefunarheilkenni er lifsheettulegt
heilkenni sem einkennist af sotthita eda ofurhita og getur tengst rakvédvalysu. Greint hefur verid fra
ymsum taugafradilegum einkennum, sem eru m.a. voovastirdleiki, osjalfradar hreyfihgar, breyting 4
medvitund, breyting & gedranu astandi; adrar raskanir, s.s. sjalfvakin vanvirkni, attur,
hradondun, sviti, ha- eda lagprystingur; rannsdknarnidurstédur, s.s. haekkun ih Tosfokinasa,
hvitfrumnafj6lgun, vodvaraudmiga og aukinn vodvaraudi i sermi. Pess v rf ad fylgjast vandlega
med sjuklingum pegar levodopa/karbidopa skammturinn er minnkadur giQeglega eda haett ad gefa
hann, einkum ef sjuklingurinn feer gedlyf (sja kafla 4.2). &

o

Gedraskanir §

Sjuklingar geta fundid fyrir nyju eda verra gedranu astands eyttri hegdun, sem geta verid
alvarleg, p.m.t. gedrofslik eda sjalfsmordshegdun medanéylevodopa medferd stendur og eftir ad
byrjad hefur verid 4 levodopa skammtinum eda hann . bessi 6edlilega hugsun og hegdun geta
lyst sér 1 einni eda fleiri birtingarmyndum, m.a. kvidazpunglyndi, veenisyki, ranghugmyndum,
ofsjonum, ruglastandi, gedrofslikri hegdun, Vista&ingu, arasarhneig0, esingi og 0raoi.

Sjuklingar med meirihattar gedraskanir edajsg¥i um gedraskanir skal medhondla varlega med
levodopa/karbidopa vegna heettu a Versﬁ@a gedrofi. Auk pess geta viss lyf vio gedrofi gert einkenni
Parkinsons-veiki verri og geta dregs Unvirkni levodopa/karbidopa. Fylgjast skal vandlega med
samhlida notkun gedlyfja vegna ndi einkenna Parkinsons-veiki, einkum pegar D2-
vidtakablokkar eru notadir (sja a4.5).

Hvatastjornunarrosku @

Fylgjast tti reglulega sjuklingum vegna hattu & ad peir proi meo sér hvatastjornunarréskun.
Upplysa atti sjukli g umonnunaradila um ad hegdunarbreytingar vegna hvatastjornunarrdskunar
eins og spilafianyrk kynhvot, kynlifsfikn, 6hofleg eydsla eda kaupsyki, ofat og arattukennt at og
dépamin vanstjornarheilkenni geti komid fram hjé sjuklingum sem eru medhondladir med dopamin
orvum og/eda 60rum dépaminergum lyfjum sem innihalda levédopa. Radlagt er ad endurskoda
medferd ef slik einkenni koma upp.

Hreyfitruflun

Lyf sem innihalda levodopa valda hreyfitruflun sem getur purft ad leidrétta med medferd. Karbidopa
gerir pad ad verkum ad meira levoddpa neer til heilans og meira dopamin myndast sem eykur hattu &
vissum aukaverkunum 4 midtaugakerfid, p.m.t. hreyfitruflun. Radlagt er ad fylgjast med hvort
sjuklingar verdi fyrir eda proi med sér hreyfitruflun og stilla levodopa/karbidopa skammta i samraemi
vid pad.

Réttstdduprystingsfall
Levodopa/karbidopa getur valdid réttstodublodprystingsfalli. Levoddpa/karbiddpa skal nota varlega ef
um er ad reda samhlidanotkun lyfja sem valdid geta réttstodublodprystingstalli, t.d. blodprystingslyf.



Gléka

Sjuklinga med langvinna gleidhornsglaku er haegt ad medhondla med levodopa/karbidopa ef
augnprystingi er haldid stodugum og fylgst er gaumgeefilega med breytingum & augnprystingi hja
sjuklingnum medan a medferd stendur.

Sortuaexli

Faraldsfredilegar rannsoknir hafa synt ad sjuklingum med Parkinsons-veiki er (2- til u.p.b. 6-falt)
heettara vio ad proa med sér sortuexli en 6llum almenningi. Oljost er hvort pessi aukna dheetta var
vegna Parkinsons-veikinnar eda annarra patta, s.s. lyfja sem notud voru vid Parkinsons-veikinni.

Af ofangreindum astaedum er sjuklingum og medferdarlaeknum radlagt ad hafa ort eftirlit med myndun
sortuexla og reglulega pegar notad er levodopa/karbidopa, einkum hja sjuklingum med grunsamlegar,
ogreindar hudskemmdir eda s6gu um sortuexli. Mlt er med ad til pess beerir einstaklingar skodi
reglulega hudina (t.d. hudlaeknar).

Q
Rannséknarstofuprof @A

Vi0 langtimamedferd med levodopa/karbidopa hefur ordid vart vio le rauda og
blookornaskila. Medan & medferd stendur er melt med reglubundnu magiyasstarfsemi lifrar,
bl6dmyndun, starfsemi hjarta- og @dakerfis og nyra.

Levodopa/karbidopa syni geta gefio ranglega jdkvaoda niéursti@%fa fyrir ketonum ef préfstrimill er
notadur til ad akvarda ketonmigu. Petta profvidbragd brm 1vid ad sjoda pvagsynid. Rangar

neikvaedar nidurstddur geta fengist vid ad nota glukdsao a adferdir vio sykurmigu.

Sérstakir sjuklingahdpar K®

Levodopa/karbidopa skal gefa varlega sjuklin med bloopurrd i hjarta, alvarlegan hjarta- og

&dasjukdom eda lungnasjukdom, berkjua yfiyrna-, lifrar- eda innkirtlasjakdom eda s6gu um etisar
(vegna moguleika & bledingum i efri,m arvegi) og sogu um krampa.
Syna skal getni vio ad gefa levoas arbidopa sjuklingum med s6gu um hjartadrep sem eru med

leifar af gatta-, hnuta- eda sle l@ttruﬂunum. Hja slikum sjuklingum skal fylgjast gau mgaefilega
med hjartastarfseminni & rréx verid er ad stilla upphafsskammt.

4.5 Milliverkanin@nnur lyf og adrar milliverkanir

MAO ( m(’)n(’)anﬁhgﬁlasa)—hemlar

Stodva skal notkun 6sértekra MAO-hemla a.m.k. 2 vikum fyrir upphaf medferdar med
levodopa/karbiddpa i hylkjum med breyttan losunarhrada (sja kafla 4.3). Numient er haegt ad taka
samhlida med radlogoum skammti af MAO-hemli sem er sérteekur fyrir MAO-hemil af gerd B svo
sem selegilin og rasagilin. Vidurkennd milliverkun levodopa 4 MAO-hemla af gerd B gerir dhrif
levoddpa 6flugri en ella. Samsetningin getur tengst alvarlegum réttstooulagprystingi.

Vera ma ad pad purfi minnka levodopa skammtinn pegar sérteekum MAO-hemli af gerd B er beett vid.
Nota skal leegsta skammt sem parf til ad na stjorn a einkennum og lagmarka aukaverkanir hja
sjuklingum.

Dépamin D2-vidtakablokkar, benzoédiazepin og isoniazid

Dopamin D2-vidtakablokkar (t.d. fenotiazin, butyrofenon, risperidon), benzodiazepin og isoniazid geta

dregio ur medferdarahrifum levodopa. Fylgjast skal gaumgeefilega med sjuklingum sem taka pessi lyf
asamt levodopa/karbidopa m.t.t. skertra medferdarvidbragda.

7



Prihringlaga punglyndislyf

Orsjaldan hefur verid greint fra aukaverkunum, medal annars haprystingi og hreyfitruflun, sem stafa af
samhlidanotkun prihringlaga punglyndislyfja og levodopa/karbidopa.

Héaprystingslyf

Einkenni um réttstooulagprysting hafa komid upp pegar samsetningu af levodopa og dekarboxylasa-
hemli er beett vid medferd hja sjuklingum sem pegar f4 tiltekin haprystingslyf. Verid getur ad purfi ad
skammtastilla haprystingslyf 4 medan fundinn er hefilegur skammtur fyrir medferd med
levoddpa/karbidopa lyfi med breyttan losunarhrada.

Andkolinvirk lyf

Andkolinvirk lyf geta unnid med levodopa til ad beeta skjalfta. Samtimanotkun getur p6 valdid pvi ad
osjalfradar hreyfiraskanir versni. Andkoélinvirk lyf geta skert ahrif levoddpa vegna geinkunar a frasogi.
Verid getur ad purfi ad leidrétta levoddpa skammtinn. A

Fenytoin og papaverin i

Orsjaldan hefur verid greint fra ad jakvaed ahrif levodopa 4 Parkinsons @(ina geti snuist vid fyrir
tilverknad fenytoins og papaverins. Fylgjast skal gaumgaefilega me lingum sem taka pessi lyf
asamt levodopa/karbidopa vardandi skert medferdarvidbrogd. @

COMT (katekol-O-metyltransferasa-) hemlar ’b

Ekki hefur farid fram rannsokn a dhrifum pessa levé@karbidépa lyfs 1 hylki med breyttan
losunarhrada pegar pad er gefid samhlida COMT-Kemlum, s.s. entakaponi. Synt hefur verid fram 4 ad
adgengi levodopa eykst um 30 % pegar entaka @er baett vid levodopa/karbidopa. Verid getur ad
minnka purfi skammtinn af levédépa/karbi@ﬁ 1 hylki med breyttan losunarhrada pegar lyfio er
notad samhlida COMT-hemlum. \@

AN

Jarnsolt
Q&

Syna skal varid pegar levodo, a@rbidépa og jarnsolt eda fjolvitamin, sem innihalda jarnsolt, eru
gefin samhlida. Jarnsolt geéyndaé klébindingu vid levodopa og karbidopa. Lyf sem innihalda
jérnsulfat skal gefa aé@é 4 levodopa/karbidopa pannig ad pad 1idi sem lengstur timi milli

X J

lyfjagjafa (sja kafla 4\

Milliverkun vio Mo

In vivo samhlidagjof Numient med allt ad 40 % rammalshlutfalli af afengi leiddi ekki til sturtteemingar
(dose-dumping) levoddpa eda karbiddpa.

