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1. ISEM IL-PRODOTT MEDICINALI

Numient 95 mg/23.75 mg kapsuli ibsin li jerhu I-medi¢ina b’mod modifikat

Numient 145 mg/36.25 mg kapsuli ibsin li jerhu I-medic¢ina b’mod modifikat
Numient 195 mg/48.75 mg kapsuli ibsin li jerhu I-medi¢ina b’mod modifikat
Numient 245 mg/61.25 mg kapsuli ibsin li jerhu I-medi¢ina b’mod modifikat

2. GHAMLA KWALITATTIVA U KWANTITATTIVA

95 mg/23.75 mg kapsuli ibsin 1i jerhu I-medi¢ina b’mod modifikat \'
Kull kapsula iha 95 mg levodopa u 23.75 mg carbidopa (bhala monohydrate)

145 mg/36.25 mg kapsuli ibsin 1i jerhu l-medi¢ina b’mod modifikat . /&

Kull kapsula fiha 145 mg levodopa u 36.25 mg carbidopa (bhala monohydrate) K\
195 mg/48.75 mg kapsuli ibsin li jerhu l-medi¢ina b’mod modifikat \,O
Kull kapsula fiha 195 mg levodopa u 48.75 mg carbidopa (bhala monohydrate $

245 mg/61.25 mg kapsuli ibsin 1i jerhu l-medi¢ina b’mod modifikat 0
Kull kapsula fiha 245 mg levodopa u 61.25 mg carbidopa (bhala mono ?%'E

Ghal-lista kompluta ta' ec¢ipjenti, ara sezzjoni 6.1. 6

O

3. GHAMLA FARMACEWTIKA N Q
Kapsula ibsin li jerhu I-medic¢ina b’mod modiﬁkat@

<
95 mg/23.75 mg kapsula iebsa li terhi l—medié}(; ’mod modifikat
Parti bajda u b’ghatu blu ta’ 18 X 6 mm s%@ti b’ “IPX066” u “95” b’linka blu.

145 mg/36.25 mg kapsula iebsa li t @gdiéina b’mod modifikat

A\ g

Parti blu ¢ara u b’ghatu blu ta’ stampati b’ “IPX066” u “145” b’linka blu.

<
195 mg/48.75 mg kapsula i \h terhi 1-medi¢ina b>’mod modifikat
Parti safra u b’ghatu blu x 8 mm stampati b’ “IPX066” u “195” b’linka blu.

245 mg/61.25 mg \@ iebsa li terhi I-mediéina b’mod modifikat
Parti bluu b’@b ta’ 23 x 9 stampati b’ “IPX066” u “245” b’linka blu.

O

4. : RIF KLINIKU
ndikazzjonijiet terapewtici

rattament sintomatiku ta’ pazjenti adulti bil-marda tal-Parkinson.
4.2  Pozologija u metodu ta' kif ghandu jinghata
Pozologija

Huwa rakkomandat 1i Numient jinghata b’doza orali, bejn wiehed u ichor kull 6 sighat. Mhuwiex
rakkomandat li dan il-prodott medi¢inali jkun dozat aktar minn 5 darbiet kuljum.



IlI-qgawwa ta’ kull kapsula tista’ tintuza waheda, jew flimkien ma’ qawwiet ohra ta’ kapsuli kif
mehtieg.
L-uzu ta’ dan il-prodott medi¢inali ma’ prodotti medicinali ohra li fihom levodopa ma giex studjat.

Rakkomandazzjonijiet tad-doza ghandhom jigu segwiti fil-bidu tal-kura u adattati skont ir-rispons
kliniku.

Doza tal-bidu u titrazzjoni f’pazjenti li huma ‘levodopa-naive’

Id-doza tal-bidu hija kapsula wahda li fiha 95 mg ta’ levodopa u 23.75 mg carbidopa tliet darbiet

kuljum (TID) ghall-ewwel tlett ijiem; dan jista’ jizdied ghal doza ta’ kapsula wahda li terhi l-mediéin\'
b’mod modifikat, iebsa, li fiha 145 mg ta’ levodopa u 36.25 mg carbidopa tliet darbiet kuljum mi -@.
raba’ jum ta’ trattament. /L

L 2
Aktar zidiet ghandhom ikunu individwalizzati skont ir-rispons kliniku. Id-doza ta’ kuljumﬁaﬂﬁa
tkun determinata permezz ta’ titrazzjoni bir-reqqa. Ill-pazjenti ghandhom jinzammu fu r doza
baxxa mehtiega sabiex jinkiseb kontroll simptomatiku u sabiex jimminimizzaw ir-r jjiet avversi
bhal diskinesija u dardir.
Hemm esperjenza limitata bid-doza totali ta’ kuljum ta’ aktar minn 1,170 ;g @gvodopa meta
jinghata lill-pazjenti li huma ‘levodopa-naive’. %
It-tnehhija ta’ pazjenti minn prodotti medicinali ohrajn li jerhu I- ‘ina b'mod immedjat ta’

levodopa /tal-inibitur ta’ dopa-decarboxylase (DDC) (carbido@w benserazide) ghal tpoggija ghal
fuq Numient

mhumiex direttament interkambjabbli ma’ prodotti ¢inali ohrajn ta’ levodopa/tal-inibitur ta’ DDC
li jerhu I-medi¢ina b’mod immedjat. 0\

. \
i \Qill—prodotti medicinali ta’ levodopa/ tal-inibitur ta’ DDC
soija ghal fuq Numient, il-linji gwida ta’ tibdil tad-dozagg
ghad-dozagg inizjali.

B’rizultat tal-karatteristi¢i farmakokinetici ta’ Nurmesg 1@1 u I-frekwenza ta’ dozagg ta’ Numient

Meta l-pazjenti huma inizjalment imneh
li jerhu I-medi¢ina b’mod immedjat gh
ipprovduti f"Tabella 1 huma rrakko

.
Tabella 1 Linji gwida ghall- ﬂg@ inizjali mill-prodotti medicinali ta’ levodopa/inibitur ta’ DCC [i
jerhu I-medicina b’mod imr@ (IR) u tpogsgija ghal fug Numient [ pazjenti bil-marda tal-Parkinson.

Doza totali ta’ k:&y Doza totali inizjali ta’ Doza inizjali ssuggerita ta’
levodopa f’levodopatinibitur ta’ kuljum ta’ Numient Numient
DDC li jerhu L-x¥edic¢ina b’mod (levodopa > mg)
imn mg)

r@ 0 sa 549 855 3 kapsuli ibsin 95 mg/23.75 mg TID

wth 550 sa 749 1,140 4 kapsuli ibsin 95 mg/23.75 mg TID

oL inn 750 sa 949 1,305 3 kapsuli ibsin 145 mg/36.25 mg TID

N Minn950sa 1,249 1,755 3 kapsuli ibsin 195 mg/48.75 mg TID

v >1,250 2,340 4 kapsuli ibsin 195 mg/48.75 mg TID

jew
2,205 3 kapsuli ibsin x 245 mg/61.25 mg TID

Meta I-pazjenti huma inizjalment imnehhija minn levodopa/inibitur ta’ DDC li jerhu I-medi¢ina b'mod
immedjat flimkien ma’ inibituri tal-catechol-O-methyl transferase (COMT) (bhal entacapone) u
pogguti ghal fuq Numient, il-linji gwida tad-doza tat-tibdil pprovdut fit-Tabella 2 huma rrakkomandati
ghad-doza inizjali.



Tabella 2: Linji gwida ghat-tnehhija inizjali minn levodopa/inibitur ta’ DDC [i jerfiu I-medicina b'mod
immedjat flimkien ma’ inibituri tal-catechol-O-methyl transferase (COMT) (bhal entacapone) u
pogguti ghal fug Numient f’pazjenti bil-marda tal-Parkinson.

Doza totali ta’ kuljum ta’ Doza totali inizjali ta’ Doza inizjali ssuggerita ta’
levodopa (mg) kuljum ta’ Numient Numient
f’levodopa/inibitur ta’ (levodopa f’'mg)

DDC/entacapone
Minn 400 sa 549 1,140 4 kapsuli ibsin 95 mg/23.75 mg TID
Minn 550 sa 749 1,470 2 kapsuli ibsin 245 mg/61.25 mg TID \'
Minn 750 sa 949 1,755 3 kapsuli ibsin 195 mg/48.75 mg TID

Minn 950 sa 1,249 2,205 3 kapsuli ibsin 245 mg/61.25 mg TID‘/‘_@

>1,250 2,940 4 kapsuli ibsin 245 mg/61.25 m‘\\

Meta l-pazjenti huma mnehhija minn prodotti medicinali ta’ levodopa/ta’ inibitur D
fuq Numient, id-doza ghandha tigi aggustata sabiex izomm kontroll simptomatiku_s
frekwenza tad-doza tista’ tinbidel minn tliet darbiet kuljum ghal massimu ta’ h
jekk il-kontroll simptomatiku suffi¢jenti ma jinzammx. Fi studji dwar pazj ent@«adju avvanzat tal-
marda tal-Parkinsons, hemm taghrif limitat dwar l-uzu tad-dozi ta’ aktar nfinn 2,450 mg ta’ levodopa u
612.5 mg ta’ carbidopa moghti bhala Numient. 0

It-total finali tad-doza ta’ kuljum ta’ levodopa minn Numient h
finali tad-doza ta’ kuljum ta’ levodopa li jerhi I-medi¢ina b’
total finali tad-doza ta’ kuljum ta’ levodopa minn Numient,lyw® madwar tliet darbiet dak tat-total
finali tad-doza ta’ kuljum ta’ levodopa mill-kombinaz2jof

<

It-tnehihija ta’ pazjenti b’mod specifiku minn prod@dic’inali ohra li jerhu I-medicina b'mod
modifikat ta’ levodopa/inibitur ta’ DDC u t—tl\&'ja hal fug Numient

*
Ghall-pazjenti li bhalissa huma trattati bi \)tti medicinali li jerhu I-medi¢ina b'mod modifikat ta’
levodopa/inibitur ta’ DDC, informazzj tata dwar it-tpoggija ghal fuq Numient hija disponibbli.
It-total tad-doza inizjali ta’ kuljum Q\mient deskritta f"Tabella 1 hawn fuq jehtieg li titnaqqas
b’madwar 30 % ghal pazjenti, 1i% ed jitnehhew b’mod specifiku minn prodotti medic¢inali li jerhu
l-medic¢ina b'mod modiﬁk36 dopa/inibitur ta’ DDC u jitpoggew ghal fuq Numient.

Manutenzjoni 0

Minhabba li I-mardata®Parkinson hija progressiva, evalwazzjonijiet klini¢i perjodi¢i huma
rrakkomanda '%rapija ghandha tkun individwalizzata u aggustata ghal kull pazjent skont ir-rispons
terapewtih@eq

Zied dotti medicinali ohra ghat-trattament tal-marda ta’ Parkinsons

&lopa/carbidopa li jerhi I-medic¢ina b'mod modifikat jista’ jintuza flimkien ma’ prodotti medicinali
ra ghat-trattament tal-marda ta’ Parkinsons. Madankollu, aggustamenti fid-doza jistghu jkunu
mehtiega (ara Sezzjoni 4.5).

Interruzzjoni tat-terapija.

Kazi rari ta’ sintomu kumpless li tixbah sindromu newroleptikuu malinn (SNM) gew assocjati ma’
tnaqqis fid-doza u l-irtirar ta’ prodotti medicinali li fihom levodopa/carbidopa. Pazjenti ghandhom jigu
osservati b’attenzjoni jekk it-tnaqqis jew it-twaqqif f"daqqa tal-prodott medi¢inali li jerhi I-medic¢ina
b'mod modifikat tal-kapsula b’levodopa/carbidopa huwa mehtieg, spe¢jalment jekk il-pazjent gieghed
jir¢ievi antipsikotici (ara sezzjoni 4.4).



Jekk tkun mehtiega anestesija generali, il-prodott medicinali li jerhi I-medic¢ina b'mod modifikat tal-
kapsula b’levodopa/carbidopa jista’ jitkompla sakemm il-pazjent jithalla jiehu prodotti medic¢inali
orali. Jekk it-terapija hija interrotta b’mod temporanju, id-doza tas-soltu ghandha tinghata malli 1-
pazjent ikun jista’ jiehu prodotti medicinali orali.

Anzjani

L-ebda aggustament tad-doza li terhi [-medi¢ina b'mod modifikat tal-prodott medicinali ta’
levodopa/carbidopa huwa mehtieg ghal pazjenti anzjani.

