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 תאריך: 24-Aug-2014
שם תכשיר באנגלית ומספר הרישום:
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שם בעל הרישום : AbbVie Biopharmaceuticals Ltd.
	ההחמרות המבוקשות 

	פרק בעלון


	טקסט נוכחי
	טקסט חדש

	אין להשתמש בתרופה אם:

	N/A
	· סבלת בעבר מסרטן העור או יש לך שומות חריגות או סימנים על העור אשר לא נבדקו על ידי הרופא.


	אזהרות מיוחדות הנוגעות לשימוש בתרופה
	לפני הטיפול או במהלך הטיפול בתרופה דואודופה, ספר לרופא אם:

אתה סובל ממחלת לב חמורה או עברת התקף לב.
המצאות של צינורית PEG J במעי עלולה להוביל לסיכון שמזון לא מעוכל יתקע סביב הצינורית. אנא פנה לרופא מיד אם יש לך את התסמינים הבאים: כאב בטן, בחילה או הקאה. 
	לפני הטיפול בתרופה דואודופה, ספר לרופא אם:
· עברת התקף לב או סבלת ממחלה לבבית אחרת, כולל: הפרעת קצב או חסימה בכלי הדם.
· אתה נוטל תרופות אשר עלולות לגרום ללחץ דם נמוך בעת המעבר משכיבה/ישיבה לעמידה (תת לחץ דם בעמידה) עליך להיות מודע שדואודופה עלולה להחמיר מצב זה. 
חשוב שתהיה מודע למידע הבא ולתופעות הלוואי אשר עלולות להתפתח בשימוש בדואודופה. עליך לפנות לרופא, לרוקח או לאחות אם אתה חווה אחד מהבאים: 
· אתה נרדם בפתאומיות, או אתה מרגיש ישנוני מאוד. אל תנהג ואל תשתמש בכלים או מכונות (ראה סעיף "נהיגה ושימוש במכונות")
· אתה שם לב שהשרירים שלך נוקשים מאוד או זז מצד לצד באגרסיביות , או אתה רועד, חסר שקט, מבולבל, עולה לך חום הגוף, חש בדופק מהיר או יש לך שינויים משמעותיים בלחץ הדם. אם אתה חווה אחד מהתופעות הנזכרות לעיל, יש לפנות לרופא מיד. 
· אתה שם לב לסימנים חריגים או שומות על העור אשר מופיעות או מחמירות.
· גסטרוסטום אנדוסקופי במעי הריק (  PEG J) עלולה להוביל לסיכון שמזון לא מעוכל יתקע סביב הצינורית או לסיבוכים אחרים כגון: חסימת מעיים או חסימת קיבה, פצע או גירוי במקום כניסת הצינורית לקיבה, דימום בקיבה או במעי, דלקת בלבלב או בקיבה או זיהום לאחר הניתוח להכנסת הצינורית למעי . אנא פנה לרופא מיד אם יש לך את התסמינים הבאים: כאב בטן, בחילה או הקאה.
הרופא שלך עלול לקחת בדיקות מעבדה רגילות בעת טיפול ממושך בדואודופה.   
אם עליך לעבור ניתוח, ספר לרופא כי אתה נוטל דואודופה. 


	שימוש בדואודופה עם מזון ושתייה 


	N/A
	ניתן ליטול דואודופה עם או בלי אוכל. במטופלים מסוימים, דואודופה עלולה לא להספג טוב בעת או זמן קצר לאחר אכילת מזון עשיר בחלבונים (כגון: בשר, דגים, מוצרי חלב, זרעים ואגוזים). אם אתה חושב שנושא זה רלוונטי לך, יש להיוועץ ברופא , 



	נהיגה ושימוש במכונות

	דואודופה עלול לגרום לסחרחורת, ישנוניות או להרדמות פתאומית. אין לנהוג ולהפעיל כלים או
מכונות עד שאתה בטוח לגבי ההשפעה של התרופה עליך.
	דואודופה עלול להוריד את לחץ הדם וכך לגרום לסחרחורת. על כן, יש להיזהר בנהיגה או בשימוש  בכלים או מכונות.
אין לנהוג או לעשות כל פעילות הדורשת ממך להיות דרוך/עירני. אם אתה מרגיש ישנוני מאוד, או נרדם בפתאומיות – המתן עד שאתה מרגיש ער לגמרי לפני שאתה נוהג או מבצע כל פעילות הדורשת ממך דריכות/ערנות.