Milliverkun vid feedu

Ef heilbrigt fulloroid folk tok inn Numient eftir fitu- og hitaeiningarika faedu leekkadi C., levodopa
um 21 % pott heildarfrasog levodopa (AUC,s) veeri svipad (13 % aukning) og pad sem sast i fastandi
astandi (sja kafla 5.2). Lyfjagjof med fitu- og hitaeiningarikri maltio seinkar frasogi levoddpa um allt
a0 2 klst. (sja kafla 4.2).

Eftir ad innihaldid Gr hordu hylki med breyttan losunarhrada var gefid med pvi ad saldra pvi yfir litid
magn (t.d. 2 matskeidum) af mjukri fa&du, s.s. eplasosu, jogurt eda budingi, reyndist hradi og umfang
frasogs vera svipad og sast i fastandi astandi.



Levodopa keppir vid tilteknar aminosyrur um flutning og pess vegna geta proteinrikar maltidir skert
frasog levodopa.

Abhrif levodopa og karbidopa & umbrot annarra lyfia

Homlunar- og adleidsluahrif levédopa og karbidopa hafa enn ekki verid rannsokud.
4.6  Frjosemi, medganga og brjostagjof

Medganga

Engar eda takmarkadar upplysingar liggja fyrir um notkun levodopa/karbidopa & medgéngu.
Dyrarannsoknir hafa synt eiturverkanir 4 axlun (sja kafla 5.3). Numient er hvorki tlad til notkunar a
medgongu né handa konum & barneignaraldri sem ekki nota getnadarvarnir, nema mdogulegur
avinningur af medferd modur sé meiri en hugsanleg haetta fyrir fostrio.

Brjéstagjof

Karbidopa skilst at i rottumjolk, en ekki er pekkt hvort karbidopa eda umbrot @%ss skiljast Ut i
brjostamjolk. f rannsékn 4 einni moédur med Parkinsons-veiki, sem var me a brjosti, var greint
fra ad levodopa skildist ut 1 brjostamjolk. Ekki liggja fyrir naegjanlegar \@mngar um ahrif
levodopa/karbidopa/umbrotsefna hja nyburum/ungbdrnum. Stodva éJQE'; gjof medan 4 medferd med

Numient stendur. (bK
Frj6semi @

Engar upplysingar eru um ahrif pessa levodopa eda kar, a 4 frjosemi manna. Ahrif levodopa a
frjésemi var metin i rannsoknum hja musum (sja ka )

4.7  Anrif & haefni til aksturs og notkunarcg}

Levodopa getur haft mikil ahrif a haefniti turs og notkunar véla. Tilteknar aukaverkanir, s.s. syfja
og svimi sem greint hefur verid fra samfara pessu levodopa/karbidopa lyfi i hylki med breyttan
losunarhrada, geta haft dhrif 4 h \b’ﬁ lings til a0 aka eda stjérna vélum.

Sjuklinga, sem medhondladirferu med pessu levodopa/karbidopa lyfi 1 hylki med breyttan
losunarhrada og finna fi rlr@s nhofga og/eda tilvikum par sem peir sofna skyndilega, verdur ad
upplysa um ad forda r eda athafnir par sem skert athygli getur stofnad peim sjalfum eda 60rum i
haettu ad slasast al\%\y eoda deyja (t.d. vid stjornun véla), par til slik endurtekin tilvik og svefnhofgi
hafa gengid til b\ka/ ja einnig kafla 4.4).

4.8 Aukaverkanir

Samantekt oryggissnidsins

Aukaverkanir, sem oftast var greint fra med Numient voru 6gledi, sem kom fyrir hja u.p.b. 12 % allra
sjuklinga, svimi, hofudverkur og hreyfitruflun, sem hvert um sig kom fyrir hja u.p.b. 8 % allra
sjuklinga, og svefnhofgi, sem kom fyrir hja u.p.b. 6 % allra sjuklinga. Greint var fra alvarlegum
tilvikum blaedinga 1 meltingarvegi (sjaldgaefar) og um ofnemisbjig (sjaldgaefar) 1 kliniskum
rannsoknum med Numient. Fj6lpaett heilkenni sem likist sefunarheilkenni og rdkvodvalysu geta komid
upp med levodopa/karbidopa lyfjum, pott engin slik tilvik hafi fundist i kliniskum rannséknum med
Numient.



Tafla yfir aukaverkanir

Aukaverkanir eru flokkadar hér ad nedan eftir liffeerakerfi og tidni (tafla 3). Tidniflokkun aukaverkana
er eftirfarandi: Mjog algengar (>1/10); algengar (>1/100 til <1/10); sjaldgaefar (=1/1.000 til <1/100);
mjog sjaldgaefar (>1/10.000 til <1/1.000), koma 6rsjaldan fyrir (<1/10.000), tidni ekki pekkt (ekki
haegt ad a=ztla tioni ut fra fyrirliggjandi gdgnum). Innan hvers tidnihdps eru aukaverkanir taldar upp i
ro0 eftir alvarleika.

Tafla 3. Aukaverkanir

Aukaverkanir sem vart vard vid kliniska préun Numient

Liffeerakerfi Mjdg Algengar Sjaldgeafar Tidni ekki pekkt?
algengar
Zxli, gédkynja og Sortueexli (sja
illkynja (einnig kafla 4.4) .
blédrur og separ) 5\\
BI48 og eitlar Bloodleysi \@\3 Kyrningaleysi,
6 blodflagnafaed,
b hvitfrumnafed
Efnaskipti og naering byngdartap Mlﬂcggmataﬂyﬁ
raukning
Gedran vandamal Vitglop, ruglastand, <%rofst11v1k Sjalfsvigstilraun (sja
ofsjonir, punglyndi (sjé hvatastJ ornunarrdsk | kafla 4.4), vistarfirring,
kafla 4.5), kvioi, éeél@ un (sja kafla 4.4), dépaminergt
draumar, svefnleysi @singur vanstjornunarheilkenni,
{Q vellidunarastand, aukin
kynhvot
Taugakerfi Voévaspe% uflun, af og & | Krampi, sjiklingur Sefunarheilkenni (sja
fyrirbr eyfitruflun, sofnar skyndilega kafla 4.3 og 4.4),
Q@ truflad (sja kafla 4.4), slingur
J glilag, svimi, versnun ginklofi, fotadeird
insons-veiki, naladofi,
{;t,'héfuéverkur, skjalfti
Augu K ~ Oskyr sjon, tvisyni, | Augnvodvaspennutruflu
@ sjaaldursvikkun, n, virkjun leynds
. b Horners-heilkennis,
N hvarmakrampi
Hjarta \7\ Hj artslattartruflanir® (sja Hjartslattaronot
kafla 4.4)
[Edar Réttstodulagprystingur (sja Yfirlio,
kafla 4.4 0og 4.9), segablazdabolga
haprystingur (sja kafla 4.5)
Ondunarferi, Mdi Oedlilegt
brjosthol og midmaeti ondunarmynstur, hasi
Meltingarfaeri Ogledi Kvidverkur, haegdatregoa, Blaedingar i Dokkt munnvatn,
nidurgangur, munnpurrkur, meltingarfeerum, tannagnistran, hiksti,
uppkdst etisar (sja slef
kafla 4.4),
kyngingartregda
(dysphagia),
meltingartruflanir,
bragdskynstruflun,
tungusvioi,
vindgangur

10




Aukaverkanir sem vart vard vid kliniska préun Numient

Liffeerakerfi Mjdg Algengar Sjaldgeefar Tioni ekki pekkt?
algengar
Hd og undirhad Hitakof, ofsviti, utbrot (sja Ofnemisbjugur, Henoch-Schonlein
kafla 4.3) klaoi (sja kafla 4.3) | bloddilasott, ofsakladi

(sja kafla 4.3), harlos,
utpotasott, dokkur sviti

Stodkerfi og Véovakrampar

stodvefur

Nyru og pvagferi bvagteppa Dokkt pvag, pvagleki

Axlunarfeeri og Standpina

brjost

Almennar Bylta, Gtlimabjtgur, Lasleiki

aukaverkanir og
aukaverkanir &
ikomustad

brjostverkur o6tengdur hjarta,
prottleysi, preyta

4

Rannsoknanidurstodur

a) Aukaverkana hefur ekki ordid vart vid kliniska préun Numient, en g@l

Lyf.

b) Samtvinnad hugtak sem felur i sér gattatif, gattaflokt, gatta.

Lysing 4 voldum aukaverkunum

Sjuklingur sofnar skyndilega
Numient tengist svefnhdéfga og

sem sjuklingur sofnar skyndifega.

Hvatastjornunarros
Spilafikn, aukin k
fram hja sjuklin

%)

. \?}\

\Js‘\

é’rr Orsjaldan tengst miklum svefnhofga ad degi til og tilvikum par

sem innihalda levodopa (sja kafla 4.4).

Rannsoknastofugildi

inin, pvagsyra,;

ud gildi

Molodrauda og
blodkornaskila; bl6d

ipvagi

Haekkad gildi
koéfnunaretnis ur
pvageftni, alkaliskra
fosfatasa; jakveett
Coombs prof;
hvitfrumur og bakteriur

ipvagi

efur verid fra peim i sambandi vid 6nnur levodopa/karbidopa

%Qf, greinrof, holadarskutaheilkenni, haegslatt og hradslatt

%t, kynlifsfikn, 6hofleg eydsla eda kaupsyki, ofat og arattukennt at geta komid
m eru medhondladir med dopamin 6rvum og/eda 6drum dépaminvirkum lyfjum

Orsjaldan hefur verid greint fra ranglega greindu litfiklaexli hja sjuklingum i levédépa/karbidopa
medferd. Varlega skal fario 1 ad talka magn katekolamina og umbrotsefna peirra i plasma og pvagi hja
sjuklingum i levodopa/karbidopa medferd.

