BILAGA I

PRODUKTRESUME



1. LAKEMEDLETS NAMN

Inbrija 33 mg inhalationspulver, harda kapslar

2. KVALITATIV OCH KVANTITATIV SAMMANSATTNING

Varje hard kapsel innehéller 42 mg levodopa.
Varje avgiven dos innehaller 33 mg levodopa.

For fullstandig forteckning dver hjalpamnen, se avsnitt 6.1.

3. LAKEMEDELSFORM
Inhalationspulver, hard kapsel.

Vita ogenomskinliga kapslar innehallande vitt pulver, med ”A42” tryckt i svart pa kapselns 6verdel
och tva svarta band tryckta pa kapselns underdel.

4, KLINISKA UPPGIFTER
4.1 Terapeutiska indikationer

Inbrija &r avsett for intermittent behandling av kortvariga motoriska fluktuationer (OFF-episoder) hos
vuxna patienter med Parkinsons sjukdom (PD) som behandlas med en
levodopa/dopadekarboxylashdmmare.

4.2 Dosering och administreringssatt

Dosering

Patienter ska sta pa en stabil regim med levodopa/dopadekarboxylashammare (t.ex. karbidopa eller
benserazid) innan Inbrija satts in.

Patienter aktuella for behandling med Inbrija ska kunna kénna igen borjan pa sina "OFF-symtom” och
kunna forbereda inhalatorn eller ha annan ansvarig vardgivare som vid behov kan forbereda
inhalatorn.

Inbrija ska inhaleras nar symtom, motoriska eller icke-motoriska, pa en OFF-period borjar aterkomma.

Den rekommenderade dosen Inbrija &r 2 harda kapslar upp till 5 ganger per dag. Var och en av dessa
ger 33 mg levodopa. Den maximala dagliga dosen av Inbrija ska inte dverstiga 10 kapslar (330 mg).
Mer &n 2 kapslar per OFF-period rekommenderas inte. Om den rekommenderade dosen dverskrids kan
detta leda till att levodopa-relaterade biverkningar okar.

Abrupt dosminskning eller utséttning av lakemedel med levodopa ska observeras noggrant, sérskilt
hos patienter som ocksa far neuroleptika. Se avsnitt 4.4 avseende uppkomst av hyperpyrexi och
forvirringstillstand vid utsattning.

Aldre
Ingen dosjustering av Inbrija kravs for dldre patienter, 65 ar och aldre. Det finns endast begransade
data tillgangliga for de aldre patienter som ar 75 ar och éldre.



Nedsatt njurfunktion
Inbrija har inte studerats pa patienter med nedsatt njurfunktion. Detta lakemedel bor administreras med
forsiktighet till patienter med svar njursjukdom.

Nedsatt leverfunktion
Inbrija har inte studerats pa patienter med nedsatt leverfunktion. Detta lakemedel bor administreras
med forsiktighet till patienter med gravt nedsatt leverfunktion.

Pediatrisk population
Sékerhet och effekt for Inbrija for barn under 18 ars alder har inte faststéllts. Inga data finns
tillgangliga.

Administreringssatt

Endast for inhalation. Inbrija harda kapslar far inte svaljas.
Inbrija-inhalatorn ska kastas efter att alla kapslar har anvénts.
Kapslarna far bara tas ut ur blistret precis fére anvandning.

Lakaren eller annan halso- och sjukvardspersonal ska visa patienten hur lakemedlet administreras pa

ratt satt. En sammanfattning om hur Inbrija anvénds finns nedan.

- En komplett dos ar 2 kapslar som tas efter varandra.

- Patienten ska ladda 1 kapsel i Inbrija-inhalatorn, andas in och halla andan under 5 sekunder.
Patienten ska hora kapseln ”snurra”.

- Den anvanda kapseln ska tas ut ur Inbrija-inhalatorn och den andra kapseln laddas i inhalatorn.
Den maximala tiden mellan inhalation av pulvret i den forsta och andra kapseln ska inte
Overstiga 10 minuter.

- Det &r viktigt att informera patienten att om han/hon inte hér eller kdnner att kapseln ”snurrar”
vid inhalation, sa kan det kravas ett djupare och langre andetag. Inandning ska ske igen med
samma kapsel eller sa kan munstycket beh6va rengoras.

Detaljerad bruksanvisning for patienten finns i bipacksedeln.
4.3 Kontraindikationer

- Overkanslighet mot den aktiva substansen eller mot nagot hjalpamne som anges i avsnitt 6.1.

- Trangvinkelglaukom.

- Feokromocytom.

- Samtidig administrering av icke-selektiva monoaminoxidashammare (MAO-hdammare). Dessa
hammare ska ha satts ut redan tva veckor innan terapi satts in pa grund av den etablerade
underliggande levodopaterapin (se avsnitt 4.5).

- En tidigare anamnes pa neuroleptiskt malignt syndrom (NMS) och/eller icke-traumatisk
rabdomyolys.

4.4  Varningar och forsiktighet

Bronkospasm hos patienter med lungsjukdom

Pa grund risken for bronkospasm rekommenderas inte levodopa inhalationspulver till patienter med
astma, kroniskt obstruktiv lungsjukdom (KOL) eller annan kronisk underliggande lungsjukdom. Det
finns begransade data avseende kronisk effekt av Inbrija hos patienter med nedsatt andningsfunktion.



Effekter p& centrala nervsystemet (CNS) och psykiska strningar

Somnolens och episoder av plotsligt insomnande

Levodopa har associerats med somnolens och episoder med plétsligt insomnande (se avsnitt 4.7)
Plétslig insomning under dagtid, i vissa fall utan att patienten &r medveten om detta eller utan
varningssignaler, har rapporterats i mycket sallsynta fall. Patienterna maste informeras om detta och
radas att iaktta forsiktighet vid framforande av fordon eller anvandning av maskiner under behandling
(se avsnitt 4.7). Patienter som har upplevt somnolens och/eller ett plétsligt insomnande maste avsta
fran att framfora fordon och anvanda maskiner. Dessutom kan en minskning av dosen eller utsattning
av terapin Gvervégas.

Hyperpyrexi och forvirringstillstand till foljd av utsattning

Ett symtomkomplex som liknar neuroleptiskt malignt syndrom (kénnetecknas av férhojd
kroppstemperatur, muskelstelhet, forandrat medvetande och autonom instabilitet), utan annan tydlig
etiologi, har rapporterats i samband med snabb dosminskning, utséttning eller forandringar av den
dopaminerga bakgrundsterapin. Abrupt dosminskning eller utséttning av lakemedel med levodopa ska
darfor kontrolleras noggrant, sarskilt hos patienter som ocksa far neuroleptika.

Psykiska stérningar

Patienter kan uppleva ett nytt eller forsamrat psyKkiskt tillstand och beteendeférandringar, vilka kan
vara svara, inklusive psykosliknande beteende eller sjalvmordsbeteende under behandling med
levodopa eller efter insdttning av eller 6kning av dosen av levodopa. Detta onormala tdnkande och
beteende kan besta av en eller flera av en méangd olika manifestationer inklusive angest, depression,
paranoida forestallningar, vanforestallningar, hallucinationer, forvirringstillstand, psykosliknande
beteende, desorientering, aggressivt beteende, agitation och delirium.

Patienter med en stdrre psykotisk storning eller anamnes pa psykotisk storning maste behandlas med
forsiktighet med en levodopa/dopadekarboxylashammare pa grund av risken for att férvarra psykosen.
Dessutom kan vissa lakemedel som anvands for att behandla psykos forvarra symtomen pa Parkinsons
sjukdom och kan minska effekten av levodopa. Samtidig anvandning av antipsykosmedel ska
kontrolleras noggrant med avseende pa forsamring av motoriska symtom pa Parkinsons sjukdom,
sérskilt vid anvandning av D2-receptorantagonister (se avsnitt 4.5).

Impulskontrollsjukdomar

Patienterna bor dvervakas regelbundet for utveckling av impulskontrollsjukdomar. Patienter och
vardgivare bor uppmarksammas om beteendemassiga symtom pa impulskontrollsjukdomar, inklusive
patologiskt spelande, 6kad libido, hypersexualitet, tvangsmassig kopande eller shopping, hetsatning
och tvangsmassigt atande, och dopamindysregleringssyndrom kan férekomma hos patienter som
behandlats med levodopa. Oversyn av behandlingen rekommenderas om s&dana symtom utvecklas.

Dyskinesi
Inbrija kan orsaka dyskinesi. Justering av levodopaterapi eller andra lakemedel som anvands for
behandling av Parkinsons sjukdom kan Gvervégas.

Kardiovaskuléra ischemiska handelser

Inbrija ska administreras med forsiktighet till patienter med svar kardiovaskular sjukdom. Forsiktighet
ska iakttas nar Inbrija administreras till patienter med en anamnes pa hjartinfarkt som har kvarstaende
atriell, nodal eller ventrikulér arytmi. Hjartfunktion ska kontrolleras sarskilt noggrant hos dessa
patienter under inséttning av behandling med Inbrija.

Peptiskt sar

Levodopa ska administreras med forsiktighet till patienter med en anamnes pa peptiskt sar (pa grund
av risken for dvre gastrointestinal blédning).