	תופעות לוואי:
	בעדכון הנוכחי ישנו פורמט חדש ותוספת של תופעות לוואי חדשות 
מופיעות לעיתים קרובות (שכיחות של בין 1:100  ל 1:10 משתמשים):
· איבוד התיאבון
· ראייה, שמיעה או תחושה של דברים שאינם קיימים (הזיות), בלבול, סיוטי לילה, ישנוניות, עייפות, נדודי שינה, הרגשת אופוריה (התרוממות רוח יוצאת דופן), אובדן זיכרון ובעיות נפשיות אחרות כגון אפיזודות פסיכוטיות או מצב רוח מרומם 
· דכאון המלווה לעיתים נדירות במחשבות אובדניות
· תנועות בלתי רצוניות והתכווצויות שרירים (דיסקינזיה ודיסטוניה), תנועה איטית 
· פעימות לב מוגברות, מהירות או בלתי סדירות (פלפיטציות)
· הרגשת סחרחורת, במיוחד בעת המעבר לעמידה (תת לחץ דם בעמידה) 
· הרגשת עילפון והתעלפות  
· בחילה, הקאה, יובש בפה, הפרעה בחוש הטעם (טעם מר בפה)
מופיעות לעיתים רחוקות )שכיחות בין 01:1,00 ל- 1:100 משתמשים(: 
· ירידה במשקל, עלייה במשקל
· קושי בשליטה בתנועות, רעד מוגבר בידיים
· לחץ דם גבוה
· צרידות, כאב בחזה
· עצירות, שלשול, רוק מוגבר, קושי בבליעה, נפיחות 
· נפיחות כתוצאה מעודף נוזלים (בצקת)
· התכווצויות שרירים
· שתן כהה 
· חולשה, עייפות או תחושה כללית רעה
מופיעות לעיתים נדירות/נדירות מאוד (שכיחות של בין 1:10,000 ל 1:1,000 משתמשים)
· חרדה, פחד, יכולת חשיבה מופחתת, חוסר התמצאות, עליה בחשק המיני, כאב ראש
· חוסר תחושה, תחושת עקצוץ (כמו מחטים או סיכות), תסמונת נוירולפטית ממאירה (הסימנים לתופעה זו מפורטים בסעיף 3 "אם הפסקת לקחת דואודופה או הורדת את המינון")
· שינויים בערכי הדם (הנצפים בבדיקות דם) כולל אגרנולוציטוזיס.
· נפיחות בורידים (דלקת ורידים) או דלקת בכלי הדם.
· תחושת ישנוניות רבה, הרדמויות פתאומיות. אם אלה קורים, עליך להימנע מנהיגה או מהפעלה של מכונות.
· ראייה מטושטשת, ראייה כפולה או בעיות עיניים אחרות
· קוצר נשימה, דפוס נשימה בלתי רגיל
· קשיי עיכול (דיספפסיה), כאב בטן, רוק כהה, שיהוקים, ניקוב או דימום בקיבה או במעי, תחושת צריבה בלשון, לסת נעולה, חריקת שיניים  
· בעיות עור, כגון: גירוד, פריחה, אדמומיות בפנים, דימום, נשירת שיער, זיעה כהה, זיעה מוגברת, גידול בעור (מלנומה ממאירה) 
· קושי במתן שתן, בריחת שתן, זקפה ארוכה וכואבת 
· נפילות או בעיות בהליכה 
· עוויתות (פרכוסים)
הסיבוכים המאוד נפוצים הבאים דווחו בנוגע למערכת צינורית ההזלפה:
· דליפות בחיבורים וזליגה של נוזלי קיבה
· עצירה בזרימת דואודופה עקב חסימה, פיתול או קשר בצינורית. אם המשאבה או הצינורית אינן מתפקדות כלל פנה לרופא מיד. הרופא יטפל בך באמצעות levodopa/carbidopa  למתן דרך הפה עד לפתרון הבעיה.
· מיקום לא נכון של הצינורית, למשל בקיבה (המוביל לירידה בתגובה לטיפול). 
· דלקת מקומית באזור בו הצינורית נכנסת לאזור הבטן (סטומה), דלקת בחלל הבטן (צפקת), ניקוב של איברים סמוכים, דימום וכאב בבטן, בעיקר במהלך חיבור הצינורית. 