Til

ning aukaverkana sem grunur er um ad tengist lyfinu

Eftir ad lyf hefur fengid markadsleyfi er mikilveegt ad tilkynna aukaverkanir sem grunur er um ad
tengist pvi. Pannig er heegt ad fylgjast stodugt med sambandinu milli avinnings og aha&ttu af notkun
lyfsins. Heilbrigdisstarfsmenn eru hvattir til ad tilkynna allar aukaverkanir sem grunur er um ad tengist
lyfinu samkvamt fyrirkomulagi sem gildir i hverju landi fyrir sig, sja Appendix V.
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49 Ofskdmmtun
Einkenni

Buast ma vid bradum einkennum ofskommtunar levédopa/DDC-hemils vegna dopaminoférvunar.
Skammtar med faeinum grommum geta leitt til truflana 4 midtaugakerfi med vaxandi likum &
truflunum & hjarta- og @dakerfi (t.d. lagprystingur, galshradslattur) og alvarlegum gedrenum
vandamalum vid herri skammta. Ofskommtun levodopa getur aukio altaeka fylgikvilla fyrir tilverknad
dépaminoforvunar.

Medfero

Stjoérn & bradri ofskommtun levodopa/DDC-lyfja er eins og fyrir brada ofskdmmtun levoddpa.
Pyridoxin er ekki skilvirkt vid ad sntia vio ahrifum pessa samsetta lyfs. Koma skal & eftirliti med
hjartarafrita og fylgjast skal vandlega med sjuklingnum m.t.t. prounar & hjartslattaréreglu. Ef porf er a
skal veita videigandi medferd vid henni. Frekari medhondlun fer fram eins og klinisk abending segir
til um eda samkveemt radleggingum fra Eitrunarmidstdd eda par sem peer er ad ﬁm@‘\\

, \9
5. LYFJAFRZAEDILEGAR UPPLYSINGAR ,b%

51  Lyfhrif Qj;b

Flokkun eftir verkun: lyf vid Parkinsons-veiki, ddpaminvirk ly@-ﬂokkur: NO04BAO02

&

Levodopa er undanfari dopamins og er gefio sem sta gill fyrir dopamin i medferd vio Parkinsons-
veiki. 0

Karbidopa er ttlegur karboxylasa hemill ar@y%'skrar amindsyru. Pad hindrar umbrot levodopa i
dopamin i utleegri blodras og tryggir pa ad haerra hlutfall af skammtinum neer til heilans par sem

dopamin hefur medferdarahrif sin. er ad nota leegri skammt af levodopa pegar pad er gefio
samhlida karbidopa, sem minnkaniniNeioslu og alvarleika utlaegra aukaverkana.

%)

Verkunarhattur

begar levodopa er g@ inntoku dekarboxylerast pad fljott i ddpamin i utanheilavefjum pannig ad
aoeins litill hluti aﬁ% m skammti flyst obreyttur til midtaugakerfisins. Pess vegna parf haa
skammta af levddopalil ad fa tiletlud medferdarahrif og pvi getur oft fylgt 6gledi og adrar
aukaverkanir, sem sumar hverjar eru fyrir tilverknad dopamins sem myndast i utanheilavefjum.

Karbidopa hamlar dekarboxyliseringu utleegs levodopa. Pad kemst ekki yfir blod-heila proskuldinn og
hefur ekki ahrif 4 umbrot levodépa innan midtaugakerfisins. Ur pvi ad dekarboxylasa-hamlandi virkni
pess takmarkast vid utanheilavefi verOur meira levodopa adgengilegt til athendingar i heila, ef
karbidopa er gefid asamt levodopa. Med pvi ad bata karbidopa vid levodopa dregur ar utlegum
ahrifum (6gledi, uppkdst) vegna dekarboxyliseringar levodopa, hins vegar minnkar karbidopa ekki
aukaverkanir vegna midlaegra ahrifa levodopa.

Verkun og Oryggi

Sjuklingar med Parkinsons-veiki sem ekki hafa fengid levodopa adur

APEX-PD

Synt var fram 4 verkun Numient hja sjuklingum med Parkinsons-veiki & byrjunarstigi i slembiradadri,
tviblindri, lyfleysustyrdri, 30 vikna kliniskri rannsokn med stadlada skammta, med samhlidahopum,
hja 381 sjuklingi par sem midgildi pess hve lengi sjikdomurinn hafdi varad var 1 ar og par sem
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takmorkud eda engin Utsetning var adur fyrir levodopa og dopamin drvum. Sjiklingar héldu afram a
stodugum samhlida lyfjum vid Parkinsons-veiki. Til pess haefum sjuklingum var slembiradad (1:1:1:1)
a lyfleysu eda einn priggja stadladra skammta, 145 mg/36,25 mg, 245 mg/61,25 mg eda

390 mg/97,5 mg, prisvar a dag. Sjuklingum var ekki leyft ad fa vidbotar levodopa eda COMT
(katekol-O-metyltransferasa)-hemla. Sjuklingar sem fengu levodopa/karbidopa lyf med breyttan
losunarhrada hofu medferd med 95 mg levodopa/23,75 karbidopa prisvar 4 dag. Skammturinn var
aukinn med pvi ad byrja 4 degi 4 og haesti markskammtur (390 levodopa/97,5 mg karbiddpa prisvar a
dag) nadist 4 degi 22.

Adalendapunktur verkunar var medalbreyting fra grunnlinu a skori 4 II. hluta (athafnir daglegs lif)
heildarmelikvarda & framvindu Parkinsons-veiki (UPDRS) asamt skori 4 III. hluta, mati & hreyfigetu
eftir 30 vikur eda pegar haett var patttoku fyrir aaetlud rannsoknarlok. Hver og ein pessara priggja
levédopa/karbidopa medferda hafoi tolfraedilega yfirburdi yfir lyfleysu a adalkvarda (tafla 4).

Tafla 4: Medalbreyting fra grunnlinu & skori 1. og I11. hluta UPDRS eftir 30 vikur (eda pegar patttoku
var hett fyrir dsetlud rannsoknarlok) hja sjuklingum med Parkinsons-veiki sem ekki hafa adur
fengid levodopa (APEX-PD) s\\

Medal UPDRS-stig (ar hluta M&@1) @

b‘ﬁreyting fra grunnlinu
30. vika (b i 30. viku
Grunnlina (eda stéodvun fyrir éaet!& (eda stédvun fyrir aztlud
b

Medferd ) ranns6knarlok)y rannséknarlok)®
&
Lyfleysa 36,5 3 Y —0,6
Numient 145 mg? 36,1 oY -11,79
Numient 245 mg? 38,2 AN53 -12,99
Numient 390 mg? 36,3 ¢ 214 ~14,99

a) UPDRS-stigum fjolgar eftir pvi sem skerdingin er alvarlegri 0\

b)Oll gildi byggd 4 361 sjuklingi sem aformad var ad medhé @sem voru med stadfest lokagildi rannsoknar
¢)Neikvadar tolur benda til framfara samanborid vid n@ildi

d) Prisvar 4 dag . K

e) P-gildi er minna en 0,05 samanborid vid 1yt%\

Sjuklingar med langt gengna a%nsons-veiki

Verkun og oryggi Numient@ﬂ sjuklingum med langt gengna Parkinsons-veiki hafa verid metin i
2 tviblindum ranns6 i’@meé samanburdarhopi: samhlida rannsokn ADVANCE-PD (rannsokn
IPX066-B09-02; 22%r og vixladri rannsékn ASCEND-PD (ranns6kn IPX066-B-09-06 hluti 1;

11 vikur). o

[ badum rannsoknunum var adalendapunkturinn prosenta ,,af* tima (,,0ff* time) i vokutima.
Adalaukaendapunkturinn fol i sér ,,af* tima, ,,4 tima an erfidra hreyfitruflana og skor II. og III. hluta
UPDRS. { rannsokn ADVANCE-PD var einnig metid eftir skori i Clinical Global Impression of
Change (CGI-C).

ADVANCE-PD

Rannsoknin ADVANCE-PD var 22 vikna rannsokn sem folst 1 3 vikna skammtaadlogun a
forrannsoknarmedferd med levodopa/karbidopa an fordaverkunar 40ur en 6 vikna faersla yfir i medferd
med Numient tok vid. Pvi neest var sjiklingum slembiradad i tviblindri 13 vikna rannsokn &
medferdartimabili med ymist kjormedferd med levodopa/karbidopa an fordaverkunar eda Numient.
Alls hafoi 471 sjuklingi verid vidhaldio i stodugri medferdaraatlun med a.m.k. 400 mg af levodopa a
dag adur en patttaka hofst i rannsokninni. Skommtum samhlidalyfja vid Parkinsons-veiki var haldid
stodugum. Sjuklingum var hvorki leyft ad f& levodopa/karbidopa til vidbotar né COMT-hemla
(catechol-O-methyl transferase inhibitor) lyf medan a rannsokninni st6d. Alls var 393 sjuklingum
(medalaldur 63,2 ar; 65 % karlkynssjuklingar) slembiradad.
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ASCEND-PD

ASCEND-PD rannsoknin var slembir6oud, tviblind, 2-medferda, 2-timabila vixlrannsokn par sem
toku patt 110 sjuklingar sem hafdi verid vidhaldid 1 stoougri medferdaraaetlun med
levoddpa/karbidopa/entakaponi (LCE) sem innihélt a.m.k. 400 mg & dag af levodopa. Lagmarks
skammtationi var fjorum sinnum & dag i a.m.k. 4 vikur vid upphaf patttoku i rannsoékninni.
Samhlidalyfjum vid Parkinsons-veiki var haldid stodugum medan & rannsokninni st6d. Medferd med
LCE var breytt i Numient yfir 6 vikna timabil. Eftir pessa skammtabreytingu var 91 sjuklingi
(medalaldur 64,1 ar; 75 % karlkyns) 1 rannsokninni slembiradad og fengu peir medferd med Numient
og 4 eftir med LCE (eins og 1 forrannsokninni) og sidan 1 6fugri r60. Allar verkunarupplysingar
byggjast 4 84 sjuklingum sem luku vid rannsdknina, ad undanskildum upplysingum ur
sjtiklingadagbok sem byggjast 4 83 sjuklingum. Hvor tviblind rannsokn um sig st6d yfir i 2 vikur. A
milli pessara timabila fengu allir sjuklingar opna medferd med Numient medferd i 1 viku.