Glaukom

Levodopa kan orsaka 6kat introkuldrt tryck hos patienter med glaukom. Patienter med kroniskt
glaukom kan med forsiktighet behandlas med levodopa under forutséttning att det intraokuléra trycket
ar valkontrollerat och patienten kontrolleras noggrant med avseende pa forandringar av intraokulart
tryck under terapi.

Melanom

Epidemiologiska studier har visat att patienter med Parkinsons sjukdom 16per storre risk (2 till cirka
6 ganger storre) att utveckla melanom an den allmanna populationen. Det &r oklart om den okade
observerade risken berodde pa Parkinsons sjukdom eller andra faktorer, sdsom lakemedel som
anvands for att behandla Parkinsons sjukdom.

Regelbundna hudundersokningar for att kontrollera melanom hos patienter som far Inbrija
rekommenderas.

Laboratoriekontroller

Avvikande laboratoriefynd kan inkludera férhojda leverfunktionsvarden sasom alkaliskt fosfatas,
aspartataminotransferas (ASAT), alaninaminotransferas (ALAT), laktatdehydrogenas (LDH) och
bilirubin. Avvikande blodurea (BUN) och positivt Coombs-test har ocksa rapporterats.

Interferens med prover

Levodopa kan ge en falsk positiv reaktion pa ketonkroppar i urin nar en teststicka anvands for att
faststélla ketonuri. Denna reaktion dndras inte vid kokning av urinprovet. Falskt negativa prover kan
ses vid anvéndning av glukosoxidasmetoder for glukosuri.

Fall av felaktig diagnostisering av feokromocytom hos patienter som star pa terapi med
levodopa/dopadekarboxylashammare har rapporterats i mycket séllsynta fall. Forsiktighet ska iakttas
vid tolkning av nivaer av katekolaminer och deras metaboliter i plasma och urin hos patienter som star
pa terapi med levodopa eller levodopa/dopadekarboxylashammare.

Ortostatisk hypotoni

Levodopa kan orsaka ortostatisk hypotoni. Inbrija ska anvandas med forsiktighet vid samtidig
anvandning av lakemedel som kan orsaka ortostatisk hypotoni, t.ex. blodtryckssankande medel.

Tillstétande luftvégsinfektion

Det finns begransade data om anvandning av Inbrija under en luftvagsinfektion. Baserat pa
individuella bedémningar av den tillstotande luftvagsinfektionens svarighetsgrad kan
Inbrija-behandlingen fortséatta eller séttas ut tills luftvdgssymtomen avtar (se avsnitt 4.2).

4.5 Interaktioner med andra lakemedel och dvriga interaktioner

Icke-selektiva monoaminoxidashammare (MAO-hdmmare)

Anvandning av icke-selektiva MAO-hdmmare med levodopa &r kontraindicerad (se avsnitt 4.3).
Icke-selektiva MAO-hammare maste sattas ut minst 14 dagar innan levodopa sétts in.

Selektiva monoaminoxidashammare (MAO-hdmmare)

Anvandning av selektiva MAO-B-hammare (t.ex. rasagilin, selegilin och safinamid) med levodopa
kan vara associerad med ortostatisk hypotoni. Patienter som tar dessa ldkemedel ska kontrolleras
noggrant.



Dopamin D2-receptorantagonister och isoniazid

Dopamin D2-receptorantagonister (t.ex. fentiaziner, butyrofenoner, risperidon, metoklopramid) och
isoniazid kan minska effekten av levodopa. Patienter som tar dessa ldkemedel ska kontrolleras med
avseende pa forsamring av symtomen pa Parkinsons sjukdom (se avsnitt 4.4).

Blodtryckssankande medel

Symtomatisk postural hypotoni har uppkommit nar patienter som redan far vissa blodtryckssankande
medel far tillagg av kombinationer av levodopa och en dopadekarboxylashammare. Dosjustering av de
blodtryckssankande medlen kan kravas vid samtidig anvandning av Inbrija.

Antikolinergika

Antikolinergika kan verka synergistiskt med levodopa, for att forbéttra tremor. Samtidig anvandning
kan dock orsaka en forsamring av ofrivilliga motoriska stérningar. Antikolinergika kan foérsamra
effekten av orala lakemedel med levodopa pa grund av en fordrojd absorption. En dosjustering av
levodopa kan krévas.

COMT-hdmmare

Tillagg av entakapon till en levodopa/dopadekarboxylashdmmare har visat sig 6ka biotillgangligheten
for levodopa med 30 %. En dosjustering av levodopa kan krévas vid samtidig anvéndning av
COMT-hdmmare.

Tricykliska antidepressiva

Det finns séllsynta rapporter om biverkingar, inklusive hypertoni och dyskinesi, som en foljd av
samtidig anvandning av tricykliska antidepressiva och en levodopa/dopadekarboxylashdammare.

Amantadin
Samtidig administrering av levodopa och amantadin kan ¢ka foérvirring, hallucinationer, mardrémmar,
gastrointestinala storningar eller andra atropinliknande biverkningar. Psykotiska reaktioner har

observerats hos patienter som fatt amantadin och levodopa.

Lokala eller systemiska lungldkemedel

Interaktioner mellan Inbrija och lokala eller systemiska lungldkemedel har inte undersokts eftersom
Inbrija inte rekommenderas till patienter med astma, kroniskt obstruktiv lungsjukdom (KOL) eller
annan kronisk underliggande lungsjukdom (se avsnitt 4.4).

4.6  Fertilititet, graviditet och amning
Graviditet
Det finns inga eller begransad mangd data fran anvandning av levodopa till gravida kvinnor.

Djurstudier har visat reproduktionstoxikologiska effekter (se avsnitt 5.3). Inbrija rekommenderas inte
under graviditet och till fertila kvinnor som inte anvander preventivmedel.

Amning

Levodopa utsondras i brostmjolk. Det finns otillracklig information angaende effekterna av levodopa
pa nyfodda/spadbarn. Amning ska avbrytas under behandling med Inbrija.



Fertilitet

Det finns inga data om effekterna av levodopa pa fertiliteten hos manniska. Djurstudier indikerade inte
nagon effekt pa fertilitet (se avsnitt 5.3).

4.7 Effekter pa forméagan att framfora fordon och anvanda maskiner

Levodopa kan ha en pataglig effekt pa formagan att framféra fordon och anvanda maskiner. Vissa
biverkningar, sasom sémnighet och yrsel, som har rapporterats med andra typer av lakemedel med
levodopa kan paverka vissa patienters formaga att framféra fordon eller anvanda maskiner.

Patienter som behandlas med ldakemedel med levodopa och uppvisar somnolens och/eller episoder med
plotsligt insomnande maste informeras om att avsta fran att framfora fordon eller delta i aktiviteter dar
sénkt medvetandegrad kan utsétta dem sjalva eller andra for risk for allvarlig skada eller dodsfall (t.ex.
vid anvandning av maskiner), tills sddana aterkommande episoder och somnolens har upphort (se dven
avsnitt 4.4).

4.8 Biverkningar

Sammanfattning av sdkerhetsprofilen

De vanligaste biverkningar som rapporterades i kliniska studier med Inbrija var hosta (15,6 %),
fallolycka (8,7 %), 6vre luftvédgsinfektion (5,8 %), dyskinesi (5,7 %) och missfargad upphostning

(2,8 %). Allvarliga biverkningar med allergiskt 6dem har rapporterats med lakemedel med levodopa
men inte i Kliniska studier med Inbrija. Ett symtomkomplex som liknar neuroleptiskt malignt syndrom
och rabdomyolys kan uppkomma med ldkemedel med levodopa/dopadekarboxylashdammare, &ven om
inga fall har identifierats i kliniska studier med Inbrija. Gastrointestinal blddning har rapporterats med
lakemedel med levodopa och observerades en gang i kliniska studier med Inbrija.

Tabell med lista Over biverkningar

Biverkningarna presenteras efter organsystem och frekvens i tabell 1 nedan. Frekvenskategorier
definieras enligt f6ljande: mycket vanliga (>1/10), vanliga (>1/100, <1/10) och ingen kénd frekvens
(kan inte beraknas fran tillgangliga data).

Tabell 1: Biverkningar

Biverkningar av Inbrija Biverkningar rapporterade
med oralt levodopa
Organsystem Mycket | Vanliga Ingen kand Ingen kand frekvens
vanliga frekvens
Neoplasier; benigna, Malignt melanom
maligna och ospecificerade
(samt cystor och polyper)
Blodet och lymfsystemet Anemi
Agranulocytos
Trombocytopeni
Leukopeni
Immunsystemet Allergiskt 6dem
Metabolism och nutrition Nedsatt aptit
Psykiska stdrningar Forvirringstillstand
Hallucination
Depression
Angest
Onormala drémmar
Insomni
Psykotisk stérning




Biverkningar av Inbrija

Biverkningar rapporterade
med oralt levodopa

Organsystem

Mycket
vanliga

Vanliga

Ingen kand
frekvens

Ingen kand frekvens

Impulskontrollstérning (se
avsnitt 4.4)

Agitation
Sjélvmordsforsok (se
avsnitt 4.4)

Desorientering
Dopamindysregleringssyndrom
Euforiskt humor

Okad libido

Bruxism

Paranoia

Vanforestallning

Centrala och perifera
nervsystemet

Dyskinesi

Dystoni

On- och off-fenomen
Somnolens

Yrsel

Forsamring av Parkinsons
sjukdom

Parestesi

Huvudvark

Tremor

Kramper

Plotslig somnattack (se
avsnitt 4.4)