	תופעות הלוואי הבאות נצפו בשימוש בדואודופה: 
תופעות לוואי שכיחות מאוד (תופעות שמופיעות ביותר ממשתמש אחד מעשרה):
· תנועות בלתי רצוניות (דיסקינזיה), החמרה במחלת הפרקינסון
· בחילה, עצירות
· ירידה במשקל
· חרדה, דיכאון, נדודי שינה
· תחושת סחרחורת, במיוחד בעת המעבר לעמידה עקב לחץ דם נמוך
· נפילה

תופעות לוואי שכיחות (תופעות שמופיעות ב 1-10 משתמשים מתוך 100):
· אנמיה
· עלייה במשקל, עליה ברמת חומצות אמינו, איבוד התיאבון, ירידה או חסר בויטמין  B6או B12, עליה ברמת הומוציסטאין בדם, חסר בחומצה פולית
· ראייה, שמיעה או תחושה של דברים שאינם קיימים (הזיות), בלבול, חלומות לא רגילים, הירדמות פתאומית, הפרעה בשינה, חוסר שקט, התנהגות אימפולסיבית, הפרעה פסיכוטית.
· ירידה בחוש המישוש; סחרחורת; התכווצויות שרירים בלתי נשלטות המשפיעות על העיניים, הראש, הצואר והגוף (דיסטוניה); כאב ראש; תופעות off – on; תחושת דקירות או שיתוק; חולשת שרירים; ישנוניות; תחושת עלפון והתעלפות, רעד.
· קצב לב לא סדיר 
· לחץ דם גבוה, לחץ דם נמוך
· כאב בנשימה, קוצר נשימה, דלקת ריאות
· נפיחות בקיבה, שלשול, יובש בפה, הפרעה בחוש הטעם (טעם מר בפה), קשיי עיכול (דיספפסיה), נפיחות, הקאה, קושי בבליעה.
· פריחות ,זיעה מוגברת, נפיחות כתוצאה מעודף נוזלים (בצקת), גירוד
· התכווצויות שרירים, כאב בצוואר
· קושי במתן שתן או בריחת שתן,, אצירת שתן 
· עייפות, כאב, חולשה
· סיוטי לילה, ישנוניות, עייפות, נדודי שינה, הרגשת אופוריה (התרוממות רוח יוצאת דופן), אובדן זיכרון ובעיות נפשיות אחרות כגון אפיזודות פסיכוטיות או מצב רוח מרומם 
· דכאון המלווה לעיתים נדירות במחשבות אובדניות
· תנועות בלתי רצוניות והתכווצויות שרירים (דיסקינזיה ודיסטוניה), תנועה איטית 
· פעימות לב מוגברות, מהירות או בלתי סדירות (פלפיטציות)
· הרגשת סחרחורת, במיוחד בעת המעבר לעמידה (תת לחץ דם בעמידה) 
· הרגשת עילפון והתעלפות  
· בחילה, הקאה, יובש בפה, הפרעה בחוש הטעם (טעם מר בפה)
תופעות לוואי שאינן שכיחות:  (תופעות שמופיעות ב 1-10 משתמשים מתוך1,000) :
· ספירת תאי דם לבנים נמוכה באופן חריג, שינויים בספירת דם אשר עלולה לגרום לדימום.
· חוסר התמצאות במרחב, הרגשת אופוריה (התרוממות רוח יוצאת דופן),עלייה בעניין המיני, סיוטי לילה, ניסיון אובדנות, התאבדות, שיטיון (דמנציה), פחד.
· קושי בשליטה בתנועות, בעיות בהליכה, אלימות חריגה, התכווצות שרירים או סדרת התכווצויות שרירים לא רצוניות, 
· קושי בפתיחת העיניים (עוויתיות בלתי רצוניות של העפעפיים – blepharospasm), ראיה כפולה, ראיה מטושטשת, נזק לעצב הראיה (אוטם לעצב הראיה = optic ischaemic neuropathy). 