Indeboliment tal-kliewi

Impatt tal-funzjoni tal-kliewi fuq it-tnehhija ta’ levodopa/carbidopa hija limitata (ara sezzjoni SZl(@.
Numient ma giex studjat fuq pazjenti b’indeboliment renali. Huwa rrakkomandat li tammigpi il-
prodott medicinali b’kawtela lill-pazjenti b’mard sever tal-kliewi (ara sezzjoni 4.4). K\

Indeboliment tal-fwied \

Numient ma giex studjat f’pazjenti b’indeboliment tal-fwied. Huwa rakkoma &mministra dan il-
prodott medicinali b’kawtela lill-pazjenti b’indeboliment tal-fwied sever (ara s€zzjoni 4.4).
Popolazzjoni pedjatrika 0

Is-sigurta u l-effikacja ta’ Numient fi tfal taht it-18-il sena ma g bbiliti. M’hemmx dejta
disponibbli. Q

Metodu ta' kif ghandu jinghata 4 q

Numient ghandu jinghata b’tazza ilma u jista’ ﬁttiv@ jew minghajr ikel. Ikla b’xaham gholi u
b’hafna kaloriji jittardja l-assorbiment ta’ levaxqf% b’saghtejn. Barra minn hekk, ikliet b’hafna
proteini jistghu jfixklu r-rispons kliniku 'ﬂ%la su l-assorbiment ta’ levodopa (ara sezzjoni 4.5).
Ghalhekk, Numient m’ghandux jitticheds{lNgtess hin ma’ ikliet b’hafna proteini. Il-kapsula iebsa li
terhi I-medi¢ina b’mod modifikat gh jinbelghu shah, u mhux jintmaghdu jew jitfarrku, sabiex
jinzamm l-effett tar-rehi modiﬁka‘t dott medicinali ta’ levodopa/carbidopa. B’mod alternattiv,
ghal dawk il-pazjenti li ghandh@ lemi biex jibilghu kapsula, dan il-prodott medicinali jista’ jigi
amministrat billi tinfetah il- b’attenzjoni u l-kontenut kollu jitbexx fuq ammont zghir (ez.
zewgt imgharef) ta’ ikel alma huwa z-zalza tat-tuffieh, jogurt jew pudina. Il-prodott
medicinali/tahlita tal-i ndha tinbelgha kompletament u b’mod immedjat minghajr ma jinghomod
u m’ghandux jinhaz 1 uzu fil-futur. Ma jistax jigi eskluz li t-tishin jista’ jibdel il-propjetajiet tal-
prodott mediéi% alhekk, il-prodott medic¢inali ma ghandux jissahhan jew jizdied ma’ ikel shun.

Prodotti 4 F@‘ 1s-sulfat tal-hadid ghandhom jinghataw separatament minn levodopa/carbidopa, bl-
itwal in Ty al-hin possibli bejn meta dawn jinghataw (ara sezzjoni 4.5).

Q&)ntraindikazzjonijiet
- Sensittivita ec¢essiva ghas-sustanzi attivi jew ghal kwalunkwe wiehed mill-ec¢ipjenti elenkati

f’sezzjoni 6.1.

- Glawkoma ta’ angolu dejjaq.
- Fejokromocitoma.

- L-ghoti flimkien ma’ inibituri monoamine oxidase (MAQO) mhux selettivi. Dawn l-inibituri
ghandhom jitwaqqfu minn tal-inqas gimaghtejn qabel ma tinbeda t-terapija (ara sezzjoni 4.5).



- Passat prec¢edenti ta’ sindromu newroleptiku malinn (SNM) u/jew rabdomilozi mhux
trawmatika.

4.4  Twissijiet specjali u prekawzjonijiet ghall-uzu

Effetti CNS u disturbi mentali

Nghas u episodji ta’ rqad f’dagqa

Levodopa kien assoc¢jat man-nghas u ma’ episodji ta’ rqad f’daqqa (ara sezzjoni 4.7). Bidu ghal
gharrieda ta’ rqad matul attivitajiet ta’ kuljum, 'xi kazijiet minghajr gharfien jew sinjali ta’ twissija,
gew irrapportati f’kazijiet rari hafna. Il-pazjenti ghandhom ikunu nfurmati b’dan u jkunu avzati biex
jogghodu attenti waqt is-sewqan jew it-thaddim ta’ magni matul il-kura (ara sezzjoni 4.7). Pazjentifl]
kellhom nghas u/jew episodju ta’ rqad f"daqqa ghandhom jastjenu milli jsuqu jew joperaw ma ﬂL
Barra minn hekk jista’ jigi kkunsidrat tnaqqis fid-doza jew it-tmiem tat-terapija. . ¢

Sindromu newroleptiku malinn (SNM).

Kazijiet sporadi¢i ta’ sintomu kompless li jixbah is-sindromu newrolettiku malinn (
irrappurtati flimkien ma tnaqgqis tad-doza jew irtirar tal-prodotti medi¢inali levo
huwa sindromu ta’ theddida tal-hajja 1i huwa karatterizzat mid-deni jew l-ipegfeyija u jista’ jkun
assocjat mir-rabdomiolizi. Sejbiet newrologici, inkluz l-ebusija tal-muskoly, m&¥imenti involontarji,
sensi mibdula, tibdil fl-istat mentali; distubri ohra bhad-disfunzjoni a ika, takikardija, takipnea,

gharaq, pressjoni gholja jew pressjoni baxxa; sejbiet tal-laborator;j gtevazzjoni tal-kreatina tal-

f’daqqa jew imwaqqfa, specjalment jekk il-pazjent ikun q
4

Disturbi mentali

Il-pazjenti jistghu jesperjenzaw stat mentali jew ti@mgiba godda jew jmorru ghall-aghar, li

jistghu jkunu severi, inkluz imgiba simili tal- §i§ti u mgiba suwicidali waqt it-trattament

b’levodopa jew wara li jibdew jew li jZidu,d-i%fQ a’ levodopa. Dan il-hsieb u lI-imgiba anormali jista’

jikkonsistu minn wiehed jew iktar ta’ var Ng’ manifestazzjonijiet inkluzi l-ansjeta, dipressjoni,

hsibijiet ta’ paranojde, deluzjonijiet, all zjonijiet, konfuzjoni, imgiba simili tal-psikotiku,
dizorjentament, imgiba aggressiva, Joni u delirju.
.

ri jew b’passat ta’ disturbi psikoti¢i ghandhom ikunu trattati
minhabba minhabba r-riskju li jaggravaw il-psikozi. Barra minn

zati biex jikkuraw il-psikozi jistghu jaggravaw is-sintomi tal-marda
tal- Parkinson u jist gsu l-effettivita ta’ levodopa/carbidopa. Uzu konkomitanti tal-antipsikotici
ghandhom ikunu s jati bir-reqqa ghall-aggravar tas-sintomi tal-moviment tal-Parkinsons
spe¢jalment l-antagonisti tar-ricettur D2 huma uzati (ara sezzjoni 4.5).

R @froll tal-impuls

[l-pazie Q- andhom jigu mmonitorjati regolarment ghall-izvilupp ta’ disturbi fil-kontroll tal-impuls.
Pa a@ dawk li jiehdu hsiebhom ghandhom ikunu jafu li s-sintomi ta’ mgiba ta’ disturbi fil-kontroll
-iygpuls jinkludu loghob tal-azzard patologiku, zieda fil-libido, ipersesswalita, infieq jew Xiri

ompulsiv, li tiekol aktar milli suppost jew li tiekol b’mod kompulsiv, u sintomu ta’ disregulazzjoni
tad-dopamine jista’ jsehh f’pazjenti kkurati b’agonisti tad-dopamine u/jew trattamenti dopaminergici
ohrajn li fihom levodopa. Revizjoni tat-trattament huwa rakkomandat jekk dawn is-sintomi
jizviluppaw.

Il-pazjenti b’disturbi psikoti¢l
b’attenzjoni b’levodopa/ca
hekk, certi prodotti medi

Diskajnezji

Prodotti medi¢inali tad-diskajnezji li fihom levodopa jikkawzaw diskinesija li tista’ tirrikjedi
aggustament tat-trattament. Carbidopa jippermetti li aktar levodopa jilhaq il-mohh u li tigi ffurmata
iktar dopamina u b’hekk izzid ir-riskju ghal ¢ertu reazzjonijiet avversi ghas-CNS inkluz id-diskinesija.
Huwa rakkomandat li jkunu sorveljati pazjenti ghall-bidu jew l-evoluzzjoni tad-diskinesija u biex
jaggustaw id-dozi ta’ levodopa/carbidopa kif xieraq.

6



Pressjoni baxxa ortostatika

Levodopa/carbidopa tista’ tikkawza pressjoni baxxa ortostatika. Levodopa/carbidopa ghandha tintuza
b’kawtela f’kas ta’ uzu fl-istess hin ta’ prodott medicinali li jistghu jikkawzaw pressjoni baxxa
ortostatika, perezempju prodotti medi¢inali kontra l-pressjoni gholja.

Glawkoma

Pazjenti bil-glawkoma kronika ta’ angolu wiesa jistghu jigu trattati b’attenzjoni b’levodopa/carbidopa
sakemm il-pressjoni fl-ghajn hija kkontrollata tajjeb u l-pazjenti ikun ssorveljat b’kawtela ghal bidliet

fil-pressjoni go 1-ghajn wagqt it-terapija. \'

L 2

Studji epidemjologici wrew li pazjenti bil-marda ta’ Parkinson ghandhom riskju oghla (médkbtejn
sa madwar sitt darbiet iktar) li jizviluppaw melanoma mill-popolazzjoni in generali. Je -tiskju
oghla kienx osservat minhabba I-marda ta’ Parkinson jew fatturi ohra, bhal prodotti inali uzati
biex jikkuraw il-marda ta’ Parkinson, mhuwiex car.

Melanoma

Ghar-ragunijiet imsemmija hawn fuq, pazjenti u t-tobba li jaghtu r-ricetta juma*dvzati sabiex
jimmonitorjaw ghal melanomas spiss u fuq bazi regolari meta juzaw le /carbidopa
spec¢jalmentf’pazjenti b’lezzjonijiet fil-gilda suspettuzi jew mhux d8idnioptikati jew b’ passat ta’
melanoma. Ezamijiet perjodic¢i tal-gilda li jsiru minn individwi kati kif jixraq (per ezempju,
dermatologisti) huma rrakkomandati. %

Ittestjar fil-laboratorju N q:

Tnaqqis fl-emoglobina u fl-ematokrit gie osservat @ﬁt—ml b’levodopa/carbidopa. Evalwazzjoni
perjodika tal-funzjonament tal-fwied, emato Q(a, ardjovaskulari u renali hu rakkomandat matul
il-kura estiza. .

ketone, jekk strixxa tat-test hija uzatf DigX ikun stabbilit xi ketonuria. Din ir-reazzjoni ma tinbidilx

meta jaghli I-kampjun tal-awri izbltati negattivi foloz jistghu jinkisbu meta jintuzaw metodi ta’
®.

glucose-oxidase ghal glukoex&

Popolazzjonijiet specjali

Preparazzjonijiet levodopa/ Cafbidopaq?@% ipprovdu rizultat ta’ test falz-pozittiv ghall-korpi tal-

Preparazzjonijiet t odopa/carbidopa ghandhom ikunu amministrati b’mod kawt lill-pazjenti
b’mard tal-q emiku, mard serju kardjovaskulari jew pulmonari, azma tal-bronki, mard tal-kliewi,
fwied jew e@ iali, jew passat ta’ mard ta’ ulcera peptika (minhabba I-possibilta ta’ emorragija
astro-i@ i fin-naha ta’ fuq) u passat ta’ konvulzjonijiet.

g

GE@ tigi ezercitata kura fl-amministrazzjoni ta’ levodopa/carbidopa lejn pazjenti b’passat ta’
aMymijokardijaku li ghandhom arritmija atrijali, nodali jew ventrikolari residwali. F’pazjenti bhal
wn, il-funzjoni kardijaka ghandha tkun immonitorjata b’attenzjoni partikolari matul il-perjodu ta’

aggustament fid-doza inizjali.

4.5 Interazzjoni ma' prodotti medi¢inali ohra u forom ohra ta' interazzjoni

Inibituri ta’ monoamine oxidase

Inibituri mhux selettivi ta” monoamine oxidase ghandhom jitwaqqfu mill-inqas gimaghtejn qgabel il-
bidu tal-kura tal-prodott medicinali tal-kapsula li terhi l-medic¢ina b'mod modifikat levodopa/carbidopa
(ara sezzjoni 4.3).



Numient jista’ jittiched flimkien ma’ doza rakkomandata ta’ inibitur MAOQO, li huwa selettiv ghall-
inibitur MAO tat-tip B bhal selegiline u rasagiline. Hemm interazzjoni rikonoxxuta bejn medic¢ina u
ohra ta’ levodopa tat-tip B mal-inibituri tal-MAO li ssahhah l-effetti ta’ levodopa. Il-kombinazzjoni
tista’ tkun assocjata ma’ pressjoni baxxa ortostatika severa.

Id-doza ta’ levodopa jaf ikollha titnagqgas meta jizdied inibitur tal-MAOQ selettiv ghat-tip B. Il-pazjenti
ghandhom jinzammu fuq id-doza l-aktar baxxa biex jintlahaq il-kontroll sintomatiku u jitnaqqsu r-

reazzjonijiet avversi.

Antagonisti tar-ricettur D2 tad-dopamina, benzodiazepines u isoniazid

Antagonisti tar-ricettur D2 tad-dopamina (per ezempju phenothiazines, butyrophenones, risperidon%\'
benzodiazepines u isoniazid: jistghu jnaqqsu l-effetti terapewtici ta’ levodopa. Pazjenti li qed jim
dawn il-prodotti medic¢inali flimkien ma’ levodopa/carbidopa ghandhom ikunu monitorjati, $
b’attenzjoni ghat-telf ta’ rispons terapewtiku. \

Antidipressanti tri¢ikli¢i \9

Kien hemm rapporti rari ta’ reazzjonijiet avversi, li jinkludu pressjoni gholja esja, li jirrizultaw
minn uzu konkomitanti ta’ antidipressanti tric¢ikli¢i u levodopa/carbidopa.

ijiet ta’ levodopa w inibitur
r¢ievi ¢ertu anti-ipertensivi.

iistghu jkunu mehtiega waqt il-fazi ta’
carbidopa li jerhi l-medi¢ina b'mod

Anti-ipertensivi

)

Pressjoni baxxa posturali simptomatika tkun sehhet meta kombi
decarboxylase huma mizjuda mal-kura ta’ pazjent li diga j
Aggustament fid-doza tal-prodotti medic¢inali anti-ipertens
titrazzjoni tat-trattament b’dan il-prodott medicinali le%o

modifikat.
*

Antikolinergici

e N
Prodotti medi¢inali antikolinergici jistg mu b’sinergija ma’ levodopa, sabiex itebju r-roghda. L-
uzu flimkien jista’, madankollu, jikka erjorament ta’ disturbi fil-moviment involontarji. Il-
prodotti medicinali antikolinergici ji{tghu jfixklu l-effett ta’ levodopa, minhabba assorbiment
imdewwem. Aggustament ta@—cf levodopa jista’ jkun mehtieg.

bil-phenytoin u pa; ine. Pazjenti li gqed jiehdu dawn il-prodotti medic¢inali ma’ levodopa/carbidopa
ghandhom jigK onitorjati b’attenzjoni ghat-telf ta’ rispons terapewtiku.