Rastldsa ben-syndrom
Neuroleptiskt malignt syndrom
(se avsnitt 4.4)

Ataxi

Dysgeusi

Kognitiv stérning
Horners syndrom
Demens

Ogon

Dimsyn

Diplopi
Mydriasis
Okulogyrisk kris
Blefarospasm

Hjértat

Hjartrytmstorningar? (se
avsnitt 4.4)
Palpitationer

Blodkarl

Ortostatisk hypotoni (se
avsnitt 4.4)

Hypertoni

Synkope

Tromboflebit
Blodvallning

Andningsvagar, brostkorg
och mediastinum

Hosta

Ovre
luftvagsinfektion
Missféargning av
upphostning
Missféargning av
utséndring fran
nésan

Kvavningskansla

Dyspné

Onormal andning
Dysfoni

Hicka




Biverkningar av Inbrija

Biverkningar rapporterade
med oralt levodopa

Organsystem Mycket | Vanliga Ingen kand Ingen kand frekvens
vanliga frekvens
Halsirritation
Magtarmkanalen Illaméaende Buksmérta
Krakningar Forstoppning
Diarré
Muntorrhet

Gastrointestinal blédning
Peptiskt sar (se avsnitt 4.4)
Dysfagi

Dyspepsi

Glossalgi

Flatulens

Missfargning av saliv
Okad salivutsondring

Hud och subkutan vavnad

Angioddem

Hyperhidros

Utslag

Pruritus
Henoch-Schénleins purpura
Urtikaria

Alopeci

Missférgning av svett

Muskuloskeletala systemet

Muskelspasmer

och bindvav Gapsvarighet

Njurar och urinvéagar Urinretention
Kromaturi
Urininkontinens

Reproduktionsorgan och Priapism

brostkortel

Allméanna symtom
och/eller symtom vid
administreringsstallet

Perifert 6dem
Asteni

Trotthet
Sjukdomskansla
Gangrubbning
Brostsmarta

Undersokningar

Forhojt
aspartataminotransferas
Forhojt alaninaminotransferas
Forhojt laktatdehydrogenas i
blodet

Forhojt bilirubin i blodet
Forhojt glukos i blodet
Forhojt kreatinin i blodet
Forhojd urinsyra i blodet
Sankning av hemoglobin
Sankning av hematokrit
Blod i urinen

Forhojt urea i blodet
Forhojt alkaliskt fosfatas i
blodet

Positivt Coombs-test
Positiva vita blodkroppar i
urinen

Positivt bakterietest




Biverkningar av Inbrija Biverkningar rapporterade
med oralt levodopa

Organsystem Mycket | Vanliga Ingen kand Ingen kand frekvens
vanliga frekvens
Viktminskning
Viktékning
Skador och forgiftningar Fallolycka
och

behandlingskomplikationer

& Hjartrytmstorning héar ar en kombinerad term som motsvarar férmaksflimmer, formaksfladder, AV-block,
grenblock, sjuka sinus-syndrom, bradykardi och takykardi.

Beskrivning av utvalda biverkningar

Plétsligt insomnande
Levodopa associeras med somnolens och har i mycket sallsynta fall associerats med éverdriven
somnolens dagtid och episoder av plétsligt insomnande.

Impulskontrollsjukdomar

Patologiskt spelande, 6kad libido, hypersexualitet, tvangsmassigt spenderande eller shopping,
hetsatning och tvangsmassigt atande kan forekomma hos patienter som behandlats med
dopaminagonister och/eller andra dopaminerga behandlingar som innehaller levodopa (se avsnitt 4.4).

Hosta

Den hosta som rapporterades i kliniska studier med Inbrija var mestadels latt till mattlig i intensitet
och rapporterades vanligtvis inom de forsta 30 behandlingsdagarna. Pa grund av hosta avbrét 2 % av
patienterna de kliniska studierna med Inbrija.

Kvavningskénsla
Efter marknadsintroduktionen har det forekommit rapporter om kvavningskénsla i samband med att
lakemedelspulvret stéter emot den bakre delen av svalget, omedelbart efter administrering.

Rapportering av misstankta biverkningar

Det ar viktigt att rapportera missténkta biverkningar efter att lakemedlet godkénts. Det gor det mojligt
att kontinuerligt dvervaka lakemedlets nytta-riskforhallande. Halso- och sjukvardspersonal uppmanas
att rapportera varje misstankt biverkning via det nationella rapporteringssystemet listat i bilaga V.

4.9 Overdosering

De akuta symtomen pa éverdosering av levodopa kan férvantas uppkomma som en foljd av
dopaminerg 6verstimulering. Anvandning av mer &n en dos av Inbrija (2 kapslar) for att behandla
samma OFF-period kan leda till CNS-storningar, med en 6kande sannolikhet for kardiovaskulara
storningar (t.ex. hypotoni, takykardi) och svarare psykiatriska problem vid hoga doser.

Patienter ska kontrolleras och stodjande vard ska sattas in. Patienter ska kontrolleras med
elektrokardiografi med avseende pa utveckling av arytmier och vid behov ska lamplig
antiarytmikaterapi ges.

5. FARMAKOLOGISKA EGENSKAPER

5.1 Farmakodynamiska egenskaper

Farmakoterapeutisk grupp: Medel mot parkinsonism, dopaminerga medel, ATC-kod: NO4BAO1
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Verkningsmekanism

Levodopa &r en prekursor till dopamin och ges som dopaminersattningsterapi vid Parkinsons sjukdom.

Klinisk effekt och sakerhet

Effekten av Inbrija for behandling av OFF-episoder hos patienter med Parkinsons sjukdom som ges
som tillagg till dopaminerg behandling utvérderades i en 12 veckors, randomiserad,
placebokontrollerad, dubbelblind studie. Personerna skulle kunna kdnna igen OFF-perioder och
hantera inhalatorn.

Totalt 114 patienter randomiserades och behandlades med Inbrija 66 mg (tva kapslar a 33 mg) och
112 patienter fick placebo. Nar personerna upplevde en OFF-period kunde de inhalera levodopa vid
behov upp till fem ganger per dag. Apomorfin var inte tillatet som bakgrundslakemedel. Vid baslinjen
hade patienterna minst 2 timmars OFF-tid per dag, och lakemedlen med
levodopa/dopadekarbolyxashammare 6verskred inte 1 600 mg levodopa per dag.

Det primara effektmattet var genomsnittlig forandring fran baslinjen av poang pa Unified Parkinson’s
Disease Rating Scale (UPDRS) part 111 30 minuter efter dos vecka 12. UPDRS part 111 &r utformad for
att bedoma svarighetsgraden av de kardinala motoriska resultaten (t.ex. tremor, stelhet, bradykinesi,
postural instabilitet) hos patienter med Parkinsons sjukdom. Detta effektmatt bedomdes i en klinisk
miljo, dvs. patienterna maste ta sin vanliga orala morgondos av levodopa/dopadekarboxylashammare
och darefter besdka kliniken 2-5 timmar efter dosering. Om en OFF-period uppkom fick patienterna
placebo eller inhalation av levodopa. UPDRS-I11 bedémdes fore och 30 minuter efter administrering
av dos. De huvudsakliga sekundara effektmatten var minskning av genomsnittlig daglig OFF-tid och
forbattring pa skalan Patient Global Impression of Change (PGI-C), ett patientrapporterat matt pa den
totala forbattringen och ndjdheten med behandling med Inbrija, samt svarande ON. Resultaten
presenteras i tabell 2.
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Tabell 2: Egenskaper vid baslinjen och resultat av effektmatten

Inbrija
Parametrar Zlicftfg 66 mJg
n=114
Patientegenskaper
Alder 63 ar 64 ar
Varaktighet Parkinsons sjukdom 97 manader 96 manader
Dos levodopa vid baslinjen 841 mg 819 mg
UPDRS-I111-poé&ng under
OFF-periodIO ’ n=95 n=94
Poang fore dos 32,1 29,0
Forandring efter 30 min -5,91 -9,83
Skillnad (95 % KI) - -3,92 (-6,84; -1,00)
p-vérde - 0,009
Svarande ONP n=972 n=972
% (n) 36,1 % (35) 57,7 % (56)
Skillnad - 21,6 %
p-vérde - 0,003
PGI-C n=297? n =98
Mycket forbattrad % (n) 7,2% (7) 11,2 % (11)
Forbéattrad % (n) 7,2% (7) 26,5 % (26)
Lite forbattrad % (n) 32,0 % (31) 33,7 % (33)
Inte forbéattrad % (n) 53,6 % (52) 28,6 % (28)
p-vérde - <0,001¢
Daglig OFF-tid (tim) n=972 n =952
Medelvard vid baslinjen (SD) 5,59 (2,25) 5,35 (2,26)
LS genomsnittlig forandring -0,48 -0,47
Genomsnittlig skillnad (95 % -0,01 (-0,55; 0,56)
KI) 0,975
p-vérde
Dagliga doser (median) 2 doser 2 doser

Observerade fall.

o @

En svarande definierades som en patient som hade andrat fran OFF till ON inom 60 minuter efter
dosering och som kvarstod pa ON 60 minuter efter dosering.
p-vérde for PGI-C ar nominellt.

o

Pulmonell sékerhet

Hos en subpopulation i 12-veckorsstudien utfordes seriella spirometrimatningar vid 15, 30 och

60 minuter efter dosering av Inbrija 66 mg eller placebo. Inga noterbara skillnader mellan placebo och
Inbrija observerades i forcerad utandningsvolym pa en sekund (FEV:) efter den forsta dosen.