· דפיקות לב מהירות וחריגות (פלפיטציות)
· נפיחות בורידים (דלקת ורידים)

· צרידות, כאב בחזה
· רוק מוגבר
· נשירת שיער, אודם בעור (אדמנת), חרלת (אורטיקריה)
· שתן כהה 
· חולשה, עייפות, תחושת עייפות או תחושה כללית רעה
· ירידה במשקל, עלייה במשקל
· קושי בשליטה בתנועות, רעד מוגבר בידיים
· לחץ דם גבוה
· עצירות, שלשול, קושי בבליעה, נפיחות 
· נפיחות כתוצאה מעודף נוזלים (בצקת)
· התכווצויות שרירים
תופעות לוואי נדירות  (תופעות שמופיעות ב 1-10 משתמשים מתוך 10,000):
· מחשבות חריגות
· דפוס נשימה בלתי רגיל
· רוק כהה, שיהוקים, תחושת צריבה  בלשון, חריקת שיניים
· זיהה כהה, גידול בעור (מלנומה ממאירה)
· זקפה ארוכה וכואבת
מופיעות לעיתים נדירות/נדירות מאוד (שכיחות של בין 1:10,000 ל 1:1,000 משתמשים)
· חרדה, פחד, יכולת חשיבה מופחתת, חוסר התמצאות, עליה בחשק המיני, כאב ראש
· חוסר תחושה, תחושת עקצוץ (כמו מחטים או סיכות), תסמונת נוירולפטית ממאירה (הסימנים לתופעה זו מפורטים בסעיף 3 "אם הפסקת לקחת דואודופה או הורדת את המינון")
· שינויים בערכי הדם (הנצפים בבדיקות דם) כולל אגרנולוציטוזיס.
· נפיחות בורידים (דלקת ורידים) או דלקת בכלי הדם.
· תחושת ישנוניות רבה, הרדמויות פתאומיות. אם אלה קורים, עליך להימנע מנהיגה או מהפעלה של מכונות.
· ראייה מטושטשת, ראייה כפולה או בעיות עיניים אחרות
· קוצר נשימה, דפוס נשימה בלתי רגיל
· קשיי עיכול (דיספפסיה), כאב בטן, רוק כהה, שיהוקים, ניקוב או דימום בקיבה או במעי, תחושת צריבה בלשון, לסת נעולה, חריקת שיניים  
· בעיות עור, כגון: גירוד, פריחה, אדמומיות בפנים, דימום, נשירת שיער, זיעה כהה, זיעה מוגברת, גידול בעור (מלנומה ממאירה) 
· קושי במתן שתן, בריחת שתן, זקפה ארוכה וכואבת 
· נפילות או בעיות בהליכה 
· עוויתות (פרכוסים)
תופעת לוואי ששכיחותה אינה ידועה )תופעת ששכיחותה טרם נקבעה(:

· תגובה אלרגית חמורה (הלם אנפילקטי)
תופעות הלוואי הבאות נצפו  עם מערכת צינורית ההזלפה:
תופעות לוואי שכיחות מאוד (תופעות שמופיעות ביותר ממשתמש אחד מעשרה):

· זיהום פצע הניתוח
· כאב בטן
· עיבוי הצלקת לאחר הניתוח
· סיבוכים עקב החדרת המכשיר, כגון: כאב בפה ובגרון, קיבה נפוחה, אי נוחות בקיבה, כאב, גירוי בגרון, פציעה במערכת העיכול, דימום פנימי, חרדה, קושי בבליעה, הקאה, נפיחות או גזים. 
· אודם באזור החתך, השתחררות מערכת הצינוריות לאחר ההליך הכירורגי, כאב עקב ההליך הכירורגי, תגובה באזור ההליך הכירורגי.  
תופעות לוואי שכיחות (תופעות שמופיעות ב 1-10 משתמשים מתוך100):
· זיהום באזור החתך, זיהום לאחר הפרוצדורה לאחר הכנסת הצינורית למעי
· דלקת בדופן הקיבה
· יציאת הצינורית ממערכת העיכול,  לדוגמה לקיבה (כתוצאה מכך תהיה ירידה בתגובה לטיפול), חסימת הצינורית (חסימת המכשיר). 
תופעות לוואי שאינן שכיחות (תופעות שמופיעות ב  1-10  משתמשים מתוך 1,000):
· מורסה (זיהום חוסם) לאחר הפרוצדורה להכנסת הצינורית למעי
· חסימת הצינורית עקב מזון לא מעוכל אשר נתקע מסביב לצינורית, דלקת במעי הגס, חסימת מעיים, דלקת בלבלב, דימום במעי הדק, כיב במעי הדק, חדירת דופן המעי הגס
תופעות לוואי ששכיחותן אינה ידועה (תופעות ששכיחותן טרם נקבעה(:

· חדירת דופן הקיבה או המעי הדק על ידי הצינורית אשר נכנסת למעי, ירידה בזרימת דם במעי הדק 
תופעות הלוואי הבאות נצפו בתרופות אשר מכילות levodopa/carbidopa  במתן אוראלי ויכולות להתרחש גם בנטילת דואודופה: 
תופעות לוואי נדירות  (תופעות שמופיעות ב 1-10 משתמשים מתוך 10,000):

· אנמיה
· חוסר יכולת לפתוח את הפה כולו (trismus = צביתת לסתות), תסמונת נוירולפטית ממארת (ראה סעיף 3, "אם הפסקת לקחת דואודופה או הורדת את המינון" )  
·  אקטיבציה של סינדרום הורנר קיים (הפרעה בעיניים), התרחבות משמעותית או ממושכת של אישון העין, הדרדרות בתנועת העין. 
· ארגמנת על-שם שונליין-הנוך (Henoch-Schonlein Purpura = מאופיינת בדימום אל תוך העור מנימים פגומים שיוצר פריחה ארגמנית, וכן בכאב בטן, דלקת מפרקים וליקוי בתפקוד הכליה). 

תופעות לוואי נדירות מאוד)תופעות שמופיעות בפחות ממשתמש אחד מתוך 10,000):
· שינויים בערכי בדיקות הדם
הסיבוכים המאוד נפוצים הבאים דווחו בנוגע למערכת צינורית ההזלפה:
· דליפות בחיבורים וזליגה של נוזלי קיבה
· עצירה בזרימת דואודופה עקב חסימה, פיתול או קשר בצינורית. אם המשאבה או הצינורית אינן מתפקדות כלל פנה לרופא מיד. הרופא יטפל בך באמצעות levodopa/carbidopa  למתן דרך הפה עד לפתרון הבעיה.
· מיקום לא נכון של הצינורית, למשל בקיבה (המוביל לירידה בתגובה לטיפול). 
· דלקת מקומית באזור בו הצינורית נכנסת לאזור הבטן (סטומה), דלקת בחלל הבטן (צפקת), ניקוב של איברים סמוכים, דימום וכאב בבטן, בעיקר במהלך חיבור הצינורית. 