Inibituri

L- @’ ko-amministrazzjoni tal-prodott tal-kapsula levodopa/carbidopa li terhi I-medic¢ina b'mod
e&Rat u inibituri COMT bhal entacapone ma giex studjat. [z-zieda ta’ entacapone mal-
vadopa/carbidopa intwera li jzid il-bijodisponibilta ta’ levodopa bi 30 %. Id-doza tal-prodott
medicinali tal-kapsula levodopa/carbidopa li terhi 1-medi¢ina b'mod modifikat jista’ jkollha titnaqqas
mal-uzu konkomitanti tal-inibituri COMT.

Imluha tal-hadid

Levodopa/carbidopa u mluha tal-hadid jew multivitamini li fihom imluha tal-hadid ghandhom ikunu
ko-amministrati b’kawtela. Imluha tal-hadid jistghu jiffurmaw chelates ma’ levodopa u carbidopa.
Prodotti li fihom is-sulfat tal-hadid u levodopa/carbidopa ghandhom jigu amministrati separatament
bl-itwal intervall tal-hin possibli bejn 1-amministrazzjonijiet (ara sezzjoni 4.2).



Interazzjoni tal-alkohol

In vivo, ko-amministrazzjoni ta” Numient b’sa 40 % volum ghal volum (v/v) alkohol ma rrizultax
f’dozi mahzuna ta’ levodopa jew carbidopa.

Interazzjoni tal-ikel

F’adulti b’sahhithom, l-amministrazzjoni orali ta’ Numient wara ikla li fiha hafna xaham u hafna
kaloriji, is-C .55 ta’ levodopa tnaqqas b’21 % filwaqt li I-limitu generali ta’ assorbiment ta’ levodopa
(AUC ;y¢) kien simili (zieda ta’ 13 %) ghal dak osservat fl-istat sajjem (ara sezzjoni 5.2). L-ghoti ma’

sezzjoni 4.2). 6.\'

Wara l-ghoti tal-kontenut tal-kapsula iebsa li terhi I-medi¢ina b'mod modifikat jitbexx fuq 0
zghir (ez. zewgt imgharef) ta’ ikel artab bhalma huwa z-zalza tat-tuffieh, jogurt jew pudirQ taul-
livell ta’ assorbiment ta’ levodopa kien simili ghal dak osservat fl-istat sajjem.

Levodopa jikkompeti ma’ ¢erti a¢idi amino ghat-trasport, ghalhekk certi ikliet b@ina gholja
jistghu jimpedixxu l-assorbiment ta’ levodopa.

Effett ta’ levodopa u carbidopa fug il-metabolizmu ta’ prodotti mediéimﬂ?‘"ﬂ!a

Inibizzjoni jew effetti ta’ induzzjoni ta’ levodopa u carbidopa ma g Investigati.

4.6  Fertilita, tqala u treddigh ’Q

4

Tgala

M’hemmx dejta jew hemm taghrif limitat d@l ta’ levodopa/carbidopa f’nisa tqal. Studji
fannimali urew effett tossiku fuq is—siﬁeN iproduttiva (ara sezzjoni 5.3). Numient mhuwiex
rakkomandat waqt it-tqal u f’nisa 1i jist jkollhom it-tfal li mhumiex juzaw il-kontracettivi, ghajr
meta l-benefic¢ji ghall-omm huma akb riskji possibli ghall-fetu.

. (\
Carbidopa jigi eliminat ﬁl—f@a -far, izda mhuwiex maghruf jekk carbidopa jew il-metaboliti taghha
humiex mnehhija mill-h@f’b -sider uman. Fi studju ta’ omm li tredda’ bil-marda tal-Parkinson,

tnehhija ta’ levodopa uman kien rrapportat. M’hemmx bizzejjed informazzjoni fuq l-effetti ta’
levodopa/carbidop -metaboliti taghhom fit-trabi/tfal Zzghar. It-treddigh ghandu jitwaqqaf waqt

it-trattament l%n'n t.

Fertilita O
M’h g&jta fuq l-effetti ta’levodopa jew carbidopafuq il-fertilitd umana. Effetti ta’ levodopa fuq
97& a kienu evalwati fi studji fuq il-grieden (ara sezzjoni 5.3).

Treddigh *

Effetti fuq il-hila biex issuq u thaddem magni

Levodopa jista’ jkollha effett qawwi hafna fuq il-hila biex issuq u thaddem magni. Certi effetti
sekondarji bhal nghas u sturdament li kienu rrappurtati b’dan il-prodott medic¢inali tal-kapsula ta’
levodopa/carbidopa li terhi I-medic¢ina b'mod modifikat jistghu jaffettwaw il-hila ta’ xi pazjenti li
jsuqu jew li jhaddmu I-magni.

Pazjenti li gqed jigu kkurati b’dan il-prodott medic¢inali tal-kapsula ta’ levodopa/cabidopa li terhi 1-
medic¢ina b'mod modifikat u li jkollhom nghas u/jew episodji ta’ nghas f’daqqa ghandhom ikunu

nfurmati biex ma jsuqux jew jiehdu sehem f attivitajiet fejn il-vigilanza indebolita taghhom tista’
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tpoggi lilhom jew lil haddiehor f’riskju ta’ korriment serju jew mewt (per ezempju, jhaddmu 1-magni),
sakemm dawn l-episodju rikorrenti u n-nghas ikunu gew ikkurati (ara wkoll sezzjoni 4.4).

4.8  Effetti mhux mixtieqa

Sommarju tal-profil tas-sigurta

L-aktar reazzjonijiet avversi rrappurtati b’mod frekwenti b’Numient kienu dardir, li jsehh f"'madwar
12 % tal-pazjenti kollha; sturdament; ugigh ta’ ras u diskinesja li kull wahda minnhom issehh
f’'madwar 8 % tal-pazjenti kollha; u nuqqas ta’ rqad li jsehh f'madwar 6 % tal-pazjenti kollha.
Avvenimenti serji ta’ emorragija gastro-intestinali (mhux komuni) jew ta’ edema allergika (mh
komuni) kienu rrappurtati fl-istudji klini¢i b’Numient. Sintomu kumpless 1i jixbah sin
newroleptiku malinn u rabdomijolizi jista’ jsehh bil-prodotti medi¢inali ta’ levodopa/cardi
ghalkemm ebda kaz ma kien identifikat fl-istudji klini¢i b’Numient.

0\
Lista tabulata ta’ reazzjonijiet avversi \'OK

Ir-reazzjonijiet avversi huma elenkati hawn taht skont is-sistema tal-klassifika t@ni (SKO)u
frekwenza (Tabella 3). Frekwenzi huma definiti bhala: komuni hafna (>1/10); ni (=

1/100 sa <1/10); mhux komuni (>1/1,000 sa <1/100); rari (=1/10,000 sa <}/1,089), rari haftna
(<1/10,000), mhux maghruf (ma tistax tittieched stima mid-data dispo% =F’kull kategorija ta’

frekwenza, ir-reazzjonijiet avversi huma mnizzla skont is-serjeta ta l-aktar serji mnizzla I-
ewwel.
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Tabella 3. Reazzjonijiet avversi

Reazzjonijiet avversi osservati fl-izvilupp kliniku ta’

Numient

Sistema tal-
Kklassifika tal-
organi

Komuni hafna

Komuni

Mhux komuni

Mhux maghruf®

Neoplazmi
beninni, malinni u
dawk mhux
specifikati (inkluzi
¢esti u polipi)

Melanoma (ara
sezzjoni 4.4)

A

>

Disturbi tad-demm Anemija Agrarﬁ iosi,

u tas-sistema openija,

limfatika SwKOpenija

Disturbi fil- Tnaqqis fil-piz Nugqqas ta’ aptit

metabolizmu u n- zieda fil-piz @’

nutrizzjoni R

Disturbi psikjatric¢i Indeboliment Episddi%ps ‘otiku, Tentattiv ta’
konyjittiv, stat di @ 1-kontroll suwicidju (ara
konfuzjonali, puls (ara sezzjoni 4.4),
allu¢inazzjoni, zjoni 4.4), dizorjentament,
dipressjoni (ara\ O‘agitazzjoni sindromu ta’
sezzjoni 4.5), 'eta,,) diregulazzjoni
holm anor"@ dopaminergika,
nuqq TQq ewforija, zieda fil-

. a\ libido
4
Disturbi fis- Konvulzjonijiet, Sindromu

sistema nervuza

g

\l , fenomenu
%ereienti u filli le,
iskinesija, nghas,

disturb fil-mixja,
sturdament, aggravar
tal-marda tal-

Parkinson, parastezija,
ugigh ta’ ras, roghda

irqad li jigi f"daqqa
(ara sezzjoni 4.4),
trismus, sindromu
tar-riglejn li ma
jkollhomx kwiet

newroleptiku malinn
(ara sezzjonijiet
4.3u4.4), atassja

Disturbi fl1-
ghajnejn

O
O

N

Vista mcajpra,
diplopja, midrijasi,

Krizijiet okulogiri¢i,
attivazzjoni tas-
sindromu mohbi ta’
Horner,

blefarospazmu
isturbi fil-qalb Disturbi fir-ritmu tal- | Palpitazzjonijiet
qalb”(ara
sezzjoni 4.4)
Disturbi vaskulari Pressjoni baxxa Sinkope,
ortostatika (ara tromboflebite

sezzjoni 4.4 u 4.9),
pressjoni gholja (ara
sezzjoni 4.5)

Disturbi
respiratorji,

Qtugh ta’ nifs

Mudell tan-nifs
anormali, hanqa
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toracici u

medjastinali
Disturbi gastro- Dardir Ugigh addominali, Emorragija gastro- | Bzieq skur, tghazziz
intestinali stitikezza, dijarea, intestinali, mard tas-snien, sulluzzu,
halq xott, rimettar tal-ul¢era peptika sialorrhoea
(ara sezzjoni 4.4),
disfagja, dispepsja,
disgewzja,
glossodynia, gass
fl-istonku
Disturbi fil-gilda u Fwawar, iperidrozi, Edema allergika,
fit-tessut ta’ taht il- raxx (ara sezzjoni 4.3) | prurite (ara
gilda sezzjoni 4.3)

Disturbi muskolu- Spazmi fil-muskoli ®.$

skeletri¢i u tat-

tessuti konnettiv ~\~

«
Disturbi fil-kliewi Za @?stema Awrina skura,
uri
N

u fis-sistema inkontinenza
urinarja y urinarja
Disturbi fis- «;‘ Prijaprizmu
sistema 4 )
riproduttiva u fis- @ ~
sider °

o4
Disturbi generali u Fall, e% eriferali, | Telqa
kundizzjonijiet ta’ u s-sider mhux
mnejn jinghata aku, astenja,

e

4

Livelli gholjin ta’ Livell gholjin ta’

5 N
QY
6\ AST, ALT, LDH, nitrogenu tal-urea,

Investigazzjonijiet

bilirubina, zokkor alkaline

fid-demm, phosphatases; test
& kreatinina, uric pozittiv ta’ Coomb;
N acid; valuri lewkociti, u batterji

\\' mbaxxija ta’ fl-awrina
E O emoglobina u

ematokrit; demm fl-

awrina

szjonijiet avversi li ma gewx osservati fl-izvilupp kliniku ta’ Numient, izda li gew irrapportati ghal prodotti medicinali ohra ta’
levodopa/carbidopa .
b) Terminu kombinat li jinkludi fibrillazzjoni atrijali, palpitazzjoni atrijali, blokk atrijoventrikulari, bundle branch block, sindromu tas-sinus

marid, bradikardija, u takikardija

Deskrizzjoni ta’ reazzjonijiet avversi maghzula

Rqad li jigi fdagqa
Numient huwa assoc¢jat man-nghas u b’mod rari hafna kien asso¢jat ma’ episodji ta’ nghas eccessiv bi
nhar u rqad li jigi ’daqqa.

12



Disturbi fil-kontroll tal-impuls

Loghob tal-azzard patologiku, zieda fil-libido, ipersesswalita, infieq jew xiri kompulsiv, li tiekol aktar
milli suppost jew li tiekol b’mod kompulsiv jista’ jsehh f’pazjenti kkurati b’agonisti tad-dopamine
u/jew trattamenti dopaminergici ohrajn li fihom levodopa (ara sezzjoni 4.4).

Valuri tal-laboratorju

Kazijiet ta’ feokromocitoma dijanjostikata b’mod falz f’pazjenti fuq terapija ta’ levodopa/carbidopa
gew irrapportati b’mod rari hafna. Ghandu jkun hemm kawtela meta jigu interpretati 1-livelli tal-
plazma u tal-awrina tal-katekolamini u l-metaboliti taghhom fil-pazjenti li jkunu ged jiehdu terapija
b’levodopa jew b’levodopa/carbidopa.

Rappurtar ta' reazzjonijiet avversi suspettati @.