Effekten av Inbrija pa lungfunktion utvéarderades ocksa hos patienter med Parkinsons sjukdom som
behandlades med en oral levodopa/dopadekarboxylashammare i en 12 manaders, randomiserad,
kontrollerad, 6ppen studie. Totalt 271 patienter behandlades med Inbrija 66 mg (tva kapslar a 33 mg)
och 127 patienter i en kontrollgrupp observerades avseende regelbunden oral l&ékemedelsregim for
behandling av Parkinsons sjukdom. Lungfunktion bedémdes med spirometri och
diffusionskapacitetsmatning av kolmonoxid (DLco) var 3:e manad i bada grupperna. Efter 12 manader
var den genomsnittliga minskning av FEV; fran baslinjen densamma i bada grupperna (0,1 1).
Forandringen av DLco fran baslinjen jamfordes mellan gruppen som fick behandling med Inbrija och
observationskohorten. | slutet av de 12 manaderna sags ingen signifikant skillnad i férandringen av
DLco fran baslinjen mellan gruppen som fick Inbrija och observationskohorten.
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Pediatrisk population

Europeiska lakemedelsmyndigheten har beviljat undantag fran kravet att skicka in studieresultat for
Inbrija for alla grupper av den pediatriska populationen for behandling av idiopatisk Parkinsons
sjukdom (information om pediatrisk anvandning finns i avsnitt 4.2).

5.2 Farmakokinetiska egenskaper

Absorption

Farmakokinetiken for Inbrija 66 mg (2 x 33 mg kapslar) och karbidopa/levodopa 25 mg/100 mg
tabletter med omedelbar frisattning utvarderades hos 24 friska frivilliga som fastade och fick totalt
50 mg karbidopa var 8:e timme.

Mediantiden till maximal plasmakoncentration av levodopa var 30 minuter efter en dos av Inbrija

66 mg (2 x 33 mg kapslar) jamfort med 45 minuter efter en dos av karbidopa/levodopa 25 mg/100 mg
tabletter med omedelbar frisattning. Den dosnormaliserade relativa biotillgdngligheten for en avgiven
engangdos pa 66 mg Inbrija var 88,0 % (90 % KI: 80,3; 96,4) jamfort med en oral engangsdos av
karbidopa/levodopa 25 mg/100 mg.

Den genomsnittliga plasmakoncentrationen vid 10 minuter (Ciomin) 0ch vid maximal koncentration
(Cmax) av levodopa efter administrering av Inbrija 66 mg (2 x 33 mg kapslar) var 418 ng/ml respektive
696 ng/ml med exponering 6ver 4 timmar (AUCo.4n) av 1 280 ngeh/ml.

Distribution
Skenbar distributionsvolym (V./F) var 168 | for Inbrija 66 mg (2 x 33 mg kapslar).
Metabolism

Levodopa metaboliseras i stor omfattning till olika metaboliter. De tva huvudmetaboliterna ar
dekarboxylering med aromatiskt L-aminosyradekarboxylas och O-metylering med
katekol-O-metyltransferas (COMT).

Farmakokinetiken for de huvudsakliga levodopametaboliterna 3-O-metyldopa (3-OMD),
3,4-dihydroxifenylattiksyra (DOPAC) och homovanillinsyra (HVA) studerades efter inhalation av en
engangsdos av Inbrija och en engangsdos av karbidopa/levodopa 25 mg/100 mg tabletter med
omedelbar frisattning. Metabolitprofilen efter inhalering av Inbrija skiljde sig inte patagligt fran den
som observerades efter administrering av oralt karbidopa/levodopa. De maximala
metabolitkoncentrationerna och den totala exponering som uppnaddes efter administrering av Inbrija
Overskred inte de som observerades efter en oral dos av karbidopa/levodopa.

Paverkan pa mangden cirkulerande dopadekarboxylas i slutet av ett doseringsintervall av oralt
karbidopa/levodopa pa effekten av Inbrija har inte studerats.

Eliminering

I ndrvaro av karbidopa var den skenbara terminala elimineringshalveringstiden (ti2) av levodopa efter
en engangsadministrering av Inbrija 66 mg (2 x 33 mg kapslar) 2,3 timmar och jamférbar med den
efter en oral dos av karbidopa/levodopa 25 mg/100 mg tabletter med omedelbar frisattning pa

1,9 timmar.

Linjaritet/icke-linjaritet

Inbrija uppvisar dosproportionell farmakokinetik for levodopa fran 13 mg till 122 mg.
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Nedsatt njurfunktion

Inbrija har inte studerats specifikt pa patienter med nedsatt njurfunktion. Detta lakemedel bor
administreras med forsiktighet till patienter med svar njursjukdom (se avsnitt 4.2).

Nedsatt leverfunktion

Inbrija har inte studerats specifikt pa patienter med nedsatt leverfunktion. Detta lakemedel bor
administreras forsiktighet till patienter med gravt nedsatt leverfunktion (se avsnitt 4.2).

Kon

En klinisk studie utférdes med Inbrija 66 mg (2 x 33 mg kapslar) pa 24 friska personer (13 méan och

11 kvinnor). Efter administrering av Inbrija var Cmax 0ch AUCq.24» fr kvinnor 42,2 % hogre
respektive 48,8 % hdgre hos kvinnor respektive mén. Efter korrigering av parametrarna for kroppsvikt
var konsskillnaden efter varje behandling inte langre signifikant: kroppsviktsjusterad Cmax 0ch
AUC.24n efter en dos Inbrija till kvinnor var 9,7% och 15,1% hogre &n hos méan. Konsrelaterade
skillnader beror till storsta del pa skillnader i kroppsvikt. Ingen dosjustering kravs baserat pa kon.

R&kning

En Klinisk studie utférdes med Inbrija 66 mg (2 x 33 mg kapslar) administrerat till 56 friska personer
(31 icke-rokare och 25 rokare). Efter administrering av Inbrija var Crmax 0ch AUCo.24 var 11% till 12%
hogre hos rokare an hos icke-rokare. Ingen dosjustering kravs baserat pa rokningsstatus.

5.3 Prekliniska sékerhetsuppgifter

Gangse studier avseende sdkerhetsfarmakologi, allméntoxicitet, gentoxicitet och
karcinogenicitetvisade inte nagra sarskilda risker for manniska.

Reproduktionstoxicitet

Levodopa kan orsaka visceral- och skelettmissbildningar hos kaniner.
Inga effekter sags pa reproduktionsorgan hos hanar eller honor vid studier av allméntoxicitet pa mus,
ratta eller apa med levodopa ensamt.

6. FARMACEUTISKA UPPGIFTER

6.1 Forteckning 6ver hjalpamnen

Kapselinnehall

Kolfoscerilpalmitat (DPPC)
Natriumklorid

Kapselhdlje

Hypromellos
Titandioxid (E 171)
Karragenan
Kaliumklorid
Karnaubavax
Majsstérkelse
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Black

Shellack

Svart jarnoxid (E 172)

Propylenglykol

Kaliumhydroxid

6.2 Inkompatibiliteter

Ej relevant.

6.3 Hallbarhet

3ar

6.4  Sarskilda forvaringsanvisningar

Forvaras vid hogst 25°C. Forvaras i originalforpackningen. Ljuskénsligt. Fuktkansligt. Tas ut
omedelbart fore anvéndning.

6.5 Forpackningstyp och innehall

De harda kapslarna tillhandahalls i aluminium/PVC/aluminium avdragbara blister. Varje perforerat
endosblisterstrip innehaller 4 harda kapslar.

Inbrija-inhalatorn &r tillverkad av polybutylentereftalat (PBT), polykarbonat (PC) och polypropen
(PP). Punkterande spetsar och fjadrar ar tillverkade av rostfritt stal.

Kartong innehallande 16 harda kapslar (4 blisterstrips) och en inhalator.
Kartong innehallande 32 harda kapslar (8 blisterstrips) och en inhalator.
Kartong innehallande 60 harda kapslar (15 blisterstrips) och en inhalator.
Kartong innehallande 92 harda kapslar (23 blisterstrips) och en inhalator.
Eventuellt kommer inte alla forpackningsstorlekar att marknadsforas.

6.6  Sarskilda anvisningar for destruktion

Ej anvént ldakemedel och avfall ska kasseras enligt géllande anvisningar.

7. INNEHAVARE AV GODKANNANDE FOR FORSALJINING

Merz Therapeutics GmbH
Eckenheimer Landstralle 100
60318 Frankfurt am Main
Tyskland

8. NUMMER PA GODKANNANDE FOR FORSALJINING
EU/1/19/1390/001
EU/1/19/1390/002

EU/1/19/1390/003
EU/1/19/1390/004

9. DATUM FOR FORSTA GODKANNANDE/FORNYAT GODKANNANDE
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Datum for det forsta godkannandet: 19 september 2019
Datum for den senaste fornyelsen: 13 juni 2024
10. DATUM FOR OVERSYN AV PRODUKTRESUMEN

Yiterligare information om detta lakemedel finns pa Europeiska lakemedelsmyndighetens webbplats
http://www.ema.europa.eu.
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BILAGA I

TILLVERKARE SOM ANSVARAR FOR FRISLAPPANDE
AV TILLVERKNINGSSATS

VILLKOR ELLER BEGRANSNINGAR FOR
TILLHANDAHALLANDE OCH ANVANDNING

OVRIGA VILLKOR OCH KRAV FOR GODKANNANDET
FOR FORSALJINING

VILLKOR ELLER BEGRANSNINGAR AVSEENDE EN

SAKER OCH EFFEKTIV ANVANDNING AV
LAKEMEDLET
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A.  TILLVERKARE SOM ANSVARAR FOR FRISLAPPANDE AV
TILLVERKNINGSSATS

Namn och adress till tillverkare som ansvarar for frislappande av tillverkningssats

ADOH B.V.