טופס זה מיועד לפרוט ההחמרות בלבד !
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הועבר בדואר אלקטרוני בתאריך: 24-Aug-2014 
הודעה על החמרה  ( מידע בטיחות)  בעלון לרופא 
(מעודכן 05.2013)
 תאריך : 24-Aug-2014
שם תכשיר באנגלית ומספר הרישום:

Duodopa, 143-32-32029-00
שם בעל הרישום : AbbVie Biopharmaceuticals Ltd.

טופס זה מיועד לפרוט ההחמרות בלבד !

	ההחמרות המבוקשות

	פרק בעלון
	טקסט נוכחי
	טקסט חדש

	CLINICAL PARTICULARS - 
4.2 Posology and method of administration
	Renal/hepatic impairment

No dose adjustment is necessary.
	Renal/hepatic impairment 

There are no studies on the pharmacokinetics of carbidopa and levodopa in patients with hepatic or renal impairment. Dosing with Duodopa is individualized by titration to optimal effect (which corresponds to individually optimized levodopa and carbidopa plasma exposures); therefore, potential effects of hepatic or renal impairment on levodopa and carbidopa exposure are indirectly accounted for in dose titration. Dose titration should be conducted with caution in patients with severe renal and hepatic impairment (see section 4.4).

	
	
	

	CLINICAL PARTICULARS - 

4.3 Contraindications
	N/A
	Because levodopa may activate malignant melanoma, Duodopa should not be used in patients with suspicious undiagnosed skin lesions or a history of melanoma.

	CLINICAL PARTICULARS – 

4.4 Special warnings and precautions for use


	Isolated reports have been received describing gastrostomy tube blockage and/or intestinal

obstruction with bezoar formation, necessitating replacement of tubing and in rare cases surgery. Early symptoms include aggravation of Parkinson’s symptoms, reduced efficacy,

abdominal pain, nausea, and vomiting. In some cases, gastric and intestinal ulcerations have been found. Bezoars are retained concretions of undigested food material in the intestinal tract. Most bezoars reside in the stomach but bezoars may be encountered elsewhere in the intestinal tract.
	· Epidemiological studies have shown that patients with Parkinson’s disease have a higher risk of developing melanoma than the general population. It is unclear whether the increased risk observed was due to Parkinson’s disease or other factors, such as drugs used to treat Parkinson’s disease. Therefore patients and providers are advised to monitor for melanomas on a regular basis when using Duodopa for any indication. Ideally, periodic skin examinations should be performed by appropriately qualified individuals (e.g. dermatologists). 
· Reported complications in the clinical studies include bezoar, ileus, implant site erosion/ulcer, intestinal haemorrhage, intestinal ischaemia, intestinal obstruction, intestinal perforation, pancreatitis, peritonitis, pneumoperitoneum and post-operative wound infection.  Isolated reports have been received describing gastrostomy tube blockage and/or intestinal obstruction with bezoar formation, necessitating replacement of tubing and in rare cases surgery. Early symptoms include aggravation of Parkinson’s symptoms, reduced efficacy, abdominal pain, nausea, and vomiting. In some cases, gastric and intestinal ulcerations have been found. Bezoars are retained concretions of undigested food material in the intestinal tract. Most bezoars reside in the stomach but bezoars may be encountered elsewhere in the intestinal tract. Abdominal pain may be a symptom of the above listed complications. Some events may result in serious outcomes, such as surgery and/or death. Patients should be advised to notify their physician if they experience any of the symptoms associated with the above events. 