Huwa importanti li jigu rrappurtati reazzjonijiet avversi suspettati wara l-awtorizzazzjoni ta tt
medic¢inali. Dan jippermetti monitoragg kontinwu tal-bilan¢ bejn il-benefi¢¢ju u r-riskju tg ott

medicinali. Il-professjonisti dwar il-kura tas-sahha huma mitluba jirrappurtaw kwal azzjoni
avversa suspettata permezz tas-sistema ta' rappurtar nazzjonali imnizzla f* Appendic

4.9 Doza eccessiva @,
Sintomi u sinjali +

Is-sintomi akuti tal-inibitur ta’ levodopa/DCC f’doza eccessiva ta’ opa/dopa jistghu jkunu
mistennija li jingalghu minn stimulazzjoni zejda dopaminergik: 1ta’ ftit grammi jistghu
jirrizultaw f*disturbi CNS, bi probabbilta dejjem tikber ta’ ardjovaskulari (pressjoni baxxa,

sinus takikardija) u problemi psikjatrici iktar severi f’dozj gholjin. Doza ec¢essiva ta’ levodopa
tista’ taghti lok ghal kumplikazzjonijiet sistemic¢i, se§ has-simulazzjoni zejda dopaminergika.

N\
L-immaniggjar ta’ doza eccessiva bi pre;fx}lijiet ta’ levodopa/DDC huwa l-istess bhal
immaniggjar ta’ doza ec¢cessiva akuta t@ opa. Pyridoxine mhuwiex effettiv sabiex iregga’ lura I-
azzjonijiet ta’ din il-kombinazzjoni Q il-prodott medicinali. Ghandu jiddahhal monitoragg
elettrokardjografiku u l-paZJent Jigi osservat b’attenzjoni ghall-izvilupp ta’ arritmiji; jekk ikun
mehtieg, ipprovdi t-terapij %& ika xierqa. Aktar immaniiggjar ghandha tkun kif klinikament

Trattament

indikat jew kif rrakkomand centru nazzjonali tal-veleni, fejn dan ikun disponibbli.

5. PROPRJE@T FARMAKOLOGICI

5.1 Proprietirét farmakodinamici

Kategorrmakoterapewtika: medic¢ini kontra 1-Parkinson, agenti dopaminergi¢i, kodi¢i ATC:
NO

Q ekkanizmu ta' azzjoni

Levodopa huwa prekursur tad-dopamina, u jinghata bhala terapija ta’ sostituzzjoni tad-dopamina fil-
marda tal-Parkinsons.

Carbidopa huwa inibitur decarboxylase amino a¢idu aromatiku periferali. Dan jipprevjeni I-
metabolizmu ta’ levodopa ghal dopamine fi¢-Cirkolazzjoni periferali, li tizgura li proporzjon ghola tad-
doza tilhaq il-mohh, fejn id-dopamine tezercita l-effetti terapewti¢i taghha. Doza iktar baxxa ta’
levodopa tista’ tintuza meta tkun ko-amministrata b’carbidopa, b’hekk tnaqqas l-in¢idenza u s-severita
tal-effetti sekondarji periferali.
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Effetti farmakodinami¢i

Meta levodopa jinghata b’mod orali, huwa jkun dekarbossilat malajr ghal dopamine fit-tessuti
extracerebrali biex b’hekk porzjon zghir biss ta’ doza partikolari huwa trasportat b>’mod mhux mibdul
ghas-sistema nervuza centrali. Ghal din ir-raguni, dozi kbar ta’ levodopa huma mehtiega ghall-effett
terapewtiku adekwat u dawn jistghu spiss ikunu akkumpanjati b’dardir u reazzjonijiet avversi ohra, li
whud minnhom huma attribwibbli ghad-dopamina ffurmata gewwa t-tessuti extracerebrali.

Carbidopa jinibixxi d-decarbossilazzjoni ta’ levodopa periferali. Dan ma jaqsamx il-barriera tad-demm

u l-mohh u ma jaffettwax il-metabolizmu ta’ levodopa gewwa s-sistema nervuza centrali. Peress li 1-
attivita li tinibixxi d-dekarbossilazzjoni hija limitata ghat-tessuti extracerebrali, l-amministrazzjoni ta\'
carbidopa ma’ levodopa jaghmel iktar levodopa disponibbli ghall-kunsinna lill-mohh. 1z-Zieda ta’ @,
carbidopa ghal levodopa jnaqqas l-effetti periferali (dardir, rimettar) minhabba d- decarbossilaz {dni

ta’ levodopa; madankollu, carbidopa ma jnaqqasx ir-reazzjonijiet avversi minhabba 1- effettl ta’
levodopa. K
Effikacja klinika u sigurta é\’o

Pazjenti li huma “levodopa-naive” bil-marda tal-Parkinsons @

APEX-PD

L-effettivita ta’ Numient f’pazjenti fi stadju kmieni tal-marda tal-Parki ien stabbilit fi studji
klini¢i ta’ 30 gimgha randomizzati, double-blind, ikkontrollat bil-plg¢ ’doza fissa, grupp parallel
381 pazjentli kellhom tul ta’ Zmien tal-marda medjan ta’ sena u 1 1 jew minghajr ebda
espozizzjoni minn qabel ghal levodopa u agonisti tad-dopamin jenti komplew fuq prodott
medic¢inali konkomitanti stabbli kontra 1-Parkinsons. Pazje bli kienu randomizzati (1:1:1:1)
ghal placebo jew wiehed minn tlett dozi fissi ta’ levod, p idopa tal-145 mg/36.25 mg,

245 mg/61,25 mg, jew 390 mg/97.5 mg, tliet darbiet kulj azjenti ma thallewx jir¢ievu levodopa
supplimentari jew inibituri tal-catechol-O-methyl t&ase (COMT). Pazjenti li ged jircievu I-
prodott medicinali li jerhi levodopa/carbldop b, mo difikat bi trattament mibdi ta’ 95 mg
levodopa/23.75 mg carbidopa tliet darbiet l(l.ll_] TDK). Id-doza zdiedet mir-4 Gurnata u l-oghla

doza fil-mira (390 mg levodopa/97.5 mg&&depa TDK) inkiseb sat-22 Gurnata.

%edja mil-linja bazi tal-iSkala Unifikata tal-Ikklassifikar tal-
3 11 (attivitajiet tal-hajja ta’ kuljum) puntegg plus Parti III f"hin
indzzjoni bikrija. Kull wiehed mit-tlett trattamenti li jerhu

ikat kien statistikament sinifikanti iktar mill-placebo dwar il-mizura

L-endpoint primarju effikaci kien il;
Marda tal-Parkinsons (UPDRS o
tal-mutur fit-30 gimgha jew tt
levodopa/carbidopa b’mod
primarja (Tabella 4). @

Tabella 4: Bidla m@il linja bazi UPDRS Parti Il flimkien ma’ Parti IIl rizultat f*gimgha 30 (jew
WK i) f'pazjenti li huma “levodopa naive” bil-marda tal-Parkinsons (APEX-PD)

C) UPDRS Medja (Parti IT u Parti III) Rizultat”
6 Bidla mil-linja bazi
Linja Gimgha 30 gimgha 30
Qk Trattament bazi” (jew fi tmiem bikri) (jew fi tmiem bikri)?

" Placebo 36.5 35.9 —0.6

Numient 145 mg? 36.1 24.4 -11.79
Numient 245 mg® 38.2 253 -12.99
Numient 390 mg? 36.3 21.4 -14.99

a) Ghall-UPDRS, punteggi oghla jindikaw severita akbar ta’ indeboliment

b) Valuri kollha bbazati fuq 361 pazjent tal-popolazzjoni mill-intenzjoni ghat-Trattament li kellhom valuri ta’ Tmiem ta’ Studju validi
¢) Numri negattivi jindikaw titjib meta mqabbla mal-valur tal-linja bazi

d) Tliet darbiet kuljum

¢) Valur-P huwa inqas minn 0.05 kontra placebo
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Pazjenti bil-marda tal-Parkinson fi stadju avvanzat

L-effikacja u s-sigurta ta’ Numient f’pazjenti bil-marda tal-Parkinson fi stadju avvanzat gew evalwati
f’zewg studji b’kontroll attiv, double blind: l-istudju parallel ADVANCE-PD (l-istudju IPX066-B09-
02; 22 gimgha) u l-istudju cross-over ASCEND-PD (l-istudju IPX066-B-09-06 Parti 1; 11-il gimgha).

Fiz-zewg studji l-punt ta’ tmiem primarju kien il-perc¢entwal tal-hin “off” wagqt il-hin meta jkunu
mgqgajmin. [l-punti ta’ tmiem sekondarji ewlenin kienu jinkludu 1-hin“off”, 1-hin “on” minghajr
diskinesija problematika, u puntegg tal-Partijiet [I+III tal-UPDRS. Fl-istudju ADVANCE-PD, I-
Impressjoni Globali Klinika tal-bidla giet ivvalutata wkoll.

ADVANCE-PD é&
L-istudju ADVANCE-PD kien studju ta’ 22 gimgha li jikkonsisti minn aggustament fid-doza ta’/v

3 gimghat tal-kura b’levodopa/carbidopa li jerhiu I-medi¢ina b'mod immedjat qabel il—qlib,tm

6 gimghat ghal Numient. Sussegwentement, il-pazjenti kienu randomizzati ghal perjodu t ’N al-
istudju ta’ 13-il gimgha double-blind ta’ kura ottimizzata b’levodopa/carbidopa li jerh 1¢ina
b'mod immedjat jew Numient. Total li inkluda 471 pazjent inzammu fuq regim stab &l—inqas
400 mg kuljum ta’ levodopa gabel ma gew irregistrati fil-prova. Id-dozagg ta’ p@ediéinali
konkomitanti kontra 1-Parkinson inzamm stabbli. II-pazjenti ma thallewx j iréi% otti medi¢inali

supplimentali ta’ levodopa/carbidopa jew tal-inibitur catechol-O-methyl trans e (COMT) matul il-
prova. Total ta’ 393 pazjent (etd medja ta’ 63.2 sena, 65 % tal-pazjenti rgigl) kienu rrandomizzati.
ASCEND-PD

L-istudju ASCEND-PD kien studju crossover, b’zewg perjodi, b3 ri, double-blind, randomizzat
li fih 110 pazjent fuq regim stabbli ta’ levodopa/carbidopa/ ne (LCE) li fih kienu inkluzi tal-
anqas 400 mg kuljum ta’ levodopa. Il-frekwenza minima ozagg kienet erba’ darbiet kuljum ghal
tal-anqas 4 gimghat mad-dhul fil-prova. Il-prodotti medi konkomitanti kontra 1-Parkinson
inzammu stabbli matul l-istudju. Il-kura LCE nqalb unffent fuq perjodu ta’ 6 gimghat. Wara dan
il-qlib fid-dozi, 91 pazjent tal-istudju (eta medja: in; 75 % pazjenti rgiel) kienu rrandomizzati

biex jir¢ievu Numient segwit minn LCE qabeXtudJu jew vici-versa. Id-dejta kollha dwar l-effikacja
hija bbazata fuq 84 pazjent li lestew l-ist ]\l?i cezzjoni tad-dejta mid-djarji tal-pazjent li hija
bbazata fuq 83. Kull perjodu mill-istudj le-blind ha gimaghtejn. Fiz-Zzmien bejn dawn il-perjodi,

il-pazjenti kollha réevew kura b’Numi ikketta mikxufa ghal gimgha.

*
L-aktar prodotti medicinali ke \mti rregistrati b’mod frekwenti ghall-marda ta’ Parkinson
f’pazjenti randomizzati kie isti tad-dopamina (64 %), u l-inibituri MAO (37 %).
Rizultati

Ir-rizultati ewlenin &ldju huma migburin fil-qosor fit-Tabella 5.
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Tabella 5: Rizultati ewlenin tal-istudji f’'marda tal-Parkinson fi stadju avvanzat

Studju ADVANCE-PD ASCEND-PD (cross-over)
Numru ta’ pazjenti
N imdahhal 471 110
N fi qlib 450 110
N randomizzat 393 91
N komplut 368 84
Karatteristi¢i tal-pazjenti randomizzati
Eta [snin (SD)] 63.2(9.4) 64.1 (9.3)
Durata PD [snin (SD)] 7.4 (4.5) 10.0 (5 3)
Eziti
Ferghat tal-istudju Numient IR L-dopat Numient VLCE
n=201 n=192 y
Doza (mg), medjan (medda) 1,330 800 1,49 6 600
(570; 5,390) (400; 2,000) (735@ (400; 1,600)
Perc¢entwal ta’ hin “off”* \A
Linja bazi, medja 36.9 % 36.0 % N 36.1 %
Punt ta’ tmiem, medja 23.8% 29.8 % ‘&4.0 % | 32.5%
Differenza (95 % CI) -5.8% (-8.8;-2.7) e, -8.6 % (-12.4; -4.7)
valur p <0.0001 ) <0.0001
Hin “off” (sighat)* N
Linja bazi, medja 6.1 5.9
Bidla tal-punt tat-tmiem 2.2 ’Q 0 2.1 | -0.7
Differenza (95 % CI) -1,0 % .5) -1.4 (-2.1; -0.8)
valur p < 0001 <0.0001
Hin “on” minghajr diskinesija problematika (sighat >
Linja bazi, medja L1008 10.1 9.8
Bidla fil-punt ta’ tmiem 4 \%9 +0.8 +1.5 | +0.1
Differenza (95 % CI) k\ 1.0 (0.5; 1.5) 1.4 (0.7; 2.0)
valur p 0.0002 <0.0001
Puntegs UPDRS;.i; « N\
Linja bazi, medja f\\ 32.3 324 32.0
Bidla fil-punt ta’ tmiem \ -5.7 -2.1 -2.7 | -0.3
Differenza (95 % CI) e} -4.0 (-5.9; -2.0) -2.6 (-4.8;-0.4)
valur p <0.0001 0.0233
Analizijiet tal-pazj @rew rispons
> titjib ta’ siegh: “off” (95 % CI) 63.2 % 453 % 64.0 % 50.0 %
& (56.5; 69.9) (38.3; 52.4) (54.1; 74.0) (39.6; 60.5)
<0.0001 0.0094
CGI- C i \'l‘mafna (95 % CI) 40.0 % 13.7 % N/A N/A
N\ (33.2; 46.8) (8.8; 18.6)
f Sedlurp <0.0001 N/A

bre?]azzjonijiet: CGI-C: impressjoni globali klinika tal-bidla mil-linja bazi; CL: intervall tal-kunfidenza; IR: 1i jerhu l-medi¢ina b'mod

imtmedjat; LCE: Levodopa/Carbidopa/Entacapone; L-dopat: Levodopa/Carbidopa; LS: l-anqas kaxex; PD: marda ta’ Parkinson; SD:

devjazzjoni standard; N/A: mhux disponibbli; hrs: sighat; yrs: snin.
*Fl-istudju ADVANCE-PD, intuza mudell tal-Analizi tal-Kovarjanza (ANCOVA) ghat-Tmiem tal-Istudju mal-kura u ¢-centri bhala effetti

ewlenin u terminu ta’ interazzjoni ghall-kura skont i¢-¢entru u 1-linja bazi bhala ko-varjant.