Godfried Bomansstraat 31
6543 JA Nijmegen
Nederlanderna

B. VILLKOR ELLER BEGRANSNINGAR FOR TILLHANDAHALLANDE OCH
ANVANDNING

Receptbelagt lakemedel.

C. OVRIGA VILLKOR OCH KRAV FOR GODKANNANDET FOR FORSALJNING
o Periodiska sakerhetsrapporter

Kraven for att lamna in periodiska sakerhetsrapporter for detta lakemedel anges i den
forteckning dver referensdatum for unionen (EURD-listan) som foreskrivs i artikel 107¢.7 i
direktiv 2001/83/EG och eventuella uppdateringar och som offentliggjorts pa webbportalen for
europeiska lakemedel.

Innehavaren av godkannandet for forséljning ska ld&mna in den forsta periodiska sdkerhetsrapporten for
detta lakemedel inom 6 manader efter godkannandet.

D. VILLKOR ELLER BEGRANSNINGAR AVSEENDE EN SAKER OCH EFFEKTIV
ANVANDNING AV LAKEMEDLET

o Riskhanteringsplan

Innehavaren av godkannandet for forséljning ska genomfdra de erforderliga
farmakovigilansaktiviteter och -atgarder som finns beskrivna i den 6verenskomna
riskhanteringsplanen (Risk Management Plan, RMP) som finns i modul 1.8.2 i godk&nnandet
for forsdljning samt eventuella efterféljande dverenskomna uppdateringar av
riskhanteringsplanen.

En uppdaterad riskhanteringsplan ska lamnas in
e pa begaran av Europeiska lakemedelsmyndigheten,
o nar riskhanteringssystemet &ndras, sérskilt efter att ny information framkommit som kan leda till
betydande andringar i lakemedlets nytta-riskprofil eller efter att en viktig milstolpe (for
farmakovigilans eller riskminimering) har natts.
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BILAGA IlI

MARKNING OCH BIPACKSEDEL
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A. MARKNING
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UPPGIFTER SOM SKA FINNAS PA YTTRE FORPACKNINGEN

YTTERKARTONG

1. LAKEMEDLETS NAMN

Inbrija 33 mg inhalationspulver, harda kapslar
levodopa

| 2. DEKLARATION AV AKTIV(A) SUBSTANS(ER)

Varije hard kapsel innehaller 42 mg levodopa.
Varje avgiven dos innehéller 33 mg levodopa.

‘ 3. FORTECKNING OVER HIJALPAMNEN

Innehaller kolfoscerilpalmitat (DPPC), natriumklorid, hypromellos, titandioxid (E 171), karragenan,
kaliumklorid, karnaubavax, majsstarkelse, shellack, svart jarnoxid (E 172), propylenglykol,
kaliumhydroxid.

4, LAKEMEDELSFORM OCH FORPACKNINGSSTORLEK

Inhalationspulver, harda kapslar

16 harda kapslar + 1 inhalator
32 harda kapslar + 1 inhalator
60 harda kapslar + 1 inhalator
92 harda kapslar + 1 inhalator

‘ 5. ADMINISTRERINGSSATT OCH ADMINISTRERINGSVAG

Lé&s bipacksedeln fore anvandning.
Endast for inhalation. Inbrija kapslar far inte svaljas.
Far endast anvandas med den inhalator som medfoljer forpackningen.

6. SARSKILD VARNING OM ATT LAKEMEDLET MASTE FORVARAS UTOM SYN-
OCH RACKHALL FOR BARN

Forvaras utom syn- och rackhall for barn.

‘ 7. OVRIGA SARSKILDA VARNINGAR OM SA AR NODVANDIGT

8.  UTGANGSDATUM

EXP
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‘ 9. SARSKILDA FORVARINGSANVISNINGAR

Forvaras vid hogst 25°C. Forvaras i originalforpackningen. Ljuskénsligt. Fuktkansligt. Tas ut
omedelbart fore anvéndning.

10. SARSKILDA FORSIKTIGHETSATGARDER FOR DESTRUKTION AV EJ ANVANT
LAKEMEDEL OCH AVFALL | FOREKOMMANDE FALL

11. INNEHAVARE AV GODKANNANDE FOR FORSALJINING (NAMN OCH ADRESS)

Merz Therapeutics GmbH
Eckenheimer Landstrafie 100
60318 Frankfurt am Main
Tyskland

12.  NUMMER PA GODKANNANDE FOR FORSALJINING

EU/1/19/1390/001 60 harda kapslar
EU/1/19/1390/002 92 harda kapslar
EU/1/19/1390/003 16 harda kapslar
EU/1/19/1390/004 32 harda kapslar

13.  TILLVERKNINGSSATSNUMMER

Lot

‘ 14.  ALLMAN KLASSIFICERING FOR FORSKRIVNING

‘ 15. BRUKSANVISNING

‘ 16. INFORMATION I PUNKTSKRIFT

Inbrija

17.  UNIK IDENTITETSBETECKNING - TVADIMENSIONELL STRECKKOD

Tvadimensionell streckkod som innehéller den unika identitetsbeteckningen.

18. UNIK IDENTITETSBETECKNING - | ETT FORMAT LASBART FOR MANSKLIGT
OGA

PC
SN
NN
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UPPGIFTER SOM SKA FINNAS PA BLISTER ELLER STRIPS

BLISTER

1. LAKEMEDLETS NAMN

Inbrija 33 mg inhalationspulver, harda kapslar
levodopa

2. INNEHAVARE AV GODKANNANDE FOR FORSALJINING

Merz Therapeutics GmbH

3. UTGANGSDATUM

EXP

4, TILLVERKNINGSSATSNUMMER

Lot

5. OVRIGT

Kapslarna far inte svaljas. Endast for inhalation.
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B. BIPACKSEDEL
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Bipacksedel: Information till patienten

Inbrija 33 mg inhalationspulver, harda kapslar
levodopa

Las noga igenom denna bipacksedel innan du bérjar anvanda detta lakemedel. Den innehaller

information som &r viktig for dig.

- Spara denna information, du kan behdva l&sa den igen.

- Om du har ytterligare fragor, vand dig till lakare eller apotekspersonal.

- Detta lakemedel har ordinerats enbart at dig. Ge det inte till andra. Det kan skada dem, aven om
de uppvisar sjukdomstecken som liknar dina.

- Om du far biverkningar, tala med lékare eller apotekspersonal. Detta galler dven eventuella
biverkningar som inte ndmns i denna information. Se avsnitt 4.

I denna bipacksedel finns information om foljande:

Vad Inbrija ar och vad det anvénds for

Vad du behdver veta innan du anvander Inbrija
Hur du anvénder Inbrija

Eventuella biverkningar

Hur Inbrija ska forvaras

Forpackningens innehall och 6vriga upplysningar

o~ whE

1. Vad Inbrija &r och vad det anvands for

Den aktiva substansen i Inbrija ar levodopa. Inbrija &r ett lakemedel som du inhalerar for att behandla
forsamringen av dina symtom under "off-perioder” vid Parkinsons sjuksom.

Parkinsons sjukdom paverkar dina rérelser och behandlas med ett lakemedel som du tar regelbundet.
Under off-perioder kontrollerar inte ditt vanliga lakemedel sjukdomen tillrackligt bra och du har
troligtvis svarare att rora dig.

Du ska forsétta att ta ditt huvudsakliga lakemedel mot Parkinsons sjukdom och anvanda Inbrija for att
kontrollera forsamring av symtom (sasom oférmaga att rora dig) under off-perioder.

2. Vad du behdver veta innan du anvander Inbrija

Anvanda inte Inbrija:

- om du &r allergisk mot levodopa eller nagot annat innehallsémne i detta lakemedel (anges i
avsnitt 6).

- om du far dimsyn, roda 6gon, svar 6gonsmarta och kraftig huvudvark, halofenomen runt
ljuskallor, 6gonpupiller som ar stérre dn vanligt och illamaende. Om du far dessa symtom kan
du ha en 6gonsjukdom som kallas trangvinkelglaukom och som uppkommer plétsligt: ta inte
Inbrija och sok omedelbart lakare.

- om du har en sallsynt tumér i binjuren som kallas feokromocytom.

- om du tar vissa antidepressiva lakemedel som kallas icke-selektiva MAO-hdmmare (t.ex.
isokarboxazid och fenelzin). Du maste sluta ta dessa lakemedel minst 14 dagar innan du
paborjar behandling med Inbrija. Se dven ”Andra lakemedel och Inbrija”.