Oftast skradu samhlidalyf vid Parkinsons-veiki hja slembir6dudum sjuklingum voru déopaminvirkjar

(64 %) og MAO hemlar (37 %).

Nidurstoour

Helstu nidurstédur rannsoknarinnar er dregnar saman i toflu 5.

Tafla 5: Helstu nidurstddur & langt genginni Parkinsons-veiki

o
>

$

o
Rannsokn ADVANCE-PD. N ASCEND-PD (vixlun)
Fjoldi sjuklinga ~C
N toku patt 471 \M 110
N feerdir 460 110
N slembiradadir R 91
N luku vio N 368 84
Lysing & slembir6dudum sjuklingum ‘\\
Aldur [4r (SD)] Y 632094 64,1 (9,3)
Lengd PD [4r (SD)] 1M 74 (4,5) 10,0 (5.,3)
Nidurstoour . \U
Rannsoknararmar \Q | Numient IR L-dopat Numient | LCE
N n=201 n=192 n=84
Skammtur ( mg), midgildi (bil) , & 1.330 800 1.495 600
O (570;5.390) |  (400; 2.000) (735; 4.900) (400; 1.600)
Prosenta ,,af* timans (,;¢5&' ‘tﬁﬁe)
Grunnlina, medal R\V 36,9 % 36,0 % 36,1 %
Endapunktur, medal ~ * 23.8% 29.8 % 240% | 325%
Mismunur (95 % CY -5,8 % (-8,8; -2,7) -8,6 % (-12,4; -4.7)
p-gildi <0,0001 <0,0001
LAF timi (Klst)*
Grunnlina, medal 6,1 5,9 5,9
Breyting vid endapunkt 2,2 -1,0 2,1 -0,7
Mismunur (95 % CI) -1,0 (-1,5; -0,5) -1,4 (-2,1; -0,8)
p-gildi <0,0001 <0,0001
,A“ timi an 6paegilegra hreyfitruflana (klst)*
Grunnlina, medal 10,0 10,1 9,8
Breyting vid endapunkt +1,9 +0,8 +1,5 +0,1
Mismunur (95 % CI) 1,0 (0,5; 1,5) 1,4 (0,7; 2,0)
p-gildi 0,0002 <0,0001
UPDRS;;.i; skor
Grunnlina, medal 32,3 32,4 32,0
Breyting vid endapunkt 5,7 2,1 2,7 | 0,3
Mismunur (95 % CI) -4,0 (-5.,9; -2,0) 22,6 (-4,8; -0,4)
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p-gildi | <0,0001 | 0,0233
Svirunargreining
> 1 klst. framfarir 1 ,,af* tima (95 % CI) 63,2 % 45,3 % 64,0 % 50,0 %
(56,5; 69,9) (38,3; 52,4) (54,1; 74,0) (39,6; 60,5)
p-gildi <0,0001 0,0094
CGI-C veruleg framfor (95 % CI) 40,0 % 13,7% N/A N/A
(33,2; 46,8) (8,8; 18.6)
p-gildi <0,0001 N/A

Skammstafanir: CGI-C: clinical global impression of change fra grunnlinu; CI: 6ryggisbil; IR: an fordaverkun; LCE:
levodopa/karbidopa/entakapon; L-dopat: levodopa/karbidopa; LS: minnstu fervik; PD: Parkinsons-veiki;

SD: stadalfravik; N/A: a ekki vio; klst: klukkustundir; ar: ar.

* { ranns6kn ADVANCE-PD var notad samdreifnigreiningarlikan (ANCOVA model) fyrir rannsoknarlok med medferd og midjur sem
adalahrif en milliverkunarhugtak fyrir medferd vid midju og grunnlinu sem skyribreytu (covariate).

Gogn i rannsokn ASCEND-PD voru greind med pvi ad nota stadlad, blandad likan af fervikagreiningu. Medferd, rod og timabil voru tekin

med sem fost ahrif. Milli- og innri peettir voru teknir med sem slembiahrif. Engin merki voru um ahrif af timabili/r6d/milliflutningi (carry-

over effect) 8 ASCEND-PD rannsoknina (p-gildi 611 > 0,10). &\

Lyfjastofnun Evropu hefur fallid fra krofu um ad lagdar verdi fram nidurs om,ﬁr rannsdéknum 4
Numient hja 6llum undirhépum barna vid medferd a sjalfvakinni Pa@s-veiki (sja upplysingar i
kafla 4.2 um notkun handa bérnum). é

Born

5.2 Lyfjahvorf 6\
Frésog éb
Levoddpa ((\

Sé heilbrigdum einstaklingum og eftir
Parkinsons-veiki. Lyfjahvorf stakskammta hja
tent 195 mg levodopa/48,75 mg karbidopa hylkja ma

Lyfjahvorf Numient voru metin eftir stakskam
stakskammta og fjolskammta hja sjuklingu
heilbrigdu einstaklingunum eftir inntdku

sja amynd 1.

*

NA

Mynd 1: Medalpéttni-tima linuri plasmapéttni levodopa hja 22 fullordnum eftir stakskammt med
inntdoku 2 Numient 195 mg 16{5 a/48,75 mg karbidopa hylkja
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Adgengi levodopa ur Numient hja sjuklingum var u.p.b. 70 % midad vid levodopa/karbidopa lyf an
fordaverkunar. Fyrir sambarilega skammta verdur C,,,, fyrir Numient 30 % af pvi sem gildir fyrir
levodopa/karbidopa lyf an fordaverkunar. Eftir upphaflegan topp eftir um eina klst. helst plasmapéttni
um 4 til 5 klst adur en hiin leekkar. Mesta plasmapéttni neest eftir u.p.b. 4,5 klst. Hja Parkinsons-
sjuklingum voru fjolskammta lyfjahvorf sambaerileg vid stakskammta lyfjahvorf, p.e. pad var
lagmarks uppsofnun levodopa ur levodopa/karbidopa lyfi med breyttan losunarhrada.

Eftir fjolskommtun hja sjuklingum hafdi levodopa/karbidopa lyf med breyttan losunarhrada dregio ur
sveiflum & plasmapéttni levodopa med sveiflustudulinn 1,5 milli haesta og leegsta gildis med lagmarks
uppsofnun levodopa.

Karbiddpa

Eftir inntdku levodopa/karbidopa lyfs med breyttan losunarhrada vard hamarkspéttni eftir u.p.b.
3,5 klst. Adgengi karbidopa tr pessu lyfi samanborid vid levoddpa- og karbidopatoflur an
fordaverkunar var u.p.b. 50 %.

Feeduahrif s‘\\
Hja heilbrigdum fullordnum einstaklingum sem toku inn levodopa/karbidopa breyttan
losunarhrada eftir fitu- og hitaeiningarika maltid minnkadi C,,,, levodopa %. Frasog levodopa

(AUC;y) var svipad (13 % aukning) pvi sem atti sér stad i fastandi éstan% yf er gefid med fitu- og
hitaciningarikri maltid tefst frasog levodopa um allt ad 2 kist. N l

Eftir a0 innihaldid ar hordu hylki med breyttan losunarhrada v @6 med pvi ad saldra pvi yfir litid
magn af mjakri fadu, s.s. eplasosu, reyndist hradi og umfa %&gs vera svipad og sast 1 fastandi
astandi.

Levodopa keppir vid tilteknar aminésyrur um flutnin: bess vegna geta proteinrikar maltidir skert
frasog levodopa.

Dreifing Q@
Levoddpa ) \®

Levodopa er bundid plasmapréte'n@ns ad litlu leyti (10-30 %). Levodopa fer yfir blod-heila
proskuld med virkum ferjum fy@&ﬁrar hlutlausar aminoésyrur.

Karbiddpa K
Karbidoépa er u.p.b. 36 undid plasmapréteinum. Karbidopa fer ekki yfir blod-heila proskuld vid
kliniskt videigandi s ta.

Umbrot \/

Levoddpa

Levodopa umbrotnar i miklum meeli 1 ymis umbrotsefni. Tvar helstu umbrotsleidirnar eru
dekarboxylering med dopa dekarboxylasa (DDC) og O-metylun med COMT (katek6l-O-
metyltransferasa). Obreytt levodopa magn samsvarar minna en 10 % af heildarttskilnadi pvags.
Helmingunartimi fyrir lokafasa ttskilnadar levodopa, virkur hluti af virkni gegn Parkinsons-veiki, er
u.p.b. 2 klst. pegar karbidopa er til stadar.

Karbidopa

Karbidoépa umbrotnar i tvd megin umbrotsefni: a-metyl-3-metoxy-4-hydroxyfenylpropionsyru og a-
metyl-3, 4-tvihydroxy-fenylpropionsyru. bessi tvd umbrotsefni hverfa brott adallega med pvagi
obreytt eda sem glukurénid. Obreytt karbidopa stendur fyrir 30 % af heildarttskilnadi med pvagi.
Helmingunartimi fyrir lokafasa ttskilnadar karbidopa er u.p.b. 2 klst.
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Linulegt samband skammta

Numient synir linuleg lyfjahvorf skammta fyrir baedi karbidopa og levodopa par sem levodopastyrkur
er & bilinu 95 mg til 245 mg.

Skert nyrnastarfsemi

Utskilnadur 6breytts levodopa um nyru samsvarar adeins um 10 % af tthreinsun. bannig getur skert
nyrnastarfsemi hugsanleg haft litil ahrif & Gtsetningu fyrir levodopa. Levdddopa/karbidopa lyf med
breyttan losunarhrada @tti ad gefa varlega sjuklingum med alvarlega skerta nyrnastarfsemi (sja
kafla 4.2).

Skert lifrarstarfsemi

Engar rannsoknir hafa farid fram a lyfjahvorfum levédépa og karbiddpa hja sjuklingum med skerta
lifrarstarfsemi (sja kafla 4.2). Levodopa/karbidopa lyf med breyttan losunarhrada etti ad gefa varlega
sjuklingum me0 alvarlega skerta lifrarstarfsemi. s\\

Born

Engar rannsoknir hafa farid fram a lyfjahvorfum levodopa og karbldopa(g@r pau eru gefin sem
Numient hja bérnum.