	CLINICAL PARTICULARS – 

 4.5 Interaction with other medicinal products and other forms of interaction


	החמרה הוספה. שאר הטקסט המקורי לא השתנה. 
	The dose of levodopa may need to be reduced when an MAO inhibitor selective for type B is added.

	CLINICAL PARTICULARS – 

4.6 Fertility, pregnancy and lactation


	The potential risk for humans

is unknown. Duodopa should not be used during pregnancy unless the benefits for the mother outweigh the possible risks to the foetus.
	Duodopa is not recommended during pregnancy and in women of childbearing potential not using contraception unless the benefits for the mother outweigh the possible risks to the foetus.
The potential risk for humans is unknown. Duodopa should not be used during pregnancy unless the benefits for the mother outweigh the possible risks to the foetus.

	CLINICAL PARTICULARS – 

4.7 Effects on ability to drive and use machines


	החמרה הוספה. שאר הטקסט המקורי לא השתנה.
	Duodopa has a major influence on the ability to drive and use machines.

	Adverse reactions 
	בעדכון הנוכחי ישנו פורמט חדש ותוספת של תופעות לוואי חדשות. 

	Drug-related undesirable effects that occur frequently with the Duodopa system include nausea and dyskinesia. 

Device- and procedure related undesirable effects that occur frequently with the Duodopa system include abdominal pain, complications of device insertion, excessive granulation tissue, incision site erythema, postoperative wound infection, post procedural discharge, procedural pain, and procedural site reaction.

Most of these adverse reactions were reported early in the studies, subsequent to the percutaneous endoscopic gastrostomy procedure and occurred during the first 28 days. 

Undesirable effects reported with Duodopa 
The safety of Duodopa was compared to the standard oral formulation of levodopa/carbidopa (100 mg/25 mg) in a total of 71 advanced Parkinson's disease patients who participated in a randomized, double-blind, double-dummy, active controlled study of 12 weeks duration. Additional safety information was collected in an open-label, 12-month study in 354 patients with advanced Parkinson's disease and open-label extension studies. 

An analysis was performed for patients who received Duodopa in all studies, regardless of the study design (double-blind or open-label) to allow for a summary of drug-related adverse reactions. Another analysis was performed for patients who received Duodopa or placebo gel through a PEG-J to allow for a summary of procedure-related and device-related adverse reactions in all studies, regardless of the study design (double-blind or open-label). 

Drug, Procedure- and device-related adverse reactions based on treatment emergent frequencies, regardless of causality assigned, in addition to adverse reactions identified during post-approval use of Duodopa are presented in Table 1.
Table 1. Adverse Reaction Data Derived From Clinical Trials and Post-marketing Experience

MedDRA system organ class 

Very Commona 

(≥ 1/10) 
Common a 

(≥1/100 to <1/10) 

Uncommonb 

(≥1/1,000 to <1/100) 

Rare b 

(≥1/10,000 to <1/1,000) 