- om du tidigare har haft neuroleptiskt malignt syndrom, en livshotande reaktion mot vissa
lakemedel som anvénds for att behandla svara psykiska sjukdomar och/eller om du har haft
icke-traumatisk rabdomyolys, en séllsynt muskelsjukdom som innebadr att skadad muskulatur
snabbt bryts ned.
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Varningar och forsiktighet

S6k omedelbart lakare om du drabbas av skakningar, oro, forvirringstillstand, feber, snabb puls
eller yrsel och svimning nér du reser dig upp, eller om du mérker att musklerna blir mycket stela eller
borjar rycka kraftigt. Dessa kan vara symtom pa hyperpyrexi till foljd av utséttning. For mer
information, se avsnitt 4.

Tala med lakare eller apotekspersonal innan du anvéander Inbrija om du har, ndgon gang har haft

eller om du utvecklar:

- astma, andningsbesvar som kroniskt obstruktiv lungsjukdom (KOL) eller andra langvariga
lungsjukdomar eller andningsbesvar;

- nagon typ av svar psykisk sjukdom som psykos;

- en hjartinfarkt, eller problem med hjértslagen. Lakaren kommer att kontrollera dig noggrant nér
behandlingen pabdrijas;

- ett sar i magsacken eller tarmarna;

- en dgonsjukdom som kallas glaukom, eftersom trycket i 6gonen da kan behdva kontrolleras;

- svara problem med njurarna;

- svara problem med levern.

Om du ar osaker pa om nagot av ovanstaende galler dig, tala med lakare eller apotekspersonal innan
du anvénder Inbrija.

Tala med lakare eller apotekspersonal om du utvecklar nagot av nedanstaende symtom nar du

anvander Inbrija:

- plétsliga sémnattacker eller om du ibland kanner dig mycket sémnig;

- forandringar eller férsamring av ditt psykiska tillstand, som kan vara allvarliga, sasom
psykotiskt beteende och sjalvmordsbeteende;

- hallucinationer, tillsammans med forvirringstillstand, oférmaga att sova och valdsamma
dréommar. Onormalt tankande inklusive angest, depression, oro, paranoia, vanforestallningar
eller desorientering, aggressivt beteende och sinnesforvirring;

- forsamring av andningssymtom eller en luftvagsinfektion;

- drifter eller begar att bete dig pa ett satt som ar ovanligt for dig eller om du inte kan motsta
impulsen, driften eller frestelsen att utfora vissa aktiviteter som kan skada dig sjélv eller andra.
Dessa beteenden kallas impulskontrollsjukdomar och kan inkludera spelberoende, 6verdrivet
atande eller shoppande, en onormalt hig sexlust eller 6kade sexuella tankar eller kdnslor. Din
lakare maste eventuellt se dver dina behandlingar.

- nya eller 6kade onormala kroppsrorelser (dyskinesi);

- yrsel nar du reser dig upp (lagt blodtryck)

- melanom (en typ av hudcancer) eller misstankta svulster eller méarken pa huden.

Om du maste genomga en operation, tala om for lakaren att du anvander Inbrija.

Prover

Du kan behdva genomga hjart-, lever-, njur- och blodkroppstester under langvarig behandling med
dina lakemedel. Om du maste lamna blod- eller urinprover, tala om for lakaren eller sjukskoterskan att
du tar Inbrija. Detta eftersom lakemedlet kan paverka resultaten av vissa prover.

Barn och ungdomar
Anvandning av Inbrija rekommenderas inte till patienter under 18 ars alder.

Andra lakemedel och Inbrija
Tala om for lakare eller apotekspersonal om du tar, nyligen har tagit eller kan ténkas ta andra
lakemedel. Detta eftersom andra lakemedel kan paverka hur Inbrija fungerar.

Anvand inte Inbrija om du har tagit ldkemedel som kallas icke-selektiva MAO-hdmmare for

behandling av depression under de senaste 14 dagarna. Dessa lakemedel inkluderar isokarboxazid och
fenelzin. Om detta galler dig, ta inte Inbrija och radfraga lakare eller apotekspersonal.

26



Tala om for lakare eller apotekspersonal om du tar:

- lakemedel mot Parkinsons sjukdom som kallas selektiva MAO-hammare sasom rasagilin,
selegilin och safinamid, COMT-hammare sasom entakapon, tolkapon och opikapon eller
antikolinergika sdsom orfenadrin och trihexyfenidyl;

- lakemedel for psykiska tillstand inklusive schizofreni, sisom benperidol, haloperidol,
risperidon, klorpromazin, flufenazindekanoat, fentiazin, butyrofen eller trifluoperazin;

- metoklopramid for att behandla illamaende;

- isoniazid, ett antibiotikum for att behandla tuberkulos;

- lakemedel for att behandla hogt blodtryck, eftersom dosen kan behéva justeras;

- lakemedel mot depression som kallas tricykliska antidepressiva sasom klomipramin, desipramin
eller doxepin;

- amantadin for att behandla influensa eller Parkinsons sjukdom.

Graviditet och amning
Om du ar gravid eller ammar, tror du kan vara gravid eller planerar att skaffa barn, radfraga lakare
eller apotekspersonal innan du anvander detta lakemedel.

Behandling med Inbrija rekommenderas inte under graviditet eller till fertila kvinnor som inte
anvénder preventivmedel.

Kvinnor ska inte amma under behandling med Inbrija.

Korformaga och anvéandning av maskiner

Inbrija kan orsaka omfattande dasighet, yrsel och plétsliga somnattacker. Om detta hander dig ska
du inte kora bil eller anvanda verktyg eller maskiner. Du maste vara séker pa att du inte far plétsliga
somnattacker, yrsel eller dasighet innan du kor bil igen eller anvander maskiner. Du kan utsatta dig
sjalv eller andra for risk for allvarlig skada eller dodsfall.

3. Hur du anvander Inbrija

Anvand alltid detta lakemedel enligt lakarens eller apotekspersonalens anvisningar. Radfraga lakare
eller apotekspersonal om du &r oséker.

Innan du borjar ta Inbrija maste du regelbundet ta behandling for Parkinsons sjukdom genom att
kombinera en sa kallad dopadekarboxylashammare med levodopa.

Rekommenderad dos av Inbrija ar 2 kapslar for att behandla varje off-period. Anvand inte mer én
2 kapslar per off-period. Du kan anvéanda 2 kapslar upp till fem ganger per dag.

Den maximala dosen Inbrija ar 10 kapslar per dag.

Viktig information innan du anvander Inbrija:

- Inbrija kapslar far inte svaljas.

- Detta lakemedel dr endast avsett for inhalation.

- Kapslarna ska tas ut ur blistret precis fére anvandning.

- Tva lakemedelskapslar ska inhaleras for att fa hela dosen.

- Lakemedlet far bara anvandas med Inbrija-inhalatorn.

- Né&r du ppnar en ny kartong ska du alltid anvanda den medfdljande inhalatorn.

- Lakare eller apotekspersonal kommer att visa dig hur du anvander lakemedlet pa ratt satt.

Se "Bruksanvisning” i slutet av denna bipacksedel fér information om hur du anvander ldkemedlet
med hjalp av den medféljande inhalatorn.
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Om du har anvant fér stor mangd av Inbrija

Om du har anvant for stor mangd av Inbrija (eller om ndgon av misstag svaljer Inbrija) sok
omedelbart lakare. Du kan kanna dig forvirrad eller orolig och hjartat kan sla langsammare eller
snabbare &n normailt.

Om du har glémt att anvéanda Inbrija
Anvand bara Inbrija under en off-period.. Om off-perioden &r forbi, anvand inte Inbrija férrén vid
nésta off-period.

Om du slutar att anvanda Inbrija
Sluta inte anvénda Inbrija utan att kontrollera med lakare.
Om du har ytterligare fragor om detta lakemedel, kontakta lakare eller apotekspersonal.

4, Eventuella biverkningar

Liksom alla lakemedel kan detta lakemedel orsaka biverkningar, men alla anvandare behover inte fa
dem.

Sok omedelbart lakare om du far ett allergiskt 6dem med symtom som inkluderar urtikaria
(nasselutslag), klada, utslag, svullnad av ansikte, lappar, tunga eller svalg. Detta kan leda till andnings-
eller svaljbesvar.

Sok omedelbart lakare om dina muskler blir mycket stela eller bérjar rycka kraftigt, vid skakningar,
oro, forvirring, feber, snabb puls eller stora variationer i blodtrycket. Dessa kan vara symtom pa
neuroleptiskt malignt syndrom (NMS, en séllsynt och svar reaktion pa lakemedel som anvands for att
behandla sjukdomar i centrala nervsystemet) eller rabdomyolys (en séllsynt och svar muskelsjukdom).

S6k omedelbart lakare om du far blédning i magen eller tarmarna som kan ses som blod i
avforingen eller morkfargad avforing.

Féljande biverkningar kan uppkomma med detta l&dkemedel:
Mycket vanliga (kan férekomma hos fler an 1 av 10 anvéndare):
- hosta;

Vanliga (kan forekomma hos upp till 1 av 10 anvéandare):
- nya eller 6kade onormala kroppsrorelser (dyskinesi);
- infektioner i nasa, bihalor, svalg eller lungor;

- forandrad farg pa slemt;

- missférgat (dvs. inte klart) snor;

- irritation i svalg eller klada i halsen;

- illamaende; krakningar;

- ben&genhet for fallolyckor.