Aldradir %

{ lyfjahvarfarannsoknum sem gerdar voru hja sjuklingum é’@ stakskammt af Numient, jokst altek
utsetning fyrir levodopa almennt med hakkandi aldri p 1@9111 AUC-gildi voru ad medaltali u.p.b.
15 % heerri hja 6ldrudum (> 65 ara) en yngri einstakl@’n (< 65 ara).

K c§’
Levodopa
Eftir stakskammt af Numient hja SJukl{?um med Parkinsons-veiki voru AUC- og C,.x-gildi levodopa

heerri hja konum en kérlum (ad me 137 % fyrir AUC og 35 % fyrir C,,,,x). Pennan mun ma ad
mestu skyra med minni likamsp ja konum.

5.3 Forkliniskar upply®ﬂr

Forkliniskar upplysi Qenda ekki til neinnar sérstakrar haettu fyrir menn, & grundvelli hefobundinna
rannsokna a lyfjafiiedilegu oryggi, eiturverkunum eftir endurtekna skammta, eiturverkunum a
erfdaefni og krabbafmeinsvaldandi dhrifum.

Eiturdhrif 4 &exlun

Ba0i levodopa og samsetningar af karbidopa og levodopa hafa valdid vanskdpun 4 innri liffeerum og
beinum hja kaninum.

Ekki vard vart vid nein ahrif & eexlunarfeeri karl- og kvendyra vid rannsoknir 4 eiturhrifum

endurtekinna skammta hja musum, rottum eda 6pum med levodopa einu sér eda i samsetningu med
karbidopa. P6 hefur verid synt fram a veeg ahrif levodopa 4 mokunaratferli hja karlrottum.
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6. LYFJAGERDARFR/EDILEGAR UPPLYSINGAR
6.1 Hjalparefni

Innihald hylkis

Orkristalladur sellulosi,

mannitol
tartarsyra
etylsellulosi
hypréomelldsi
natriumsterkjuglykolat
natriumlarylsulfat
povidon
talkim
metakrylsyra — metyl metakrylat samfjollidur (1:1) .
metakrylsyra — metyl metakrylat samfjollidur (1:2) $\\
trietylsitrat *
kroskarmelldsi natrium 6\®
magnesiumstearat 1b
o

Indigékarmin (E132), lake 1b®
Gult jarnoxid (E172) @
Titandioxid (E171) @
Gelatina

\
o o
SB-6018 blatt blek . \Q

Sl 2509 Q8
Indigokarmin (E132), lake @

6.2 Osam rymanlejkb®

A ekki vid. $

6.3 Geymslum

30 manudir

90 dagar eftir ad eftir ad pakkning lyfsins hefur verid rofin.
6.4  Sérstakar varudarreglur vid geymslu

Geymid vid legri hita en 30 °C. Geymid 1 upprunalegum umbudum til varnar gegn ljosi og raka.

Geymsluskilyrdi eftir a0 pakkning lyfsins hefur verid rofin, sja kafla 6.3.
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6.5 Gerd ilats og innihald

Ogagnsztt, hvitt, hapéttnipolyetylen (HDPE) glas med skrafudu polypropylenloki. burrkefni fylgir
glasinu.

Eitt glas inniheldur 25, 100 eda 240 hord hylki med breyttan losunarhrada
Ekki er vist ad allar pakkningasterdir séu markadssettar.
6.6  Sérstakar varudarradstafanir vid forgun

Farga skal 6llum lyfjaleifum og/eda trgangi i samraemi vid gildandi reglur.

7. MARKADSLEYFISHAFI

Amneal Pharma Europe Ltd 5\\
70 Sir John Rogerson’s Quay A
Dublin 2 \9
Ireland b@

8. MARKABSLEYFISNUMER (b{&

Numient 95 mg/23.75 mg hart hylki med breyttan losunarh663®

EU/1/15/1044/001 (25 hart hylki meo breyttan losuna )
EU/1/15/1044/002 (100 hart hylki med breyttan lo ada)
EU/1/15/1044/003 (240 hart hylki med breyttan@ arhrada)

Numient 145 mg/36.25 mg hart hylki me eyttan losunarhrada

¥

EU/1/15/1044/004 (25 hart hylki ‘keyttan losunarhrada)
EU/1/15/1044/005 (100 hart hyl breyttan losunarhrada)
EU/1/15/1044/006 (240 hart h{@neé breyttan losunarhrada)

Numient 195 mg/48,75mg Wart hylki med breyttan losunarhrada

EU/1/15/1 044/0074%Yxart hylki med breyttan losunarhrada)
EU/1/15/1044/0 0 hart hylki med breyttan losunarhrada)
EU/1/15/1044/009 (240 hart hylki med breyttan losunarhrada)

Numient 245 mg/61.25 mg hart hylki med breyttan losunarhrada

EU/1/15/1044/010 (25 hart hylki med breyttan losunarhrada)
EU/1/15/1044/011 (100 hart hylki med breyttan losunarhrada)
EU/1/15/1044/012 (240 hart hylki med breyttan losunarhrada)

9. DAGSETNING FYRSTU UTGAFU MARKADSLEYFIS/ENDURNYJUNAR
MARKADSLEYFIS

Dagsetning fyrstu utgafu markadsleyfis: 2. November 2015
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10. DAGSETNING ENDURSKOBUNAR TEXTANS

ftarlegar upplysingar um lyfid eru birtar a vef Lyfjastofnunar Evropu http://www.ema.europa.eu.
Upplysingar & islensku eru 4 http://www.serlyfjaskra.is.
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VIDAUKI 11 (Q

FRAMLEIDENDUR SEM ERU ABYRGIR F\@ LOKASAMPYKKT
FORSENDUR FYRIR, EDA TAKMARKA A, AFGREIDPSLU OG NOTKUN
ADPRAR FORSENDUR OG SKILY@AARKADSLEYFIS

FORSENDUR EBA TAKMAR@NIR ER VARDA ORYGGI OG VERKUN VID

NOTKUN LYFSINS AN
X
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A FRAMLEIDENDUR SEM ERU ABYRGIR FYRIR LOKASAMPYKKT

Heiti og heimilisfang framleidenda sem eru abyreir fyrir lokasampykkt
Central Pharma Contract Packing Limited

Caxton Road, Bedford, Bedfordshire

MK41 0XZ

Bretland

B. FORSENDUR FYRIR, EDA TAKMARKANIR A, AFGREIDSLU OG NOTKUN

Lyfio er lyfsedilsskylt.
C. ADPRAR FORSENDUR OG SKILYRBI MARKABDSLEYFIS

o Samantektir um 6ryggi lyfsins (PSUR) o
Skilyrdi um hvernig leggja skal fram samantektir um 6ryggi lyfsins koma fram i @f
vidmidunardagsetningar Evropusambandsins (EURD lista) sem ger0 er krafa ;g ghein 107¢(7) i

tilskipun 2001/83/EB og 6llum sidari uppfarslum sem birtar eru i evropsk vefgattinni.

D. FORSENDUR EBA TAKMARKANIR ER VARDA ORYQ*f OG VERKUN VID
NOTKUN LYFSINS @

Markadsleyfishafi skal sinna lyfjagataradgeroum serr@ﬁst er, sem og 00rum radstéfunum eins og
fram kemur 1 deetlun um dhattustjornun i kafla 1. S.Q arkadsleyfinu og 6llum uppferslum 4 aztlun
um ahattustjornun sem akvednar veroda.

e Agtlun um ahattustjornun b

Leggja skal fram uppfaerda azetlun um 3 @J ornun:
e A0 beioni Lyfjastofnunar E

e  Dbegar dhattustjornunarke er breytt, sérstaklega ef pad gerist 1 kjolfar pess ad nyjar
upplysingar berast se eitt til mikilvaegra breytinga 4 hlutfalli &vinnings/adhattu eda

vegna pess ad mikilﬁe afangi (tengdur lyfjagat eda lagmdrkun dhaettu) neest.

72
XO)
Q
\7\
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A. ALETRAN
N\
)
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UPPLYSINGAR SEM EIGA AD KOMA FRAM A YTRI UMBUBUM

ASKJA/PAPPI

1. HEITI LYFS

Numient 95 mg/23,75 mg hart hylki med breyttan losunarhrada

Numient 145 mg/36,25 mg hart hylki med breyttan losunarhrada
Numient 195 mg/48,75 mg hart hylki med breyttan losunarhrada
Numient 245 mg/61,25 mg hart hylki med breyttan losunarhrada

Levodopa /karbidopa
2. VIRK(T) EFNI \{\\
)

Hvert hylki inniheldur 95 mg af levodopa og 23,75 mg af karbidopa (sem 1@\Hrat).
Hvert hylki inniheldur 145 mg af levodopa og 36,25 mg af karbidopa (s&nhydrat).
Hvert hylki inniheldur 195 mg af levodopa og 48,75 mg af karbidop einhydrat).
Hvert hylki inniheldur 245 mg af levodopa og 61,25 mg af karbid% em einhydrat).

R

| 3. HJALPAREFNI ~0
&F
(4
| 4. LYFJAFORM OG INNIHALD R\

25 hord hylki med breyttan losunarhrada @Q
100 hord hylki med breyttan losunarhra&
240 hord hylki med breyttan losun a

<

(4
5. ADFERD VID LYRPAGIOF OG IKOMULEID(IR)

Lesid fylgisedilinn fy&iNnotkun.
Til inntoku.
Gleypid 1 heilu lagf, tyggio ekki.

6. SERSTOK VARNADARORD UM AP LYFID SKULI GEYMT bPAR SEM BORN
HVORKI NA TIL NE SJA

Geymid par sem born hvorki na til né sja.

‘ 7. ONNUR SERSTOK VARNADARORD, EF MED bARF

‘ 8. FYRNINGARDAGSETNING

EXP
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Eftir a0 glasio hefur verid opnad skal nota innihaldid innan 90 daga.
Opnad:

9. SERSTOK GEYMSLUSKILYRDI

Geymid vid laegri hita en 30 °C. Geymid i upprunalegum umbudum til varnar gegn 1josi og raka.