Dejta fl-istudju ASCEND-PD giet analizzata permezz ta’ analizi tal-mudelli mhalltin standard tal-varjanza. Il-kura, is-sekwenza u l-perjodu

kienu inkluzi bhala effetti fissi, il-fatturi fl-individwu u bejn l-individwi kienu inkluzi bhala effetti kazwali. M’hemm ebda evidenza tal-

perjodu, is-sekwenza u l-effetti ta’ trasferiment fl-istudju ASCEND-PD (il-valuri p kollha > 0.10).
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Popolazzjoni pedjatrika

L-Agenzija Ewropea ghall-Medicini irrinunzjat ghall-obbligu li jigu pprezentati r-rizultati tal-istudji
b’Numient f’kull sett tal-popolazzjon pedjatrika fit-trattament tal-marda idjopatika tal-Parkinson (ara
sezzjoni 4.2 ghal informazzjoni dwar 1-uzu pedjatriku).

5.2  Taghrif farmakokinetiku
Assorbiment

Levodopa

II- farmakokineti¢i ta’ Numient kienu evalwati wara dozi wahedhom f’suggetti b’sahhithom u war@.
dozi wahidhom u multipli f’pazjenti bil-marda tal-Parkinsons. Il-farmakokineti¢i ta’ doza wah

fadulti b’sahhithom wara 1-ghoti orali ta’ 2 Numient 195 mg levodopa/48.75 mg kapsuli ta’ €drbidopa
hija pprezentata fil-Figura 1. K

Figura 1: Medja ta’ kon¢entrazzjoni fil-hin ta’ profili ta’ kon¢entrazzjonijiet ta’ lev il-plazma
22 adult wara doza orali wahda ta’ Zewg kapsuli Numient 195 mg levodopa/48. g carbidopa

1200 -

1000 -

Levodopa (ng/mL)
(2]
8

*

200 } . \\

T \\l‘ T T 1
0 2 4 \ 8 10 12

* (sght)
R/ AJ

N \\I ient 2x195
.A\@- umient 2x195 mg
@\}

11-bij odisponibilité@odopa minn Numient f’pazjenti kien madwar 70 % meta mqabbel mal-

it¢li 1i ferhi I-medic¢ina b’mod immedjat ta’ levodopa/carbidopa. Ghal dozi komparabbli,
ir-rizultat ta’ Nwndtent f’koné¢entrazzjoni massima ta’ levodopa (C ) huwa dak ta’ 30 % dak li jerhi 1-
medi¢ind\b @ immedjat ta’ levodopa/carbidopa. Wara konc¢entrazzjonijiet massimi inizjali ta’

3 Q oncentrazzjonijiet massimi fil-plazma jintlahqu f"madwar 4.5 sighat. F’pazjenti bil-marda

RarKinson, farmakokineti¢i ta’ doza multipla kien komparabbli ma’ farmakokinetici ta’ doza

%h a, jigifieri kien hemm akkumulazzjoni minima ta’ levodopa mill-prodott medic¢inali li jerhi
odopa/carbidopa b’mod modifikat.

Wara dozagg multilpu fil-pazjenti, levodopa/carbidopa li jerhi I-medic¢ina b'mod modifikat naqqas
varjazzjonijiet f’levodopa plazma koncentrazzjonijiet b’indici ta’ varjazzjoni bejn l-oghla u l-inqas ta’
1.5 b’akkumulazzjoni minima ta’ levodopa.

Carbidopa

Wara doza orali tal-prodott medi¢inali li jerhi levodopa/carbidopa b’mod modifikat il-kon¢entrazzjoni
massima sehhet bejn wiehed u ichor wara 3.5 sighat. II-bijodisponibilita ta’ levodopa minn dan il-
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prodott medicinali relatat mar-rehi tal-medi¢ina immedjat tal-pilloli levodopa u carbidopa kien bejn
wiehed u iehor 50 %.

Effett tal-ikel

F’adulti b’sahhithom, 1-ghoti orali tal-prodott medi¢inali li jerhi levodopa/carbidopa b’mod modifikat
wara ikla li fiha hafna xaham u hafna kaloriji naqqas is-C,s ta’ levodopa bil-21 %. L-ammont ta’
assorbiment ta’ levodopa (AUC;,) kien simili (zieda ta’ 13 %) ghal dak osservat fl-istat sajjem. L-
ghoti ta’ ikla li fiha hafna xaham u hafna kaloriji tittardja l-assorbiment ta’ levodopa sa saghtejn.

Wara l-ghoti tal-kontenut tal-kapsula iebsa li terhi I-medic¢ina b’mod modifikat li tbexx fuq ammont
zghir ta’ ikel artab bhalma huwa z-zalza tat-tuffieh, ir-rata u I-ammont ta’ assorbiment ta’ levodo
kien simili ghal dak osservat fl-istat sajjem. &

Levodopa jikkompeti ma’ ¢erti amino acidi ghat-trasport, ghalhekk certi ikliet bi protema&
jistghu jdghajfu l-assorbiment ta’ levodopa.

Distribuzzjoni $

Levodopa 0

Levodopa huwa marbut mal-proteini fil-plazma sa ¢ertu punt (10-30 % B*.Levodopa jagsam il-
barriera bejn id-demm u 1-mohh permezz ta’ trasportaturi attivi ghae ¢idi newtrali kbar.

Carbidopa
Carbidopa huwa marbut mal-proteini tal-plazma b’ madwav@ arbidopa ma jagsamx il-barriera
bejn id-demm u 1-mohh f*dozi klinikament rilevanti Q

Bijotrasformazzjoni @
*

Levodopa
Levodopa huwa metabolizzat b’mod est
ewlenin huma dekarbosslazzjoni perme
catechol-O-methytransferase (COM
tnehhija tal-awrina. Il-half-life wl-

attivita kontra l-parkinsons, IE\

Carbidopa
Carbidopa huwa m:@‘ t f’zewg metaboliti prin¢ipali: a¢idu a-methyl-3-methoxy-4-

‘x%sta metaboliti. [z-zewg moghdijiet metabolici

-dopa decarboxylase (DDC) u O-methylation bil-
odopa mhux mibdul jaghmel inqas minn 10 % mit-total tat-
inazzjoni tal-fazi terminali ta’ levodopa, il-moiety attiva tal-
adwar saghtejn fil-prezenza ta’ carbidopa.

hydroxyphenylpropfohic 1 acidu a-methyl-3, 4-dihydroxy-phenylpropionic. Dawn iz-zewg metaboliti
huma primarja minati fl-awrina mhux mibdula jew bhala glucuronide. Cardibopa mhux mibdul
]lkkOIlSlStl t-tnehhija urinarja totali. [l-half-life tal-eliminazzjoni tal-fazi terminali ta’

carbldogg ta madwar saghtejn.
ad-Doza

lelent juri doza farmakokinetika proporzjonali kemm ghal carbidopa u levadopa fuq il-firxa tas-
s&hha tad-doza ta’ levodopa minn 95 mg ghal 245 mg.

Indeboliment tal-kliewi

Eskrezzjoni renali ta’ levodopa intatt taghmel tajjeb ghal madwar 10 % tat-tnehhija biss. Ghalhekk, il-
funzjoni renali indebolita jista’ jkollu effet zghir fuq l-espozizzjoni ta’ levodopa. Levodopa/carbidopa
li jerhi 1-medi¢ina b'mod modifikat ghandu jinghata b’mod kawt lill-pazjenti b’indeboliment sever tal-
kliewi (ara sezzjoni 4.2).
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Indebolimenti tal-fwied

M’hemm l-ebda studji dwar il-farmakokinetika ta’ levodopa u ta’ carbidopa fil-pazjenti
b’indebolimenti tal-fwied (ara sezzjoni 4.2). Levodopa/carbidopa li jerhi I-medicina b'mod ghandu
jkun amministrat b’kawtela lill-pazjenti b’indeboliment tal-fwied sever.

Popolazzjoni pedjatrika

M’hemmx studji dwar il-farmakokinetika ta’ levodopa u ta’ carbidopa meta moghti bhala Numient lit-

tfal.
Angzjani @,\'

Fl-istudji farmakokineti¢i li saru fuq pazjenti wara doza wahda ta’Numient, esponiment sigtesfiati
ghal levodopa generalment zdiedu biz-zieda fl-eta bil-valuri AUC ikunu, bhala medja, m 5%

oghla fl-anzjani (> 65 sena) milli ' individwi zghar (< 65 sena). O
Sess $\'

Levodopa @’

Wara doza wahda ta’ Numient f’pazjenti bil-marda tal-Parkinsons il—plalzt_AUC u Cpss ta” levodopa
kien oghla fin-nisa milli fl-irgiel (fuq medja, 37 % ghal AUC u 35 % % mass)- Dawn id-differenzi
huma primarjament spjegati mill-piz ingas tal-gisem fin-nisa.

5.3 Taghrif ta' gabel I-uzu kliniku dwar is-sigurta @
Taghrif mhux kliniku ibbazat fuq studji konvenzj onalita a farmakologika, effett tossiku minn
dozi ripetuti, effett tossiku fuq il-geni, riskju ta' kang juri l-ebda periklu spe¢jali ghall-bnedmin.

*
Tossikologija riproduttiva \\
*

Kemm levodopa u kombinazzjonijiet ta; \10pa u levodopa kkawzaw malformazzjonijiet vixxerali
u skeletri¢i fil-fniek.

\roduttivi tal-irgiel u tan-nisa fi studji tossikologi¢i b’doza
1 b’levodopa wahdu, jew flimkien ma’ carbidopa. Madankollu, gie
twa l-imgiba lejn it-taghmir tal-firien maskili.

Ebda effetti ma dehru fuq I-os;
ripetuta fil-grieden, firien je
muri li levodopa kemmzxgj

§®
O

Q\
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6. TAGHRIF FARMACEWTIKU
6.1 Lista ta' e¢¢ipjenti

Kontenuti tal-kapsula

Cellulose, microcrystalline
Mannitol

Acidu tartariku
Etil¢elluloza
Hypromellose

Sodium starch glycolate

Sodium laurilsulfate &@b

Povidone .

Talc K\
Acidu metakrilliku — kopolimeri tal-metil metakrilat (1:1) O
Acidu metakrilliku — kopolimeri tal-metil metakrilat (1:2) \,
Triethyl citrate $
Croscarmellose sodium @,

Magnesium stearate ‘
Qoxra tal-kapsula EQ

Indigo carmine (E132), lake @»
Iron oxide isfar (E172) ’Q
Titanium dioxide (E171) Q
Gelatina @

Linka ¢

SB-6018 linka blu \\

Shellac (E904)

Propylene glycol Q
Indigo carmine (E132), lake

6.2 Inkompatlbbllltajleb\

Mhux applikabbli. @

Zmlen@n 1dum tajjeb il-prodott medic¢inali

30-il xalbo

aral ewwel ftuh.
Q Prekawzjonijiet specjali ghall-hazna
Ahzen f’temperatura taht it-30 °C. Ahzen fil-pakkett originali sabiex tilga’ mid-dawl u mill-umdita.
Ghall-kondizzjonijiet ta’ hazna wara l-ewwel ftuh tal-prodott medicinali, ara sezzjoni 6.3.
6.5 In-natura u i tal-kontenitur u ta’ dak li hemm go fih

Opak, abjad, flixkun tal-polietilene ta’ densita gholja (HDPE) b’gheluq tal-kamin polipropiline.
Dessikant huwa inkluz fil-flixkun.
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Flixkun wiehed fih 25, 100 jew 240 kapsuli li terhi medic¢ina b’mod modifikat

Jista' jkun li mhux il-pakketti tad-dagsijiet kollha jkunu fis-sugq.

6.6 Prekawzjonijiet spe¢jali li ghandhom jittiehdu meta jintrema

Kull fdal tal-prodott medi¢inali li ma jkunx intuza jew skart li jibga' wara 1-uzu tal-prodott ghandu

jintrema kif jitolbu I-ligijiet lokali.

7. DETENTUR TAL-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID FIS-SUQ

Amneal Pharma Europe Ltd /@.
70 Sir John Rogerson’s Quay . /v
Dublin 2 é\
L-Irlanda \

8. NUMRU(I) TAL-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID FIS-

Numient 95 mg/23.75 mg kapsuli ibsin li jerhu medi¢ina b’mod modifi .f\~

EU/1/15/1044/001 (25 kapsuli ibsin li jerhu l-medi¢ina b’mod m t)
EU/1/15/1044/002 (100 kapsuli ibsin li jerhu I-medi¢ina b’mod 1fikat)
EU/1/15/1044/003 (240 kapsuli ibsin li jerhu I-medic¢ina b%odiﬁkat)

Numient 145 mg/36.25 mg kapsuli ibsin li jerhu med'n?i{a od modifikat

EU/1/15/1044/004 (25 kapsuli ibsin li jerhu mé& 'é&’mod modifikat)
EU/1/15/1044/005 (100 kapsuli ibsin li jerhu cina b’mod modifikat)
EU/1/15/1044/006 (240 kapsuli ibsin li ja\}medicina b’mod modifikat)

Numient 195 mg/48.75 mg kapsm jerhu medic¢ina b’mod modifikat
.