Andra biverkningar med okénd frekvens som kan férekomma inkluderar:

- kénsla av kvavning i samband med att l1akemedelspulvret stéter emot den bakre delen av svalget,
omedelbart efter anvandning;

- hudcancer;

- brist pa roda blodkroppar sa att du blir blek och kanner dig trott; storre benagenhet for
infektioner pa grund av brist pa vita blodkroppar; brist pa blodplattar som kan leda till
blamarken och blédningstendens;

- nedsatt aptit;

- forvirring; hallucinationer; depression; angest; mardrommar; svarigheter att somna; onormalt
tdnkande och onormala uppfattningar, forlorad verklighetsuppfattning; upprordhet;
sjdlvmordstankar; desorientering; dverdriven kénsla av lycka; 6kad sexualdrift; tandgnissling;
paranoia eller vanforestallningar;
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- rorelsestorningar som innebar att en persons muskler drar ihop sig pa ett okontrollerat satt;
plotsliga, ibland oférutsagbara forandringar av symtom pa grund av aterkomst av symtom pa
Parkinsons sjukdom; sémnighet; yrsel; férsamring av Parkinsons sjukdom; stickningar och
domningar; huvudvark; skakningar; krampanfall; plétsliga somnattacker; restless legs-syndrom
(myrkrypningar i benen); ataxi (stérning som paverkar koordination, balans och tal); forandrat
smaksinne; psykiska halsoproblem som paverkar inlarning, minne, uppfattning och
problemlésning; Horners syndrom (en dgonsjukdom); demens;

- dimsyn; dubbelseende; forstorade pupiller; langvariga uppatrullande 6gonrorelser; ofrivillig
stdngning av 6gonlocken;

- hjértproblem, noterbart snabba, kraftiga eller oregelbundna hjartslag;

- lagt blodtryck precis efter att du har rest dig upp; hogt blodtryck; svimning; blodpropp i en ven;
blodvallningar;

- andndd; andningsbesvar; talsvarigheter; hicka;

- magsmartor; forstoppning; diarré; muntorrhet; mag- och tarmblddning; magsar; svaljsvarigheter;
matsmaltningsbesvér; brannande kénsla i munnen; gasbesvar; fordndringar av salivens féarg; mer
saliv &n vanligt;

- svullnad av ansikte, lappar, tunga, armar och ben och kénsorgan; kraftiga svettningar; utslag;
svar hudklada; ett tillstand som kallas Henoch-Schénleins purpura med symtom som inkluderar
purpurfargade hudutslag; allergisk reaktion som leder till runda, réda upphojda utslag; haravfall;
missfargad svett;

- muskelspasmer; last kéke;

- svarigheter att tomma blasan; avvikande farg pa urinen; avsaknad av blaskontroll;

- smartsamma, langvariga erektioner;

- svullnad av underben eller hander; svaghetskansla och energiloshet; trotthet; brist pa energi;
svarigheter att ga; brostsmarta;

- avvikande blodprovsresultat; viktminskning; viktokning.

Du kan dven uppleva féljande biverkningar:

- oférmaga att std emot impulsen att utféra en handling som kan vara skadlig, som kan inkludera:
- stark impuls till 6verdrivet spelande, trots allvarliga personliga eller familjekonsekvenser;
- forandrat eller 6kat sexuellt intresse och beteende som medfér betydande problem for dig
eller andra, till exempel en 6kad sexlust;
- okontrollerbar, dverdriven shopping eller spenderande;
- hetsétning (att ata stora mangder mat pa kort tid) eller tvangsmassigt dtande (att ata mer mat
an normalt och mer &n vad som behdvs for att tillfredsstélla hungern).

Berétta for din lakare om du upplever nagot av dessa beteenden; de kommer att diskutera olika
satt att hantera eller minska symtomen.

Rapportering av biverkningar

Om du far biverkningar, tala med lékare eller apotekspersonal. Detta géller dven eventuella
biverkningar som inte namns i denna information. Du kan ocksa rapportera biverkningar direkt via det
nationella rapporteringssystemet listat i bilaga V. Genom att rapportera biverkningar kan du bidra till
att 6ka informationen om ldkemedels sdkerhet.

5. Hur Inbrija ska foérvaras

Forvara detta lakemedel utom syn- och rackhall for barn.

Anvands fore utgangsdatum som anges pa blistret och kartongen efter EXP. Utgangsdatumet ar den
sista dagen i angiven manad.

Forvaras vid hdgst 25°C. Forvaras i originalforpackningen. Ljuskénsligt. Fuktkansligt. Tas ut
omedelbart fore anvandning.
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Anvand inte en kapsel som verkar krossad, skadad eller vat.

Lakemedel ska inte kastas i avloppet eller bland hushallsavfall. Fraga apotekspersonalen hur man
kastar lakemedel som inte langre anvands. Dessa atgarder ar till for att skydda miljon.

6. Forpackningens innehall och 6vriga upplysningar

Innehallsdeklaration

- Den aktiva substansen &r levodopa. Varje hard kapsel innehéller 42 mg levodopa. Den dos som
lamnar inhalatorns munstycke (administrerad dos) innehaller 33 mg levodopa.

- Ovriga innehéllsamnen som utgér pulvret och kapseln ar kolfoscerilpalmitat (DPPC),
natriumklorid, hypromellos, titandioxid (E 171), karragenan, kaliumklorid, karnaubavax,
majsstarkelse, shellack, svart jarnoxid (E 172), propylenglykol och kaliumhydroxid.

Lakemedlets utseende och forpackningsstorlekar

Inbrija inhalationspulver, harda kapslar bestar av ett vitt pulver for inhalation, fyllt i vita
ogenomskinliga kapslar med ”A42” tryckt i svart pa kapselns dverdel och tva svarta band tryckta pa
kapselns underdel.

| denna forpackning finns en inhalator och vita ogenomskinliga harda kapslar i avdragbara blister som
vardera innehaller 4 harda kapslar.

Forpackningsstorlekar ar

- en kartong innehallande 16 harda kapslar (4 blisterstrips) och en inhalator
- en kartong innehallande 32 harda kapslar (8 blisterstrips) och en inhalator
- en kartong innehallande 60 harda kapslar (15 blisterstrips) och en inhalator
- en kartong innehallande 92 harda kapslar (23 blisterstrips) och en inhalator

Eventuellt kommer inte alla forpackningsstorlekar att marknadsforas.

Innehavare av godk&nnande for forsaljning
Merz Therapeutics GmbH

Eckenheimer LandstralRe 100

60318 Frankfurt am Main

Tyskland

Tillverkare

ADOH B.V.

Godfried Bomansstraat 31
6543 JA Nijmegen
Nederlanderna

Kontakta ombudet for innehavaren av godkénnandet for forséljning om du vill veta mer om detta
lakemedel:

Belgié/Belgique/Belgien Lietuva

Merz Therapeutics Benelux B.V. Merz Therapeutics GmbH
Bredaseweg 63 Eckenheimer LandstralRe 100
4844 CK Terheijden 60318 Frankfurt am Main
Nederland/Pays-Bas/Niederlande Vokietija

Tel/Tel: +31 (0) 762057088 Tel: +49 (0) 69 1503 0
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Bbbarapus

Merz Therapeutics GmbH
Eckenheimer LandstralRe 100
60318 Frankfurt am Main
I'epmanus

Ten.: +49 (0) 6915030

Ceska republika

Merz Therapeutics GmbH
Eckenheimer Landstrafte 100
60318 Frankfurt am Main
Némecko

Tel: +49 (0) 69 1503 0

Danmark

Merz Therapeutics Nordics AB
Gustav I11:s Boulevard 32

169 73 Solna

Sverige

TIf.: +46 8 368000

Deutschland

Merz Therapeutics GmbH
Eckenheimer Landstrafie 100
60318 Frankfurt am Main
Tel: +49 (0) 69 1503 0

Eesti

Merz Therapeutics GmbH
Eckenheimer Landstralle 100
60318 Frankfurt am Main
Saksamaa

Tel: +49 (0) 69 1503 0

E)Mado

Merz Therapeutics GmbH
Eckenheimer Landstrafie 100
60318 Frankfurt am Main
T'eppovia

TnA: +49 (0) 69 15030

Espafa
Esteve Pharmaceuticals S.A.

Passeig de la Zona Franca, 109, planta 4

08038 Barcelona
Espafia
Tel: +34 93 446 60 00

France

Merz Pharma France
Tour EQHO

2, Avenue Gambetta
92400 Courbevoie
Tél: +33 1472916 77

Luxembourg/Luxemburg
Merz Therapeutics Benelux B.V.
Bredaseweg 63

4844 CK Terheijden
Pays-Bas/Niederlande

Tel/Tel: +31 (0) 762057088

Magyarorszag

Merz Therapeutics GmbH
Eckenheimer LandstralRe 100
60318 Frankfurt am Main
Németorszag

Tel.: +49 (0) 69 1503 0

Malta

Merz Therapeutics GmbH
Eckenheimer Landstralle 100
60318 Frankfurt am Main
Germanja

Tel: +49 (0) 69 15030

Nederland

Merz Therapeutics Benelux B.V.
Bredaseweg 63

4844 CK Terheijden

Nederland

Tel: +31 (0) 762057088

Norge

Merz Therapeutics Nordics AB
Gustav I11:s Boulevard 32

169 73 Solna

Sverige

TIf: +46 8 368000

Osterreich

Merz Pharma Austria GmbH
Guglgasse 17

1110 Wien

Tel: +43 (0) 1 865 88 95

Polska

Merz Therapeutics GmbH
Eckenheimer Landstrafie 100
60318 Frankfurt am Main
Niemcy

Tel.: +49 (0) 69 1503 0

Portugal

Merz Therapeutics Iberia S.L.
Avenida de Bruselas 6

28108 Alcobendas Madrid
Espanha

Tel: +34 91 117 8917



Hrvatska

Merz Therapeutics GmbH
Eckenheimer Landstrafte 100
60318 Frankfurt am Main
Njemacka

Tel: +49 (0) 69 1503 0

Ireland
Merz Pharma UK Ltd.