10. SERSTAKAR VARUDARRABDSTAFANIR VID FORGUN LYFJALEIFA EDA
URGANGS VEGNA LYFSINS PAR SEM VID A

11. NAFN OG HEIMILISFANG MARKADBSLEYFISHAFA

Amneal Pharma Europe Ltd s‘\\
70 Sir John Rogerson’s Quay A
Dublin 2 @
Ireland ,b%
N
12. MARKADBSLEYFISNUMER A\
W

Numient 95 mg/23,75 mg hart hylki med breyttan losunar!
EU/1/15/1044/001 (25 horo hylki med breyttan losunar
EU/1/15/1044/002 (100 hord hylki med breyttan los
EU/1/15/1044/003 (240 hord hylki med breyttan 10 hrada)

Numient 145 mg/36,25 mg hart hylki med bre@ losunarhrada
EU/1/15/1044/004 (25 hord hylki meo br sunarhrada)
EU/1/15/1044/005 (100 hord hylki mp an losunarhrada)
EU/1/15/1044/006 (240 hord hylki @breyttan losunarhrada)

Numient 195 mg/48,75 mg hart@l 1 med breyttan losunarhrada
EU/1/15/1044/007 (25 hartﬁu(i med breyttan losunarhrada)

EU/1/15/1044/008 (100.har&lylki med breyttan losunarhrada)
EU/1/15/1044/009 ( rt hylki med breyttan losunarhrada)
Numient 245 rnw mg hart hylki med breyttan losunarhrada
EU/1/15/1044/010 (25 hord hylki med breyttan losunarhrada)

EU/1/15/1044/011 (100 hord hylki med breyttan losunarhrada)
EU/1/15/1044/012 (240 hord hylki med breyttan losunarhrada)

13. LOTUNUMER

Lot

‘14. AFGREIDSLUTILHOGUN

‘15. NOTKUNARLEIDBEININGAR
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16. UPPLYSINGAR MED BLINDRALETRI

Numient 95/23,75 mg

Numient 145/36,25 mg
Numient 195/48,75 mg
Numient 245/61,25 mg
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UPPLYSINGAR SEM EIGA AD KOMA FRAM A INNRI UMBUBUM

GLAS/HDPE

1. HEITI LYFS

Numient 95 mg/23,75 mg hart hylki med breyttan losunarhrada
Numient 145 mg/36,25 mg hart hylki med breyttan losunarhrada
Numient 195 mg/48,75 mg hart hylki med breyttan losunarhrada
Numient 245 mg/61,25 mg hart hylki med breyttan losunarhrada
Levodopa/karbidopa

2. VIRK(T) EFNI

N
Hvert hylki inniheldur 95 mg of levodopa og 23,75 mg af karbidopa (sem ein@
Hvert hylki inniheldur 145 mg af levodopa og 36,25 mg af karbidopa (se e@ drat).
Hvert hylki inniheldur 195 mg af levodopa og 48,75 mg af karbidopa (s;ﬁbnhydrat).
Hvert hylki inniheldur 245 mg af levodopa og 61,25 mg af karbidép{@ einhydrat).

o

O
3. HJALPAREFNI 46\‘

9

| 4. LYFJAFORM OG INNIHALD Y

£
O
25 hord hylki med breyttan losunarhrada Q
100 hord hylki med breyttan losunarhra6@0
240 horo hylki med breyttan losunarhra&

&

5. ADFERP VID LYFJAGSOF OG IKOMULEID(IR)

N

Lesio fylgisedilinn fyritptkun.
Til inntoku. z\

\
Gleypid 1 heilu @ggié ekki.

6. SERSTOK VARNADARORD UM AP LYFID SKULI GEYMT bPAR SEM BORN
HVORKI NA TIL NE SJA

Geymid par sem born hvorki na til né sja.

‘ 7. ONNUR SERSTOK VARNADARORD, EF MED bARF

‘ 8. FYRNINGARDAGSETNING

EXP
Eftir ad glasid hefur verid opnad skal nota innihaldid innan 90 daga.
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Opnad:

9. SERSTOK GEYMSLUSKILYRDI

Geymid vid laegri hita en 30 °C. Geymid i upprunalegum umbudum til varnar gegn 1josi og raka.

10. SERSTAKAR VARUDARRABDSTAFANIR VID FORGUN LYFJALEIFA EDA
URGANGS VEGNA LYFSINS PAR SEM VID A

11. NAFN OG HEIMILISFANG MARKADBSLEYFISHAFA

Amneal Pharma fyrirteekismerki

12. MARKADBSLEYFISNUMER \®3

6\
Numient 95 mg/23,75 mg hart hylki med breyttan losunarhrada (gb
EU/1/15/1044/001 (25 hord hylki med breyttan losunarhrada)
EU/1/15/1044/002 (100 hord hylki med breyttan losunarhrada) %&
EU/1/15/1044/003 (240 hord hylki med breyttan losunarhra6a®

Numient 145 mg/36,25 mg hart hylki med breyttan losu da
EU/1/15/1044/004 (25 hord hylki med breyttan losun: a)
EU/1/15/1044/005 (100 hord hylki med breyttan losunarhrada)
EU/1/15/1044/006 (240 hord hylki med breyttaréunarhraéa)

Numient 195 mg/48,75 mg hart hylki med bxeyttan losunarhrada
EU/1/15/1044/007 (25 horo hylki med an losunarhrada)
EU/1/15/1044/008 (100 hérd hylkimed,breyttan losunarhrada)
EU/1/15/1044/009 (240 hord hylki& breyttan losunarhrada)

Numient 245 mg/61,25 mg& hylki med breyttan losunarhrada
EU/1/15/1044/010 (25 horo*aylki meod breyttan losunarhrada)
EU/1/15/1044/011 ( rd hylki med breyttan losunarhrada)
EU/1/15/1044/012 6rd hylki med breyttan losunarhrada)

v

13. LOTUNUMER

Lot

| 14.  AFGREIDSLUTILHOGUN |

‘ 15. NOTKUNARLEIDPBEININGAR ‘

‘ 16. UPPLYSINGAR MED BLINDRALETRI ‘
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B. FYLGISEDI
N\
)
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Fylgisedill: Upplysingar fyrir sjukling
Numient 95 mg/23,75 mg hart hylki med breyttan losunarhrada
Numient 145 mg/36,25 mg hart hylki med breyttan losunarhrada
Numient 195 mg/48,75 mg hart hylki med breyttan losunarhrada

Numient 245 mg/61,25 mg hart hylki med breyttan losunarhrada
Levodopa/karbidopa

Lesid allan fylgisedilinn vandlega adur en byrjad er ad nota lyfid. I honum eru mikilvaegar

upplysingar.

o Geymi fylgisedilinn. Naudsynlegt getur verid ad lesa hann sidar.

o Leitid til leeknisins eda lyfjafreedings ef porf er 4 frekari upplysingum.

o bessu lyfi hefur verid avisad til personulegra nota. Ekki ma gefa pad 6drum. Daé getur valdid
peim skada, jafnvel pott um sdmu sjukdoémseinkenni sé ad rada.

. Latid leekninn eda lyfjafreeding vita um allar aukaverkanir. betta gildir emm,% aukaverkanir

sem ekki er minnst 4 1 pessum fylgisedli. Sja kafla 4. \@
i fylgisedlinum eru eftirfarandi kaflar: éb
1. Uppl}'lsingar um Numient og vid hverju pad er notad k
2. Alur en byrjad er ad nota Numient
3. Hvernig nota & Numient '@
4. Hugsanlegar aukaverkanir b
5. Hvernig geyma 4 Numient @
6. Pakkningar og adrar upplysingar @

S

1. Upplysingar um Numient og vid hv@aé er notad

Numient inniheldur tvé mismunandi t t\cgm heita levodopa og karbiddpa, i einu horou hylki.

- levodopa breytist 1 efni, s \]éhst »dopamin”, 1 heilanum. Dépaminid hjalpar til vid ad beeta
einkenni Parkinsons-vei %'r

- karbidopa tilheyrir flo fja sem kallast ,,aromatiskir aminosyru dekarboxylasa hemlar”. Pad
hjalpar levodopa Vlé(vmna af meiri skilvirkni med pvi ad hagja 4 hrada nidurbrots levoddpa
i likamanum.

Numient er notad tﬂ&% baeta einkenni Parkinsons-veiki hja fullordnum.

2. Adur en byrjad er ad nota Numient
Ekki méa nota Numient:

- ef um er ad reeda ofnaemi fyrir levodopa eda karbiddpa eda einhverju 60ru innihaldsetni lyfsins
(talin upp i kafla 6);

- ef pt ert med pronghornsglaku (augnkvilla);

- ef pt ert med litfiklazexli (sjaldgeeft @xli i nyrnahettum);

- ef pu tekur inn tiltekin lyf vio punglyndi [6sérteekir mondaminoxydasa- (MAO)hemlar]. Haetta
parf ad taka pessi lyf a.m.k. tveimur vikum adur en byrjad er ad nota Numient (sja einnig undir
,Notkun annarra lyfja samhlida Numient”);

- ef pt hefur einhvern timann fengid sefunarheilkenni (NMS —mjog sjaldgeef, alvarleg viobrogo
vi0 lyfjum sem notud eru til a0 medhondla gedraskanir);

- ef pt hefur einhvern timann fengid rakvoovalysu sem ekki er af voldum averka (mjog sjaldgaef
voodvaroskun).
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Varnadarord og varudarreglur

Leitid rada hja lekninum eda lyfjafreedingi 40ur en Numient er notad ef pu ert med, hefur verid med

e0a proar med pér:

- a0 sofna skyndilega eda finna stundum fyrir mikilli syfju

- hvers konar alvarlegar gedraskanir & bord vid gedrof

- punglyndistilfinningar, sjalfsvigshugleidingar eda tekur eftir einhverju 6venjulegu i fari pinu

- skjalfta, eesing, ruglastand, sotthita, hradan puls eda miklar sveiflur & blodprystingi eda tekur
eftir ad voOvarnir verda afar stirdir eda kippast ofsafengid til. Ef eitthvad af pessu gerist skaltu
leita til leknis pegar i stad

- augnkvilla sem nefnist gleidhornsglaka, pvi pa getur purft ad stilla skammtinn og pad getur
purft ad fylgjast med augnprystingi hja pér

- sortuexli eda grunsamlegar hudskemmdir

- hjartaafall, hjartslattarvandamal, blodrasar- eda 6ndunarvandamal

- nyrna- eda lifrarvandamal

- sar 1 meltingarvegi (sem nefnast “skeifugarnar-" eda “etisar’”)

- innkirtlasjukdom (hormoénasjukddm) 5\\
- berkjuastma A
- arattuhegdun g\g

- krampakost b
- lagan blodprysting eda svimatilfinningu pegar pt stendur upp (b
- nyjar eda auknar 6edlilegar likamshreyfingar (hreyfitruflu \&

)
Ef pt ert ekki viss um hvort eitthvad af framangreindu eigi vi pig skaltu leita rada hja lekninum
e0a lyfjafraedingi a0ur en byrjad er ad nota Numient.