EU/1/15/1044/007 (25 kaps 1\0 li jerhu il-medi¢ina b’mod modifikat)

EU/1/15/1044/008 (100 kapSui, 1osin li jerhu 1-medic¢ina b’mod modifikat)

EU/1/15/1044/009 (240 @ 1 ibsin li jerhu 1-medic¢ina b’mod modifikat)

Numient 245 mg/6 A ¢ kapsuli ibsin li jerhu medi¢ina b’mod modifikat

EU/1/15/10 (25 kapsuli ibsin 1i jerhu medi¢ina b’mod modifikat)
11 (100 kapsuli ibsin 1i jerhu medi¢ina b’mod modifikat)
4/012 (240 kapsuli ibsin 1i jerhu medi¢ina b’mod modifikat)

Q DATA TAL-EWWEL AWTORIZZAZZJONI/TIGDID TAL-AWTORIZZAZZJONI

Id-data tal-ewwel awtorizzazzjoni: 19 Novembru 2015
10. DATA TA' REVIZJONI TAT-TEST

Informazzjoni dettaljata dwar dan il-prodott medicinali tinsab fuq is-sit elettroniku tal-Agenzija
Ewropea ghall-Medic¢ini http://www.ema.europa.eu/
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MANIFATTUR RESPONSABBLI GHALL-HR L-LOTT
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A.  MANIFATTUR RESPONSABBLI GHALL-HRUG TAL-LOTT

Isem u indirizz tal-manifattur(i) responsabbli ghall-hrug tal-lott.

Central Pharma Contract Packing Limited
Caxton Road, Bedford, Bedfordshire
MK41 0XZ

Ir-Renju Unit

B. KONDIZZJONUJIET JEW RESTRIZZJONIJIET RIGWARD IL-PROVVISTA U L- \'

e ,\;1,’0

Prodott medicinali li jinghata bir-ri¢etta tat-tabib. ‘\

C. KONDIZZJONIJIET U REKWIZITI OHRA TAL-AWTORIZZAZZJ AT-
TQEGHID FIS-SUQ

. Rapporti Perjodi¢i Aggornati dwar is-Sigurta

Ir-rekwiziti tar- rapporti perjodic¢i aggornati dwar is-sigurta ghal da ott medi¢inali huma

mnizzla fil-lista tad-dati ta’ referenza tal-Unjoni (lista EURD) pre ont I-Artikolu 107¢(7) tad-

Direttiva 2001/83/KE u kwalunke aggornament sussegwentl p ati fuq il-portal elettroniku

Ewropew tal-medicini.

D. KONDIZZJONUJIET JEW RESTRIZZJO IR-RIGWARD TAL-UZU SIGUR U
EFFIKACI TAL-PRODOTT MEDICIN

'\\

. Pjan tal-gestjoni tar-riskju (RM&\\

L-MAH ghandu jwettaq l-attivi @nterventl mehtiega ta’ farmakovigilanza dettaljati fI-RMP
maqbul ipprezentat fil- Moduluu& al-Awtorizzazzjoni ghat-Tqeghid fis-Suq u kwalunkwe

aggornament sussegwenti 1-RMP.
RMP aggornat ghan toy preZentat:
o Meta 1 nz®§a Ewropea ghall-Medi¢ini titlob din l-informazzjoni;

° Kull 31stema tal-gestjoni tar-riskju tigi modifikata spe¢jalment minhabba li tasal
joni gdida i tista’ twassal ghal bidla sinifikanti fil-profil bejn il-benefi¢¢juu r-riskju
nhabba li jintlahaq ghan importanti (farmakovigilanza jew minimizzazzjoni tar-riskji).
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TAGHRIF LI GHANDU JIDHER FUQ IL-PAKKETT TA’ BARRA

KAXXA/KARTUNA

1. ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI

Numient 95 mg/23.75 mg kapsuli ibsin li jerhu medic¢ina b’mod modifikat
Numient 145 mg/36.25 mg kapsuli ibsin li jerhu medic¢ina b’mod modifikat \'
Numient 195 mg/48.75 mg kapsuli ibsin li jerhu medic¢ina b’mod modifikat @
Numient 245 mg/61.25 mg kapsuli ibsin li jerhu medic¢ina b’mod modifikat . &
levodopa/carbidopa K\
X

2.  DIKJARAZZJONI TAS-SUSTANZA(I) ATTIVA(D) R &\'

\

Kull kapsula fiha 145 mg ta’ levodopa u 36 25 mg ta’ carbldopa (bhala
Kull kapsula fiha 195 mg ta’ levodopa u 48.75 mg ta’ carbidopa (bha
Kull kapsula fiha 245 mg ta’ levodopa u 61.25 mg ta’ carbidopa (

| 3. LISTA TA' ECCIPJENTI Q:

| 4.  GHAMLA FARMACEWTIKA U KQL{T@"

\\
25 kapsuli ibsin li jerhu medi¢ina b’mod Nﬁkat
100 kapsuli ibsin li jerhu medi¢ina b’m odifikat
240 kapsuli ibsin 1i jerhu medlclna modifikat

o

A\
5.  MOD TA'KIF U m JINGHATA

Agqra I-fuljett ta' ta bel 1-uzu.
Uzu orali.

Ibla’ shih, to

@SIJA SPECJALI LI L-PRODOTT MEDICINALI GHANDU JINZAMM FEJN MA
HIRX U MA JINTLAHAQX MIT-TFAL

mm fejn ma jidhirx u ma jintlahagx mit-tfal.

‘ 7. TWISSIJA(IET) SPECJALI OHRA, JEKK MEHTIEGA

‘ 8. DATA TA' SKADENZA

EXP
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Wara 1-ftuh tal-flixkun, uza fi zmien 90 jum.
Infetah:

9. KONDIZZJONLJIET SPECJALI TA' KIF JINHAZEN

Ahzen f"temperatura taht it-30 °C. Ahzen fil-pakkett originali, sabiex tilqa’ mid-dawl tax-xemx u mill-
umdita.

10. PREKAWZJONIJIET SPECJALI GHAR-RIMI TA' PRODOTTI MEDICINALI MH
UZATI JEW SKART MINN DAWN IL-PRODOTTI MEDICINALIL JEKK HEMM BZO

AV

11. ISEM U INDIRIZZ TAD-DETENTUR TAL-AWTORIZZAZZJONI GHA HID
FIS-SUQ

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

L-Irlanda 60+

12. NUMRU(I) TAL-AWTORIZZAZZJONI GHAT@ID FIS-SUQ

EU/1/15/1044/001 (25 kapsuli ibsin li jerhu medici od modifikat)
EU/1/15/1044/002 (100 kapsuli ibsin li jerhu tfiedi¢ "mod modifikat)
EU/1/15/1044/003 (240 kapsuli ibsin li jerhu i¢ina b’mod modifikat)

Numient 145 mg/36.25 mg kapsuli whu medic¢ina b’mod modifikat

Numient 95 mg/23.75 mg kapsuli ibsin li jerhu medi¢ ﬂa%d modifikat
ﬁ b

EU/1/15/1044/004 (25 kapsuli ibsi medi¢ina b’mod modifikat)
EU/1/15/1044/005 (100 kapsulisihsin % jerhu medic¢ina b’mod modifikat)
EU/1/15/1044/006 (240 ka h\ sin li jerhu medi¢ina b’mod modifikat)

Numient 195 mg/48.75 suli ibsin 1i jerhu medic¢ina b’mod modifikat
EU/1/15/1044/007 (2 li ibsin li jerhu medi¢ina b’mod modifikat)
EU/1/15/1044/008 kapsuli ibsin li jerhu medi¢ina b’mod modifikat)
EU/1/15/ 1044@'(2 0 kapsuli ibsin li jerhu medicina b’mod modifikat)

Numient 2/61.25 mg kapsuli ibsin li jerhu medi¢ina b’mod modifikat

EU/1/ 4/010 (25 kapsuli ibsin li jerhu medi¢ina b’mod modifikat)

EUZIU1551044/011 (100 kapsuli ibsin li jerhu medi¢ina b’mod modifikat)
15/1044/012 (240 kapsuli ibsin li jerhu medi¢ina b’mod modifikat)

13. NUMRU TAL-LOTT

Lot

14. KLASSIFIKAZZJONI GENERALI TA' KIF JINGHATA
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‘ 15. ISTRUZZJONIJIET DWAR L-UZU

‘ 16. INFORMAZZJONI BIL-BRAILLE

Numient 95/23.75 mg

Numient 145/36.25 mg
Numient 195/48.75 mg
Numient 245/61.25 mg
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TAGHRIF LI GHANDU JIDHER FUQ IL-PAKKETT LI JMISS MAL-PRODOTT

FLIXKUN/HDPE

1. ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI

Numient 95 mg/23.75 mg kapsuli ibsin li jerhu medi¢ina b’mod modifikat

Numient 145 mg/36.25 mg kapsuli ibsin li jerhu medicina b’mod modifikat
Numient 195 mg/48.75 mg kapsuli ibsin li jerhu medic¢ina b’mod modifikat
Numient 245 mg/61.25 mg kapsuli ibsin li jerhu medi¢ina b’mod modifikat

levodopa/carbidopa .

O

v

2.  DIKJARAZZJONI TAS-SUSTANZA(I) ATTIVA(I) X\
A 4

Kull kapsula fiha 95 mg ta’ levodopa u 23.75 mg ta’ carbidopa (bhala monoh .
Kull kapsula fiha 145 mg ta’ levodopa u 36.25 mg ta’ carbidopa (bhala mono ate).
Kull kapsula fiha 195 mg ta’ levodopa u 48.75 mg ta’ carbidopa (bhala ydrate).
Kull kapsula fiha 245 mg ta’ levodopa u 61.25 mg ta’ carbidopa (b ohydrate).

| 3. LISTA TA' ECCIPJENTI KO\

\Q\
N

|4 GHAMLA FARMACEWTIKA U KONTYNU'T

‘s O
25 kapsuli ibsin li jerhu medic¢ina b’mod d&
100 kapsuli ibsin li jerhu medicina b’mo m%iﬁkat
240 kapsuli ibsin li jerhu medi¢ina b’m! odifikat

BN

S. MOD TA' KIF U MN] INGHATA

a4

Agqra l-fuljett ta' taghri @1 l-uzu.
Uzu orali.

Ibla’ shih, toghgod

QS

T
IRX U MA JINTLAHAQX MIT-TFAL
4

6. ‘mJA SPECJALI LI L-PRODOTT MEDICINALI GHANDU JINZAMM FEJN MA

@mm fejn ma jidhirx u ma jintlahaqx mit-tfal.

‘ 7. TWISSIJA(IET) SPECJALI OHRA, JEKK MEHTIEGA

‘ 8. DATA TA' SKADENZA

EXP
Wara I-ftuh tal-flixkin, uza fi zmien 90 jum.
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Infetah:

9. KONDIZZJONIJIET SPECJALI TA' KIF JINHAZEN

Ahzen f’temperatura taht it-30 °C. Ahzen fil-pakkett originali, sabiex tilga’ mid-dawl tax-xemx u mill-
umdita.

10. PREKAWZJONIJIET SPECJALI GHAR-RIMI TA' PRODOTTI MEDICINALI MHU

UZATI JEW SKART MINN DAWN IL-PRODOTTI MEDICINALI, JEKK HEMM BZON
¢

A

11. ISEM U INDIRIZZ TAD-DETENTUR TAL-AWTORIZZAZZJONI GHAT- 1@ D
FIS-SUQ

Logo Amneal Pharma $

12. NUMRU(I) TAL-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID E'I*SUQ

0'

Numient 95 mg/23.75 mg kapsuh 1bsm li jerhu medlcma b’mod m @ at

EU/1/15/1044/002 (100 kapsuli ibsin li jerhu medi¢ina b’niqd thodifikat)
EU/1/15/1044/003 (240 kapsuli ibsin li jerhu mediéina‘b’ odifikat)

Numient 145 mg/36.25 mg kapsuli ibsin li Jerhu b’mod modifikat
EU/1/15/1044/004 (25 kapsuli ibsin li jerhu e i b mod modifikat)
EU/1/15/1044/005 (100 kapsuli ibsin li Jerhl:kd ina b’mod modifikat)
EU/1/15/1044/006 (240 kapsuli ibsin li JWe i¢ina b’mod modifikat)

Numient 195 mg/48.75 mg kapsull @;rhu medic¢ina b’mod modifikat
EU/1/15/1044/007 (25 kapsuh jerhu medic¢ina b’mod modifikat)
EU/1/15/1044/008 (100 ka h\) li jerhu medic¢ina b’mod modifikat)
EU/1/15/1044/009 (240 ka@ sin li jerhu medi¢ina b’mod modifikat)

Numient 245 mg/61. apsuli ibsin li jerhu medi¢ina b’mod modifikat
EU/1/15/1044/010 apsuli ibsin li jerhu medi¢ina b’mod modifikat)

EU/1/15/104 1 (100 kapsuli ibsin li jerhu medi¢ina b’mod modifikat)
EU/1/15/10: 240 kapsuli ibsin li jerhu medi¢ina b’mod modifikat)

MRU TAL-LOTT |

‘ 14. KLASSIFIKAZZJONI GENERALI TA' KIF JINGHATA ‘

| 15. ISTRUZZJONIJIET DWAR L-UZU |

| 16. INFORMAZZJONI BIL-BRAILLE |
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Fuljett ta’ taghrif: Informazzjoni ghall-pazjent
Numient 95 mg/23.75 mg kapsuli ibsin li jerhu medi¢ina b>’mod modifikat
Numient 145 mg/36.25 mg kapsuli ibsin li jerhu medi¢ina b’mod modifikat
Numient 195 mg/48.75 mg kapsuli ibsin li jerhu medi¢ina b>’mod modifikat

Numient 245 mg/61.25 mg kapsuli ibsin li jerhu medi¢ina b>’mod modifikat
Levodopa/Carbidopa

Aqra sew dan il-fuljett kollu qabel tibda tiehu din il-medi¢ina peress li fih informazzjoni ®\'

importanti ghalik. /v

- Zomm dan il-fuljett. Jista' jkollok bzonn terga' tagrah. . $

- Jekk ikollok aktar mistogsijiet, staqsi lit-tabib jew lill-ispizjar tieghek.