Suite B, Breakspear Park, Breakspear Way

Hemel Hempstead
Hertfordshire

HP2 4TZ

United Kingdom

Tel: +44 (0) 208 236 0000

island

Merz Therapeutics GmbH
Eckenheimer Landstralte 100
60318 Frankfurt am Main
Njemacka

Tel: +49 (0) 69 15030

Italia

Merz Pharma Italia Srl
Via Fabio Filzi 25 A
20124 Milan

Tel: +39 02 66 989 111

Kvbmpog

Merz Therapeutics GmbH
Eckenheimer Landstrafte 100
60318 Frankfurt am Main
eppovia

TnA: +49 (0) 69 15030

Latvija

Merz Therapeutics GmbH
Eckenheimer Landstrafte 100
60318 Frankfurt am Main
Ieppovia

TnA: +49 (0) 69 1503 0

Roméania

Merz Therapeutics GmbH
Eckenheimer Landstrafte 100
60318 Frankfurt am Main
Njemacka

Tel: +49 (0) 69 1503 0

Slovenija

Merz Therapeutics GmbH
Eckenheimer Landstralie 100
60318 Frankfurt am Main
Njemacka

Tel: +49 (0) 69 1503 0

Slovenska republika

Merz Therapeutics GmbH
Eckenheimer Landstra3e 100
60318 Frankfurt am Main
Njemacka

Tel: +49 (0) 69 15030

Suomi/Finland
Merz Therapeutics Nordics AB
Gustav 1ll:s Boulevard 32
169 73 Solna

Ruotsi

Puh/Tel: +46 8 368000

Sverige
Merz Therapeutics Nordics AB
Gustav IlI:s Boulevard 32
169 73 Solna

Tel: +46 8 368000

Denna bipacksedel &ndrades senast

Yiterligare information om detta lakemedel finns pa Europeiska lakemedelsmyndighetens webbplats
http://www.ema.europa.eu.
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Anvisningar fér anvandning:

Lé&sa igenom dessa anvisningar innan du bérjar anvanda Inbrija.

Oversikt

Kontrollera att handerna ar rena och torra nar du anvander inhalatorn och kapslarna.
Ta ut kapslarna ur blistret precis innan de ska anvéndas.
En komplett dos &r 2 kapslar som tas efter varandra.

Ladda 1 kapsel i Inbrija-inhalatorn, slut 1&pparna ordentligt runt munstycket, andas dérefter in
(inhalera) och hall andan i 5 sekunder. Du ska hora att kapseln “snurrar”. Ta darefter ut den
anvanda kapseln och ladda en andra kapsel i inhalatorn. Slut [&pparna ordentligt runt
munstycket, andas in (inhalera) och hall pa nytt andan i 5 sekunder.

Du ska inhalera innehallet i den andra kapseln inom 10 minuter efter den forsta kapseln..
Ladda inte 2 kapslar samtidigt.
Kassera alla anvénda kapslar omedelbart efter anvéndning.

Kassera inhalatorn efter att du har anvént alla kapslar i kartongen.

Inbrija-inhalatorns bestandsdelar

Inpassningspilar

Blatt handtag Kapselkammare  Vitt munstycke Blatt lock
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Kapslar

Varije kartong innehaller blister
med 4 kapslar.

Forbered och anvénd totalt Hel dos = 2 kapslar.

2 kapslar.

Anvand en kapsel i taget.

Forbered dosen

Steg 1:

Samla ihop det du behdver

Hitta en ren och torr yta.
Kontrollera att hdnderna &r rena och torra.
Ta fram inhalator och strip med kapslar.

Riv av 2 kapslar fran forpackningen.

En hel dos ar 2 kapslar.

Steg 2: Ta bort det bla locket pa inhalatorn

Dra locket rakt ut.

Légg locket at sidan. Du behdver det senare for att
forvara inhalatorn.
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Steg 3: Vrid och dra av det vita munstycket

Vrid och dra av munstycket for att ta loss det fran
handtaget.

Placera munstycket och inhalatorn pa en ren och
torr yta.

Steg 4: Taut 1 kapsel fran forpackningen

Riv forsiktigt av folien och ta ut 1 kapsel.

Ta bara ut 1 kapsel i taget, och precis fore
anvandning.

Anvand inte en kapsel som verkar krossad, skadad
eller vat. Kassera den och ta ut en ny kapsel.

Steg 5: Ladda kapsel

Hall inhalatorn upprétt i handtaget.
Léagg ned 1 kapsel i 6ppningen pa kapselkammaren.

Ladda inte 2 kapslar samtidigt.

Steg 6: Anslut det vita munstycket

Passa in pilarna pa munstycket och
handtaget

Passa in de vita pilarna pa handtaget och
munstycket.

Tryck bara ihop munstycket en gang

Tryck ihop munstycket och handtaget ordentligt
tills du hor ett klickljud. Detta punkterar kapseln.

Tryck inte ihop handtaget och munstycket mer
an en gang.
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Slapp munstycket

Slapp munstycket. Munstycket fjadrar tillbaka och
ar anslutet.

Inhalatorn ar nu redo att anvandas.

Tryck inte ihop handtaget och munstycket mer an en gang. Detta kan skada kapseln och du kanske inte
far en hel dos. Om detta intraffar, borja om fran steg 4 med en ny kapsel.

Kontrollera att munstycket sitter fast ordentligt och inte ramlar av innan du gar vidare till steg 7.

Ta din dos

Steg 7: Hall inhalatorn bort fran dig och
andas ut

Sta eller sitt med huvudet och brostet uppratt.
Hall inhalatorn vagratt och bort fran munnen.
Andas ut helt.

Andas inte i munstycket.

Steg 8: Andas in djupt for att inhalera
pulver

Hall inhalatorn vagratt och slut lapparna ordentligt
runt munstycket.

Ta ett djupt, behagligt andetag tills lungorna
kanns fulla. Detta tar vanligtvis flera sekunder.

Nar du andas in, kommer du att hdra och kanna hur
kapseln “snurrar” (roterar). Rotationen innebar att
inhalatorn fungerar och att du far lakemedlet.

Om du hostar eller avbryter doseringen, bdrja om
fran steg 7 med samma kapsel.

Viktigt! Om du inte hor eller k&nner att kapseln
“snurrar” nar du inhalerar maste du ta ett
djupare, langre andetag eller kan behéva
rengdra munstycket (skolj inte munstycket och
se till att inhalatorn inte blir vat). Se steg 13 —
Rengdra munstycket. Borja om fran steg 7 med
samma kapsel.
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Steg 9: Hall andan under 5 sekunder och
andas sedan ut

Ta ut inhalatorn ur munnen och hall andan under
5 sekunder.

Andas sedan ut.

Steg 10: Ta ut kapseln ur inhalatorn

Vrid och dra av munstycket

Vrid och dra av munstycket.

Ta ut anvand kapsel

Ta ut den anvanda kapseln.

Steg 11: Dosera med den andra kapseln

Upprepa steg 4 till 10 med den andra kapseln for att
fa hela dosen.

Du ska inhalera innehallet i den andra kapseln
inomt 10 minuter efter den forsta.

Kassera och forvara

Steg 12: Kassera anvanda kapslar

Kassera anvanda kapslar enligt gallande
anvisningar.
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Steg 13: Rengdra munstycket

Det &r normalt att en del pulver blir kvar i eller pa inhalatorn. Ta vid behov bort pulver fran
munstyckets hal med en ny, torr bomullspinne och med en cirkelrérelse for att forhindra ansamling av
pulver.

Rengora hal pa munstycket ovanifran Rengor héalen pa munstycket ovanifran

Rengora hal pa munstycket underifran Rengor halen pa munstycket underifran

Du kan ocksa anvanda en torr pappershandduk for att vid behov torka av munstyckets utsida.
Rengor inte ndgra andra delar av inhalatorn.

Skolj inte munstycket och se till att inhalatorn inte blir vat.

Steg 14: Forvara inhalatorn

Kontrollera att det inte finns nagra kapslar i | Kontrollera att det inte finns nagra kapslar i
inhalatorn inhalatorn innan du férvarar den.

Anslut munstycket Anslut munstycket till handtaget genom att trycka
tills du hor ett klickljud.
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Satt pa locket Satt pa locket pa munstycket.

Redo for forvaring Inhalatorn &r nu redo att forvaras.

Rengoring av inhalatorn
e Det ar normalt att en del pulver blir kvar i eller pa inhalatorn.

e Tavid behov bort pulver fran munstyckets hal med en ny, torr bomullspinne och med en
cirkelrdrelse for att forhindra ansamling av pulver.

e Du kan ocksa anvénda en torr pappershandduk for att torka av inhalatorns munstycke pa in-
och utsidan.

e Rengor inte ndgra andra delar av inhalatorn. Skélj inte munstycket och se till att
inhalatorn inte blir vat.
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