Ef pu parft ad undirgangast skurdadgerd skaltu lata 1 n vita ad pu notir Numient.

radili tekur eftir ad pu sért ad proéa med pér fikn eda

Hvatastjérnunarroskun

Lattu lekninn vita ef pu eda fjolskylda/umo
16ngun til ad hegda pér 6edlilega eda ad p# r ekki stadist hvot, porf eda freistingu til ad
framkvaema tilteknar athafnir sem gaetu ad pig eda adra. Slik hegdun er nefnd
hvatastjornunarréskun og getur m. st sem spilafikn, ofat eda 6hofleg eydsla, kynlifsfikn eda
auknar kynferdislegar hugsanir ebﬁa ganir. Vera ma a0 laknirinn purfi ad endurskoda medferdina.

%)
Prof X\
Verid getur ad pad pur 6%;1 profa starfsemi hjarta, lifrar, nyrna og blodfrumna ef medferd stendur
lengi yfir me0 lyfjurg‘%r innihalda levodopa/karbidopa. Ef tekin eru blod- eda pvagprof skal upplysa
leekninn eda hjl’lkru.q%rf ®0inginn um notkun Numient. Pad er af pvi ad lyfi0 getur haft ahrif a

nidurstoour sumbe profa.

Born og unglingar

Notkun Numient er ekki radl6gd hja sjiklingum undir 18 4ra aldri. Oryggi og verkun Numient hja
sjuklingum undir 18 ara aldri hafa ekki verid rannsdkud.

Notkun annarra lyfja samhlida Numient

Latid leekninn eda lyfjafraeding vita um 611 onnur lyf sem eru notud, hafa nylega verid notud eda kynnu
ad verda notud. Pad er vegna pess ad sum onnur lyf geta haft dhrif & verkun Numient.

Ekki ma nota Numient ef notud hafa verio lyf, sem kallast 6sértaekir MAO-hemlar

(méndaminoxydasa-hemlar), vid punglyndi undangengna 14 daga. Slik lyf eru m.a. isokarboxazid og
fenelzin. Ekki ma nota Numient ef petta 4 vid um pig og leitadu rada hja lekninum eda lyfjafraedingi.
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Lattu lekninn eda lyfjafreeding vita, einkanlega ef pt notar eftirfarandi lyf:

- Onnur lyf vid Parkinsons-veiki, s.s. ,,andkolinvirk lyf” (t.d. orfenadrin og trihexyfenidyl),
»sértekir MAO-B-hemlar (t.d. selegilin og rasagilin) og ,,COMT-hemill” (t.d. entakapon).

- Jarnsulfat (notad sem medferd vio blodleysi sem stafar af of lagu jarninnihaldi i blooi).
Levodopa/karbidopa getur gert likama pinum erfidara ad nyta sér jarn. Pess vegna ma ekki nota
Numient og fedubotarefni med jarni eda fjolvitaminum & sama tima. Eftir ad annad hvort
peirra hefur verid tekid skulu lida a.m.k. 2-3 klst. &dur en hitt lyfid/feedubotarefnid er tekid.

- Fendtiazin - s.s. klorpromazin, prémazin og proklorperazin (notad vid gedsjukdomum)

- Benzddiazepin s.s. alprazolam, diazepam og lorazepam sem notud eru vid kvida.

- brihringlaga punglyndislyf (TCA; sem notud eru vid punglyndi)

- Papaverin (notad til ad baeta blodflaedi um likamann)

- Medferd vid haum blodprystingi (haprystingi)

- Fenytoin sem notad er vid flogakostum (krampakdstum)

- fsoniazid sem notad er vid berklum

- Dopaminvidtakablokkar sem notadir eru vid gedroskunum, 6gledi og uppkostum

Notkun Numient med mat og drykk 0

Fitu- og hitaeiningarik maltio seinkar po frasogi levodopa um tveer klukkustu i mataraedinu er
of mikid af proteini (kjoti, eggjum, mjolk, osti), getur verid ad verkun Nu %\ferél ekki sem skyldi.
Fordist ad taka hylkin samhlida pvi ad neyta fitu- eda proteinrikrar malt16

Medganga, brjéstagjof og frjosemi &

Vid medgongu, brjdstagjof, grun um pungun eda ef pungun er: hugud skal leita rada hja lekninum
e0a lyfjafraedingi a0ur en lyfio er notad.

Numient er hvorki &tlad til notkunar 4 medgongu né Jaja konum a barneignaraldri sem ekki nota
getnadarvarnir. Hins vegar geeti leeknirinn dkvedidad gefa pér Numinent ef veentanlegur avinningur af
medferdinni er meiri en hugsanleg dhaetta fyrir O&da barnid.

Konur skulu ekki hafa barn 4 brjosti meé%gl ferd med Numient stendur.

Akstur og notkun véla \@

Numient getur valdid svefnhd g@@‘nikilli syfju) og tilvikum par sem sjuklingur sofnar skyndilega.

bess vegna skaltu fordast aé( eda athafnir par sem skert athygli getur stofnad sjalfum pér eda 6drum
i heettu 4 a0 slasast alva@b 0a deyja (t.d. vid stjornun véla), par til slik endurtekin tilvik og
svefnhofgi hafa gen% aka.

3. Hvernig nota & Numient

- Notid lyfid alltaf eins og leeknirinn eda lyfjafreedingur hefur sagt til um. Ef ekki er 1jost hvernig
nota 4 lyfio skal leita upplysinga hja lekninum eda lyfjafraeedingi

- Laknirinn segir til um nakveemlega hve morg hylki af Numient skuli taka a dag

- Ef pu hefur aldrei fengid levodopa adur, er venjulegur upphafsskammtur af Numient 95 mg
hylki prisvar 4 dag 1 prja daga. Laeknirinn kann ad auka skammtinn & degi fjogur eftir pvi
hvernig pt svarar medferd

- Ef pu hefur fengid levodopa 4dur, akvardar leknirinn videigandi upphafsskammt sem byggist 4
nuverandi levodopa skammti

- Numient a ad taka a u.p.b. 6 klst. fresti en ekki meira en 5 sinnum a dag

- Takid inn lyfid med glasi af vatni. Gleypa skal hylkin i heilu lagi. EKKi ma brjota, mylja eda
tyggja hylkin

- Einnig ma, ef erfitt er ad gleypa hylki, gefa lyfid meo pvi ad opna hylkid varlega og dreifa 6llu
innihaldinu & 1itid magn (2 matskeidar) af mjukri faedu eins og eplasdsu, jogart eda budingi.
Ekki hita lyfja- og feedublonduna og ekki stra innihaldi hylkisins & heita fedu. Gleypa @tti
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lyfja- og feedublonduna alveg og strax an pess ad tyggja og ekki skal geyma hana til sidari
notkunar

- Takid hylkin med reglulegu millibili samkvaemt fyrirmelum leeknisins

- Ekki ma breyta timasetningum sem hylkin eru tekin eda énnur lyf vid Parkinsons-veiki 4n pess
a0 radfeera sig vid leekninn a0ur. Ekki skal taka Numient hylkin sjaldnar en a 4 klukkustunda
fresti

- Numient ma taka med eda an faedu. Fordist ad taka hylkin med fitu- eda proteinrikri maltid pvi
pad lengir timann sem pad tekur fyrir lyfid ad virka.

- Leitid til leeknisins eda lyfjafraedings ef talid er ad ahrif Numient séu of sterk eda veik eda ef
upp koma hugsanlegar aukaverkanir

- Laeknirinn kann ad auka eda minnka skammtinn og stilla skammtationi eftir pvi hvernig svérun
pin vid medferdinni er.

Ef tekinn er staerri skammtur af Numient en meelt er fyrir um

Ef tekinn er sterri skammtur af Numient en melt er fyrir um (eda einhver hefur 1atid ofan i sig
Numient fyrir slysni) skal leita tafarlaust til leeknisins eda lyfjafredings. Ef um er a%ﬁaeéa
ofskdmmtun getur pu fundid fyrir ruglingi eda asing og hjartslattur getur verid haegasi*eda hradari en

venjulega. @
2

Ef gleymist ad taka skammt af Numient (&b

Takid hann strax og munad er eftir pvi nema komid sé of nalaegt pvi *ﬁka naesta skammt. Ekki 4 ad
tvofalda skammt til ad beeta upp skammt sem gleymst hefur ad t aka skal skammtana sem eftir
eru 4 réttum tima.

Ef haett er ad nota Numient @

Ekki ma heetta ad taka eda breyta Numient skémem an pess ad reeda adur vid leekninn jafnvel pott
lidanin sé betri.

Ekki haetta skyndilega ad taka Numi%o
bad getur valdio Véévavandamélur@cthita og gedrenum breytingum.

Leitio til leeknisins eda lyfjaff@gs ef porf er a frekari upplysingum um notkun lyfsins.

)

4. Hugsanlegar @erkanir

Eins og vid & u@f getur petta lyf valdid aukaverkunum en pad gerist p6 ekki hja 6llum.