- Din il-medi¢ina giet moghtija lilek biss. M'ghandekx tghaddiha lil persuni ohra. Ti &
taghmlilhom il-hsara, anki jekk ikollhom l-istess sinjali ta' mard bhal tieghek. b

- Jekk ikollok xi effett sekondarju, kellem lit-tabib jew lill-ispizjar tieghek. Dang di xi effett
sekondarju possibbli li mhuwiex elenkat f'dan il-fuljett. Ara sezzjoni 4. %

F'dan il-fuljett: +

X'inhu Numient u ghalxiex jintuza 6
X'ghandek tkun taf qabel ma tiehu Numient

Kif ghandek tichu Numient @'
Effetti sekondarji possibbli ’Q

Kif tahzen Numient 4 Q
Kontenut tal-pakkett u informazzjoni ohra @

Sk =

*
1. X’inhu Numient u ghalxiex jintu'ax\\\
Numient fih zewg medicini differenti levodopa u carbidopa " zewg kapsuli ibsin.
- levodopa jinbidel f’'materjaldméeifsil ‘dopamine’ ’'mohhok. Id-dopamine jghin biex itejjeb is-
sintomi tal-marda tal-Pazk X ieghek.
- carbidopa jappartjeni ? p ta’ medi¢ini msejha ‘inibituri decarbossilas aromatici tal-amino

acidi’. Hu jghin lil lev biex jahdem b’mod aktar effettiv billi jnaqqas il-velocita li biha
levodopa jingasam (iJ*giSem tieghek.

Numient huwa uZa@tej jeb is-sintomi tal-marda tal-Parkinsons fl-adulti.

N

2. X Qek tkun taf qabel ma tiehu Numient

Q jekk inti allergiku ghal levodopa jew carbidopa, jew kull ingredjent iehor ta’ din il-medi¢ina
(elenkati fis-sezzjoni 6);

- jekk ghandek glawkoma ta’ angolu dejjaq (disturb fl-ghajn);

- jekk tbati minn feokromoc¢itoma (tumur rari tal-glandola adrenali);

- jekk qed tiehu ¢erti medicini biex tikkura d-dipressjoni [inibituri mhux selettivi ta’ monoamine
oxidase (MAO)]. Ghandek tieqaf tichu dawn il-medicini tal-ingas gimaghtejn qabel ma tibda
tiechu Numient (ara wkoll taht Medi¢ini ohra u Numient’);

- jekk qatt kellek sindromu newrolettiku malinn (SNM — reazzjoni severa rari ghal medicini uzati
biex jittrattaw disturbi mentali severi);

- jekk qatt kellek rabdomijolosi mhux trawmatika (disturb muskolari rari).
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Twissijiet u prekawzjonijiet

Tkellem mat-tabib jew l-ispizjar tieghek qabel tichu Numient jekk ghandek, qatt kellek jew tizviluppa:

- attakki ta’ rqad f"daqqa jew kultant thoss li ghandek hafna nghas

- kwalunkwe forma ta’ disturb mentali sever bhal psikosi

- sentimenti ta’ depressjoni, hsibijiet ta’ suwicidju, jew tinnota bidliet mhux tas-soltu fl-imgiba
tieghek

- roghda, agitazzjoni, konfuzjoni, deni, polz mghaggel, jew varjazzjonijiet kbar fil-pressjoni tad-
demm tieghek, jew tinnota li I-muskoli tieghek isiru rigidi hafna jew jingibdu f’daqqa bis-
sahha. Jekk issehh xi wahda minn dawn, ikkuntattja lit-tabib tieghek immedjatament

- kundizzjoni tal-ghajn msejha glawkoma kronika ta’ anglu wiesgha, ghaliex id-doza tieghek \'
jista’ jkollha bzonn tigi aggustata u l-pressjoni f’ghajnejk jista’ jkollha bzonn tigi sorveljata@

- melanoma jew ferita suspettuza fil-gilda

- attakk tal-qalb, problemi tal-hbit tal-qalb, problemi ta’ ¢irkolazzjoni jew tan-nifs $

- problemi fil-kliewi jew fil-fwied \

- ulcera fl-imsaren tieghek (imsejjah ‘duwodenali’ jew ‘ul¢era peptika’) K

- mard endokrinali (ormon) \O

- azzma tal-bronki $
- imgiba ossessiva

- konvulzjonijiet @'

- pressjoni tad-demm baxxa jew thossok sturdut meta tqum

- movimenti tal-gisem mhux normali li huma godda jew zdiedu @g ezja)

Jekk m’intix cert jekk xi wahda minn dawn tapplika ghalik, tke t-tabib jew mal-ispizjar tieghek
gabel tichu Numient.

Jekk trid taghmel operazzjoni, jekk joghgbok ghid lit—mb@hek li inti qed tiehu Numient.

Disturbi fil-kontroll tal-impuls §

Ghid lit-tabib tieghek jekk inti jew il-familja/ arer tidghek tinduna/jinduna li qed tizviluppa impulsi
jew xengqat biex tagixxi b’modi 1i mhumiex t%& u ghalik jew li ma tistax tirrezisti l-impuls, il-hegga
jew it-tentazzjoni biex twettaq ¢ertu attivi \ li jistghu jaghmlu hsara lilek innifsek jew lil haddichor.
Din l-imgiba hija msejha disturbi fil-ko tal-impuls u tista’ tinkludi vizzju tal-loghob tal-azzard, li
tiekol jew infieq eccessiv, xewqaes gholja hafna jew Zzieda annormali fil-hsibijiet jew sentimenti
sesswali. [t-tabib tieghek iistel’ i zonn jirrevedi t-trattamenti tieghek.

Testijiet §

Jista’ jkollok bzonn li tig ata qalbek, il-fwied tieghek, il-kliewi u l-funzjonijiet tac-celloli tad-
demm matul it-tratta -tul b’medic¢ini li fihom levodopa/carbidopa. Jekk ghandek bzonn taghmel
it-testijiet fuq id-d jew fl-awrina tieghek, ghid lit-tabib u jew infermier li inti qed tiehu n-
Numient. Da lieX il-medicina tista’ taffettwa r-rizultati ta’ xi testijiet.

Tfal u a @:nti

L-uz @ umient mhuwiex rakkomandat f’pazjenti taht it-18-il sena. Is-sigurta u I-effikac¢ja ta’
aient f’pazjenti taht it-18-il sena ma gewx studjati.

gediéini ohra u Numient

Ghid lit-tabib jew lill-ispizjar tieghek jekk qieghed tiehu, hadt dan l-ahhar jew tista' tiechu xi medi¢ina
ohra. Dan minhabba li medi¢ini ohra jistghu jaffettwaw il-mod kif Numient jahdem.

Tihux Numient jekk hadt il-medi¢ina li tissejjah ‘inibitur monoamine oxidase mhux selettiv’ (MAO)
ghat-trattament tad-dipressjoni fl-ahhar 14-il jum. Dawn il-medi¢ini jinkludu isocarboxazid u
phenelzine. Jekk dan japplika ghalik, tihux Numient u sagsi lit-tabib jew l-ispizjar tieghek ghal parir.
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B’mod partikolari, ghid lit-tabib jew l-ispizjar tieghek jekk inti qed tiehu 1-medi¢ini i gejjin:

- Medic¢ini ohra ghal marda tal-Parkinsons, bhal ‘anticholinergics’ (ez. orphenadrine u
trihexyphenidyl), ‘inibituri selettivi MAO-B’ (ez. selegiline u rasagiline), u ‘inibitur COMT’
imsejjah (ez. entacapone)

- Sulfat tal-hadid (uzat biex jikkura anemija kkawzata minn livelli baxxi ta’ hadid fid-demm).
Levodopa/carbidopa jistghu jaghmluha iktar difficli ghal gismek biex juza l-hadid. Ghalhekk,
tihux Numient u supplimenti tal-hadid jew supplimenti multivitamini li fihom il-hadid fl-istess
hin. Wara li tichu wiehed minnhom, stenna mill-ingas minn 2 sa 3 sighat gabel ma tiehu l-ichor

- Phenothiazines - bhal chlorpromazine, promazine u prochloroperazine (uzati biex jikkuraw
mard mentali)

- Benzodiazepines bhal alprazolam, diazepam, u lorazepam uzati biex jittrattaw l-ansjeta \'
- Antidipressanti tricikli¢i (TCAs; uzati biex jikkuraw id-dipressjoni) @

- Papaverine (uzat biex itejjeb il-fluss tad-demm madwar il-gisem) $

- Trattament ghall-pressjoni gholja tad-demm (pressjoni gholja) o $

- Phenytoin li jintuza biex jikkura a¢¢essjonijiet (konvulzjonijiet)

- Isoniazid li jintuza biex jikkura t-tuberkolozi K

- Antagonisti tad-dopamina li jintuzaw biex jikkuraw disturbi, nawsja u ﬁr@O
Numient ma’ ikel u xorb @'

tieghek fiha wisq proteina (laham, bajd, halib, gobon), Numient jis ahdimx tajjeb kif suppost.
Evita li tiehu 1-kapsuli tieghek fl-istess hin meta tiehu ikla b’ha% m jew b’hafna proteini.

Tqala, treddigh, u fertilita ’Q
Q

Ikla b’hafna xaham u b’hafna kaloriji tittardja 1-assorbiment ta’ lev$\saghtejn. Jekk id-dieta

4

Jekk inti tqila jew qed tredda’, tahseb li tista tkun tqil
tat-tabib jew tal-ispizjar tieghek gabel tichu Nlil’ni t.

tippjana li jkollok tarbija, itlob il-parir

Numient mhuwiex rakkomandat matul it-tqala isa li jista’ jkollhom it-tfal li ma juzawx
kontracettiv. Madankollu, it-tabib tieghek Jisty’ jiddeciedi li jaghtik Numient jekk il-benefic¢¢ji
mistennija tat-trattament huma akbar m@s ji possibbli ghat-tarbija mhux imwielda.

*

In-nisa ma ghandhomx j reddghﬁ@g?t-trattament bin-Nutrient.
Sewqan u thaddim ta' ma@\

Numient jista’ jikka as (hedla eccessiva) u episodja ta’ rqad f’daqqa. Ghalhekk ghandek tibqa’
lura mis-sewqan je ol fattivitajiet fejn vigilanza indebolita tista’ tpoggi lilek innifsek jew ohrajn
f’riskju ta’ ka%gt erju jew mewt (per ezempju thaddem ta’ magni) sakemm dawn l-episod;ji

rikorrenti u 6 ikunu gew ikkurati.

ghandek tiehu Numient

Dejjem ghandek taccerta ruhek mat-tabib jew mal-ispizjar tieghek jekk ikollok xi dubju
It-tabib tieghek ser jghidlek ezattament kemm kapsuli ta’ Numient ghandek tiehu kuljum

- Jekk inti gatt ma hadt levodopa qabel, id-doza normali tal-bidu ghal Numient hija kapsula
wahda ta’ 95 mg tliet darbiet kuljum ghal tlett ijiem. Skont kif inti tirrispondi ghat-trattament
it-tabib tieghek jista’ jzid id-doza tieghek fir-raba’ jum

- Jekk hadt levodopa qabel, it-tabib tieghek jiddetermina I-kors xieraq ta’ doza tal-bidu bbazat
fuq id-doza tieghek ta’ levodopa attwali

- Numient ghandu jittiehed bejn wiehed u iehor kull 6 sighat mhux aktar minn 5 darbiet kuljum

- Hu din il-medi¢ina b’mod orali flimkien ma’ tazza ilma. Inti ghandek tibla’ 1-kapsula shiha.
M’ghandekx tagsam, tfarrak jew toghmod il-kapsuli

3. K
Q Dejjem ghandek tiehu din il-mediéina skont il-parir ezatt tat-tabib jew l-ispizjar tieghek.
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- Alternattivament, jekk ghandek diffikulta tibla’ kapsula, din il-medicina tista’ tigi amministrata
bil-ftuh tal-kapsula bl-attenzjoni u 1-kontenut kollu jitbexx fuq ammont zghir (ez. zewgt
imgharef) ta’ ikel artab bhalma huwa z-zalza tat-tuffieh, jogurt, jew pudina. Issahhanx il-
medicina/tahlita tal-ikel u tbexxix il-kontenut tal-kapsula fuq ikel shun. Ibla’ I-medi¢ina/tahlita
tal-ikel kompletament u immedjatament minghajr ma toghmod u tahzinx ghal uzu futur

- Hu I-kapsuli f"intervalli regolari skont l-istruzzjonijiet tat-tabib tieghek

- Tibdilx il-hinijiet li fihom tiehu l-kapsuli tieghek jew tiehu xi medic¢ini ohra ghall-marda tal-
Parkinsons minghajr I-ewwel ma tikkonsulta t-tabib tieghek. M’ghandekx tiehu kapsuli ta’
Numient f’intervalli ta’ inqas minn 4 sighat boghod minn xulxin

- Numient jista’ jittieched mal-ikel jew fuq stonku vojt. Evita li tiehu I-kapsuli tieghek ma’ ikla
b’hafna xaham jew wahda b’hafna proteini peress li dan jittardja I-hin li I-medi¢ina tichu blex

tahdem. @
- Tkellem mat-tabib jew spizjar tieghek jekk tahseb li 1-effett ta’ Numient huwa qawwi wm
dghajjef wisq, jew jekk ikollok xi effett sekondarji possibli 4{
- Skont kif inti tirrispondi ghat-trattament it-tabib tieghek jista’ jzid jew inaqqas id- ghek

u jaggusta I-frekwenza tad-doza

Jekk tiehu iktar Numient milli suppost

&

Jekk tiehu Numient aktar milli suppost (jew xi hadd b’mod ac¢identali i 1nger1 umient) tkellem
mat-tabib jew mal-ispizar tieghek immedjatament. Fil-kaz ta’ doza ec¢¢essiva 1nt1 tista’ thossok konfuz
jew agitat, u r-rata tal-qalb tieghek tista’ tkun iktar bil-mod jew 1kt: 1@ gla mis-soltu.

Jekk tinsa tiehu doza ta’ Numient

tiehu doza doppja biex tpatti ghal kull doza li tkun inséjt Siehly, Hu d-dozi li jkun fadal fil-hin korrett.

Jekk tieqaf tiechu Numient @

Tieqafx tiehu jew tbiddel id-doza tieghek ta’ ent minghajr I-ewwel tkellem lit-tabib tieghek anki

jekk thossok ahjar.

Tieqafx tiehu Numient Pdaqqao Q
More undrr

Dan jista’ jikkawza proble 1\ koh deni u bidliet mentali.

Hudha hekk kif tiftakar sakemm ma jkunx kwazi wasal ilehu d-doza 1i jmiss. M'ghandekx

Jekk ghandek aktar mist dwar l-uzu ta' din il-medicina, stagsi it-tabibjewlill-ispizjar.

4. Effetti@ﬁpossibbli

Bhal kulixg @ ina ohra, din il-medicina tista' tikkawza effetti sekondarji, ghalkemm ma jidhrux
fkulhad{. )
Qandek xi wiehed mis-sintomi li gejjin waqt il-kura tieghek b’Numient, ikkuntattja lit-tabib
eghek immedjatament:

- Emorragija fl-istonku jew l-intestini tieghek li jista’ jidher bhala demm fl-ippurgar jew ippurgar
skur

- Reazzjoni allergika, li s-sinjali taghhom jista’ jinkludi urtikarja (raxx tal-hurrieq), hakk, raxx,
netha fil-wic¢, xufftejn, ilsien jew grizmejn. Dan jista’ jikkawza diffikultajiet biex tiehu n-nifs
jew biex tibla

- [I-muskoli tieghek isiru rigidi hafna jew ji¢¢aqalqu b’mod vjolenti, ikollok treghid, agitazzjoni,
konfuzjoni, deni, polz mghaggel, jew varjazzjonijiet kbar fil-pressjoni tad-demm tieghek.
Dawn jistghu jkunu sintomi tas-sindromu newrolettiku malinn (SNM, reazzjoni severa rari
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ghall-medicini wzati biex jittrattaw id-disturbi tas-sistema nervuza ¢entrali) jew rhabdomyolisis
(disturb rari sever fil-muskoli)

Effetti sekondarji possibbli ohrajn

Komuni hafna (jista’ jaffetwa iktar minn 1 minn kull 10 persuni)
- Thossok ma tiflahx fl-istonku tieghek (dardir)

Komuni (jista’ jaffettwa sa persuna 1 minn kull 10 persuni)
- Tnaqqis fil-piz
- Tara jew tisma affarijiet li mhumiex reali, dipressjoni, ansjeta, nghas (nghas eccessiv),
problemi biex torqod u/jew biex tibga’ rieqed, holm anormali, konfuzjoni, memorja u hiliet ta\
hsieb indeboliti @
- Brim u movimenti ripetittivi jew pozizzjoni anormali kkawzati minn kontrazzjoni rnust{T(
involontarju (distonja), movimenti involontarji mhux normali (diskinesija), fenomepu,//n’
‘off” (il-hin meta 1-medi¢ina tieghek qed tahdem u mbaghad tibda ma tahdimx bie
s-sintomi tieghek), aggravar tal-marda tal-Parkinsons, mixi anormali, sturdame
eccessiv, sensazzjoni ta’ tingiz jew tnemnim f’idejk u/jew f’saqajk, roghda, U
- Ritmu tal-qalb irregolari
- Pressjoni tad-demm gholja, pressjoni tad-demm baxxa b’mod anormali tqum bilwieqfa
- Qtugh ta’ nifs %’
- Ugigh addominali, stitikezza, dijarea, halq xott, rimettar +

- Fwawar, gharaq e¢¢essiv, raxx

- Spazmi fil-muskoli 6
- Wagqghat

- Nefha fid-dirghajn u/jew fis-saqajn @'

- Ugigh fis-sider mhux minhabba mard tal-qalb ’Q

- Nuqqas ta’ sahha, gheja 4 q

Mhux komuni (jista’ jaffettwa sa persuna 1 minn lsuna)

- Melanoma (tip ta’ kancer tal-gilda)

- Anemija (ghadd baxx tac-celloli h *demm)

- Tnaqqis fl-aptit, zieda fil-piz Om\

- Episodju psikotiku, agitazzjoni

- Disturb tal-kontroll tal-impu awn taht)

- Episodji ta’ rqad f’da qés mu tar-riglejn li ma jkollhomx kwiet (sensazzjonijiet

spjacevoli fir-riglejn id i¢¢aqlaghom), problemi biex tiftah il-halq, konvulzjonijiet
- Vizjoni doppja, hbué; hajnejn ikunu miftuhin, vista mcajpra
- Tahbit tal-qalb
- Hass hazin, e

ad-demm jew infjammazzjoni fl-arterja tad-demm
jew fl-imsaren, mard tal-ulcera peptika, diffikulta biex tibla, indigestjoni,
ux tas-soltu fil-halq, sensazzjoni ta’ hruq fl-ilsien, gass eccessiv (gass fil-kanal
- i allergika, li tista’ tinkludi urtikarja (raxx tal-hurrieq), hakk, raxx, nefha fil-wic¢,
%jn, ilsien jew grizmejn, problemi biex tiehu n-nifs u tibla, hakk
- Qa bilta biex tghaddi l-awrina
Q& ensazzjoni generali ta’ mard (telqa)

Zieda fil-livelli ta’ zokkor, uric acid u/jew enzimi tal-fwied fid-demm
- Testijiet ghal funzjoni anormali tal-kliewi u/jew id-demm fl-awrina

Tista’ anki tesperjenza l-effetti sekondarji li gejjin:
- Inabbilta li tirrezisti l-impuls biex twettaq azzjoni li tista’ tkun ta’ hsara, li tista’ tinkludi:
- Impuls gawwi tilghab loghob tal-azzard b’mod eééessiv minkejja konsegwenzi
personali jew familjari serji
- Bidla jew Zieda fl-interess sesswali u mgiba ta’ thassib sinifikanti lilek jew lill-ohrajn,
per ezempju aptit sesswali akbar
- Xiri e¢éessiv jew infieq minghajr kontroll
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- Tiekol aktar milli suppost (tiekol ammonti kbar ta’ ikel f’perjodu ta’ zmien qasir) jew
tiekol b’mod kompulsiv (tiekol iktar ikel mis-soltu u iktar milli ghandek bzonn biex
tissodisfa 1-guh tieghek)

Ghid lit-tabib tieghek jekk ikollok xi mgiba minn dawn; huma jiddiskutu modi ta’ gestjoni jew
ta’ tnaqqis tas-sintomi.

L-effetti sekondarji li gejjin ukoll kienu rrappurtati izda l-possibbilta li jsehhu mhijiex maghrufa:

- Ghadd tac-¢elloli tad-demm baxx (¢elloli tad-demm bojod, platelets)

- Abbuz tad-droga ta’ ¢erti medic¢ini uzati biex jikkuraw il-marda tal-Parkinsons

- Tentattiv ta’ suwiéidju thossok dizorjentat, zieda fis-sentimenti sesswali

- Movimenti severi anormali fit-tul fl-ghajnejn, Sindromu ta’ Horner (kappell tal-ghajn @
imdendla, habba zghira u tnaqqis ta’ gharaq fuq naha wahda tal-wic¢, tigbid tal-kappell m

ghajn
- Mudell tan-nifs anormali
- Bzieq ecéessiv jew skur, thezziz tas-snien, sulluzzu K
- Telf ta’ xaghar, raxx (inkluz raxx sever imsejjah Henoch-Schonlein purpl@@q skur
Rappurtar tal-effetti sekondarji ®
Jekk ikollok xi effett sekondarju, kellem lit-tabib jew lill-ispizjar tiegheke jinkludi xi effett

sekondarju possibbli li mhuwiex elenkat f'dan il-fuljett. Tista” wkoll tagrajpporta effetti sekondarji
direttament permezz tas-sistema ta’ rappurtar nazzjonali imnizzla endici V. Billi tirrapporta
effetti sekondarji tista’ tghin billi tigi pprovduta iktar informazzfgifdwar is-sigurta ta’ din il-medicina.

4
5. Kif tahzen Numient q
Zomm din il-medi¢ina fejn ma tidhirx u ma ti Qﬁt-tfal.

*

Ahzen f’temperatura taht it-30 °C.Ah26nwkkett originali sabiex tilga’ mid-dawl u mill-umdita.

Tuzax din il-medic¢ina wara d-data t @tiskadi li tidher fuq il-kartuna u fuq il-flixkun wara EXP.
Id-data ta' meta tiskadi tirreferi “whhar gurnata ta' dak ix-xahar. Wara li tiftah il-flixkun, uza fi
zmien 90 jum. ‘\

Tarmix medic¢ini mal-il ranagg jew mal-iskart domestiku. Stagsi lill-ispizjar tieghek dwar kif
ghandek tarmi med@ ghadekx tuza. Dawn il-mizuri jghinu ghall-protezzjoni tal-ambjent.

6. Konte-%d—pakkett u informazzjoni ohra

X fih N@nt
Q@—sustanzi attivi ta’ Numient huma levodopa u carbidopa

Kull 95 mg/23.75 mg Kapsula iebsa li terhi medi¢ina b’mod modifikatat fiha 95 mg
levodopa u 23.75 mg carbidopa (bhala monohydrate)

- Kull 145 mg/36.25 mg kapsula iebssa li terhi medi¢ina b’mod modifikat t fiha 145 mg
levodopa u 36.25 mg carbidopa (bhala monohydrate)

- Kull 195 mg/48.75 mg kapsula iebsa li terhi medi¢ina b’mod modifikat t fiha 195 mg
levodopa u 48.75 mg carbidopa (bhala monohydrate)

- Kull 245 mg/61.25 mg kapsula iebsa li terhi medic¢ina b’mod modifikat t fiha 245 mg
levodopa u 61.25 mg carbidopa (bhala monohydrate)

- L-ingredjenti l-ohra huma ¢elluloza, microcrystalline, mannitol, a¢idu tartariku,
etil¢celluloza, hypromellose, sodium starch glycolate, sodium laurilsulfate, povidone,
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talc, a¢idu metakriliku — kopolimeri tal-metil metakrilat (1:1), a¢idu metakriliku —
kopolimeri tal-metil metakrilat (1:2), triethyl citrate, croscarmellose sodium and

magnesium stearate

- L-ingredjenti fil-qoxra tal-kapsula iebsa huma indigo carmine (E132) lake, iron oxide

isfar (E172), titanium dioxide (E171) u gelatina

- L-ingredjenti tal-linka huma SB-6018 linka blu, shellac (E904), propylene glycol, u

indigo carmine (E132) lake

Kif jidher Numient u I-kontenut tal-pakkett
Numient huwa kapsula iebsa li terhi I-medi¢ina b'mod modifikat.

95 mg/23.75 me kapsula iebsa li terhi 1-medi¢ina b'mod modifikat

Parti bajda u b’ghatu blu ta’ 18 x 6 mm stampati b’ “IPX066” u “95 b’linka blu. K\

145 mg/36.25 mg kapsula iebsa li terhi 1-medic¢ina b'mod modifikat \
Parti blu ¢ara u b’ghatu blu ta’ 19 X 7 mm stampati b” “IPX066” u “145” b’linka

195 mg/48.75 mg kapsula iebsa li terhi 1-medic¢ina b'mod modifikat

Parti safra u b’ghatu blu ta’ 24 x 8 mm stampati b’ “IPX066” u “1

245 mg/61.25 mg kapsula iebsa li terhi 1-medic¢ina b'mod modifika

Parti blu u b’ghatu blu ta’ 23 x 9 mm stampati b’ “IPX066” u
Kapsuli Numient huma fornuti fi fliexken tal-plastik b’de @u
fliexken tal-25, 100 jew 240 kapsuli ibsin. Jista' jkun lhrr% -pa

suq

Detentur tal-Awtorizzazzjoni ghat-Tqeghi Wu
*

Amneal Pharma Europe Ltd \\

70 Sir John Rogerson’s Quay

Dublin 2 . Q
.

L-Irlanda . c)\

Manifattur \

Central Pharma Contrac ing Limited
Caxton Road, Bedfod, fordshire
MK41 0XZ

Renju Unit

44(0) 1234

Dan il- t kien rivedut l-ahhar f'

?&ohra ta' informazzjoni
I

95” b’lirkka blu.

ghatu tal-plastik, disponibbli fi
kketti tad-dagsijiet kollha jkunu fis-

formazzjoni dettaljata dwar din il-medicina tinsab fuq is-sit elettroniku tal-Agenzija Ewropea ghall-

Medi¢ini http://www.ema.europa.eu.
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