Ef pt ert med einhver af eftirfarandi einkennum medan 4 medferd med Numient stendur, skaltu leita
tafarlaust til leeknisins:

- Bladingar i maga eda pormum sem vart verdur vid sem blod i heegdum eda dokkar haegdir

- Ofnemisviobrogd sem m.a. geta birst sem ofsakladi (nettluttbrot), kladi, utbrot, bolgur i andlit,
vOrum, tungu eda halsi. betta getur valdid 6ndunar- eda kyngingarérougleikum

- Voovarnir verda stifir eda rykkjast ofsalega til, pi finnur fyrir skjalfta, esingi, ruglastandi,
sotthita, hrodum puls eda miklum sveiflum & blodprystingi. Petta geta verid einkenni um
sefunarheilkenni (NMS, mjog sjaldgeef alvarleg vidbrogd vid lyfjum sem notud eru til ad
medhondla raskanir & midtaugakerfinu) eda rakvodvalysu (mjog sjaldgef vodvatruflun)

Adlrar hugsanlegar aukaverkanir
Mjog algengar (geta komid fyrir hja fleiri en 1 af hverjum 10 einstaklingum)
- Magaopeagindi (6gledi)
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Algengar (geta komid fyrir hj4 allt ad 1 af hverjum 10 einstaklingum)

bPyngdartap

AJ sja eda heyra eitthvad sem er 6éraunverulegt, punglyndi, kvioi, svefnhofgi (mikil syfja),
erfidleikar vid ad sofna eda halda sér vakandi, 6edlilegir draumar, ruglastand, skert minni og
hugsun

Snuningur og endurteknar hreyfingar eda 6edlileg likamsstada sem stafar af ¢sjalfradum
vodvasamdrattum (dystonia) oedlilegar dsjalfradar hreyfingar (dyskinesia), af og a fyrirbrigdi
(bau skipti sem lyfid virkar og sidan fer pad ad hatta ad virka vid ad hafa stjorn a einkennum),
versnandi Parkinsons-veiki, 6edlilegt gongulag, svimi, mikil syfja, naladofi i handleggjum
og/eda fotleggjum, skjalfti, hofudverkur

Oreglulegur hjartslattur

Har blodprystingur, 6edlilega lagur bléoprystingur pegar stadid er upp

Ma=0i

Kvidverkur, haegdatregda, nidurgangur, munnpurrkur, uppkdost

Hitakof, ofsviti, atbrot

Vodvakrampar

Byltur .
Bolgnir handleggir og/eda fotleggir 5\\
Brjostverkur 6tengdur hjartasjukdomi @A

brottleysi, preyta

Sjaldgaefar (geta komid fyrir hja allt ad 1 af hverjum 100 einstaklin

Sortuexli (tegund hudkrabbameins) K
Blodskortur (feekkun raudra blookorna) (b
Minnkud matarlyst, pyngdaraukning @
GeOrofstilvik, asing b

Hvatastjornunarroskun (sja hér ad nedan)

Tilvik par sem sjuklingur sofnar skyndilega, fg 1rd (Opezegileg tilfinning 1 fétum med
knyjandi 16ngun til ad hreyfa pa), erﬁéleika&w ad opna munninn, krampar

Tvisyni, vikkud sjadldur, 6skyr sjon
bungur hjartslattur Q
Yfirlio, blodsegi eda bolga i blé@m}
Bladingar i maga eda pormum r, kyngingarerfidleikar, meltingartregda, dbragd i munni,
svidi 1 tungu, mikill vindga 0a loft (upppemba)

Ofnemisviobrogd sem m, a birst sem ofsakladi (nettluutbrot), klaoi, utbrot, bolgur i andlit,
vorum, tungu eda halsi Qdunar- eda kyngingarerfidleikar, klaoi.

Ofzer um pvaglat {

Almenn vanlid la@%iki)

Hakkad mag& rs, pvagsyru og/eda lifrarensima i blodi

Oedlilegar Qg stodur nyrnaprofs og/eda bloo 1 pvagi

Einnig geta eftirfarandi aukaverkanir komid upp

Ekki haegt ad standast hvot til ad framkvama adgerd sem geaeti verio skadleg, m.a.:

- Sterk spilafikn pratt fyrir alvarlegar afleidingar fyrir sjalfa(n) sig eda fjolskylduna

- Breyttur eda aukinn kynferdislegur ahugi og hegdun sem vardar badi pig og adra, t.d.
aukin kynhvot

- Ovidradanleg og 6hofleg kaupsyki eda eydsla

- Ofat (neysla mikillar fedu 4 stuttum tima) eda arattuat (neysla meiri faedu en venjulega
og meira en parf til ad sedja hungrid)

Latid leekninn vita ef pu finnur fyrir slikri hegdun. Hann radir pa ymsa moguleika til ad stjorna
og draga ur einkennum.

Einnig hefur verid greint fra eftirfarandi aukaverkunum, en likur 4 pvi a0 beer komi fyrir eru 6pekktar:

Fjoldi blodkorna of litill (hvit blodkorn, blodflogur)
Lyfjamisnotkun tiltekinna lyfja sem notud eru til medferdar vid Parkinsons-veiki
Sjalfsvigstilraun, vistarfirring, auknar kynferdislanganir
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- Verulega lengdar, 6edlilegar augnhreyfingar, Horner heilkenni (slapandi augnlok, litid sjaaldur
og minni svitnun 60ru megin a andliti) kippir i augnloki

- Oedlilegt ondunarmynstur

- Mikid eda dokklitad munnvatn, tannagnistran, hiksti

- Harlos, utbrot (p.m.t. alvarleg Gtbrot sem nefnast Henoch-Schonlein bloddilasott), dokkleitur
sviti

Tilkynning aukaverkana

Latio lekninn eda lyfjafreeding vita um allar aukaverkanir. Petta gildir einnig um aukaverkanir sem
ekki er minnst 4 1 pessum fylgisedli. Einnig er haegt ad tilkynna aukaverkanir beint samkvemt
fyrirkomulagi sem gildir 1 hverju landi fyrir sig, sja Appendix V. Med pvi ad tilkynna aukaverkanir er
haegt ad hjalpa til vid ad auka upplysingar um oryggi lyfsins.

5. Hvernig geyma & Numient .
N
Geymid lyfid par sem born hvorki na til né sja. Q&\

Geymid vid laegri hita en 30 °C. Geymid 1 upprunalegum umbtdum, til V@egn 1j6si og raka.

Ekki skal nota lyfid eftir fyrningardagsetningu sem tilgreind er a 0s @og a glasinu eftir EXP.

Fymingardagsetning er sidasti dagur manadarins sem par kemur fygad» Eftir ad glasid hefur verid
opnad skal innihaldid notad innan 90 daga. @

Ekki m4 skola lyfjum nidur i frarennslislagnir eda fleygj me0 heimilissorpi. Leitid rada i
apoteki um hvernig heppilegast er ad farga lyfjum se er a0 nota. Markmidid er a0 vernda
umhverfid.

>
6. Pakkningar og adrar upplysingar Q@

Numient inniheldur \ I’\\

- Virku innihaldsefnin em%épa og karbidopa
- Hvert 95 m, /Qﬂ mg hart hylki med breyttan losunarhrada inniheldur 95 mg

levodopa og@B,75 mg karbidopa (sem einhydrat)

- Hverts 2/36,25 mg hart hylki med breyttan losunarhrada inniheldur 145 mg
levo og 36,25 mg karbidopa (sem einhydrat)

- et 195 mg/48,75 mg hart hylki med breyttan losunarhrada inniheldur 195 mg
levodopa og 48,75 mg karbidopa (sem einhydrat)

- Hvert 245 mg/61,25 mg hart hylki med breyttan losunarhrada inniheldur 245 mg
levodopa og 61,25 mg karbidopa (sem einhydrat)

- Onnur innihaldsefni eru drkristalladur selluldsi, mannitol, tartarsyra, etylsellulési,
hyprosellulosi, natrium sterkju glykolat, natriumlarylsulfat, povidon, talkim, metakrylsyra —
metyl metakrylat samfjollidur (1:1), metakrylsyra — metyl metakrylat samfjollidur (1:2),
trietylsitrat, kroskarmelldsa natrium og magnesium stearat

- Innihaldsefnin 1 harda hylkinu eru indigékarmin (E132) lake, gult jarnoxid (E172), titandioxid
(E171) og gelatina

- Innihaldsefnin i blekinu eru SB-6018 blatt blek, gljalakk (E904), propylenglykol og
indigokarmin (E132) lake
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Lysing a utliti Numient og pakkningasteerdir
Numient er hart hylki med breyttan losunarhrada.

95 mg/23.75 mg hart hylki med breyttan losunarhrada
Hyvitt hylki med blau loki 18 x 6 mm sem prentad er a ,,IPX066 og ,,95° med blau bleki.

145 mg/36.25 mg hart hylki med breyttan losunarhrada
Ljosblatt hylki med blau loki 19 x 7 mm sem prentad er a,,IPX066* og ,,145° med blau bleki.

195 mg/48.75 mg hart hylki med breyttan losunarhrada
Gult hylki me0 blau loki 24 x 8 mm sem prentad er 4 ,,IPX066 og ,,195“ med blau bleki.

245 mg/61,25 mg hart hylki med breyttan losunarhrada
Blatt hylki me0 blau loki 23 x 9 mm sem prentad er a,,IPX066% og ,,245° med blau bleki.

Numient hylki eru afgreidd 1 plastglosum med purrkefni og plastloki, faanleg i glosum med 25, 100
e0a 240 hart hylkjum. EkKki er vist ad allar pakkningastaerdir séu markadssettar. *

Markadsleyfishafi og framleidandi \Q

Amneal Pharma Europe Ltd b

70 Sir John Rogerson’s Quay (b
&

Dublin 2

Ireland @

Framleidandi 7b

Central Pharma Contract Packing Limited @
Caxton Road, Bedford, Bedfordshire

\
MK41 0XZ Q)
O

Bretland
44(0) 1234 227816 Q

pessi fylgisedill var sidast uppfee

Upplysingar sem heaegt er ad né annars stadar

ftarlegar upplysingar um lyfideru birtar 4 vef Lyfjastofnunar Evrépu http://www.ema.europa.eu.
\‘\’\@
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