Frequency Unknown 
Post-marketing 

Drug-Related Adverse Reactions
Blood and lymphatic system disorders 

anaemia
Leucopenia, thrombocytopenia

Immune System Disorders 

Anaphylactic reaction 

Metabolism and nutrition disorders 

Weight decreased 

Increased weight, 

Amino acid level increased (Metylmalonic acid increased), 

Blood homocysteine increased, 

Decreased appetite, 

Vitamin B6 deficiency, 

Vitamin B12 deficiency 

Vitamin B6 decreased
Vitamin B12 decreased
folic acid deficiency 

Psychiatric disorders 

Anxiety, 

Depression, 

Insomnia 

Abnormal dreams, 

Agitation,  

Hallucinations, confusional state, 

Impulsive behaviorc, 

Psychotic disorder, 

Sleep attacks, 

Sleep disorder  

Completed suicide, 

Dementia, 

DisorientationEuphoric mood, 

Fear, 

Libido increased (See Section 4.4), 
Nightmare, 

Suicide Attempt 

Abnormal thinking 

Nervous system disorders 

Dyskinesia, 

Parkinson’s disease 

Dizziness, 

Dystonia, 

Headache, 

Hypoaesthesia, 

On and off phenomenon, 

Paraesthesia, 

Polyneuropathy, 

Somnolence, 

Syncope, 

Tremor 

Ataxia, convulsions 

Gait disturbance 

Eye disorders 

Blepharospasm, 

Diplopia, 

Optic ischaemic neuropathy, 

Vision blurred 

Cardiac disorders 

Heart rate irregular 

Palpitations 

Vascular disorders 

Orthostatic hypotension
Hypertension, 

Hypotension 

 Phlebitis
Respiratory, thoracic and mediastinal disorders

Dyspnoea,

Oropharyngeal pain, 

Pneumonia aspiration 

chest pain,
Dysphonia 

Respiration abnormal 

Gastrointestinal disorders

Nausea Constipation

Abdominal distension, 

Diarrhoea, 

Dry mouth, 

Dysgeusia, 

Dyspepsia, 

Dysphagia, 

Flatulence, 

vomiting  

Salivary hypersecretion 

Bruxism
Saliva discolouration, 

Glossodynia, 

Hiccups 
Skin and subcutaneous tissue disorders

Dermatitis contact, 

Hyperhidrosis, 

Oedema peripheral, 

Pruritus, 

Rash
Alopecia, 

Erythema, 

Urticaria 

Sweat discolouration, 

Malignant melanoma (See Section 4.4) 

Musculoskeletal and connective tissue  disorders 

Muscle spasms

Neck pain 

Renal and urinary disorders

Urinary incontinence, 

Urinary retention 

Chromaturia, 

priapism

General disorders and administration site reactions

Fatigue, 

Pain, 

Asthenia 

malaise 

Injury, poisoning and procedural complications 

Fall
Device- and Procedure-Related Adverse Reactions
Infections and infestations 

Postoperative wound infection 

Incision site cellulitis, 

Post procedural infection 

Postoperative abscess 

Gastro-intestinal disorders 

Abdominal pain 

Abdominal discomfort, 

Abdominal pain upper, 

Peritonitis, 

Pneumo-peritoneum 

Bezoar (see section 4.4), 

Colitis ischaemic, 

Gastrointestinal ischaemia, 

Gastrointestinal obstruction, 

Pancreatitis, 

Small intestinal haemorrhage, 

Small intestinal ulcer, 

Large intestine perforation 
Gastric perforation, 

Gastro-intestinal perforation, 

Small intestinal ischaemia, 

Small intestinal perforation .
Skin and subcutaneous tissue disorders 

Excessive granulation tissue 

General disorders and 

administration site conditions 

Complications of device 

insertiond 

Device dislocation, 

Device occlusion 

Injury, poisoning and procedural complications 

Incision site erythema, 

Post procedural discharge, 

Procedural pain, 

Procedural site reaction 

Gastrointestinal stoma complication, 

Incision site pain, 

Postoperative Ileus, 

Post procedural complication, 

Post procedural discomfort, 

Post procedural haemorrhage 

a ADRs observed in clinical trials. Frequencies assigned reflect adverse event frequencies and are regardless of causality assigned by the investigator 

b ADRs observed with Duodopa for which estimations of frequencies were not available. Frequencies assigned are based on historical data for oral levodopa/carbidopa. 

c Impulse control disorders: Pathological gambling, increased libido and hypersexuality, compulsive spending or buying, binge eating and compulsive eating can occur in patients treated with dopamine agonists and/or other dopaminergic treatments containing levodopa including Duodopa (see section 4.4. ‘Special warnings and precautions for use’). 

d Complication of device insertion was a commonly reported adverse reaction for both the nasojejunal tube and the PEG-J. This adverse reaction was co-reported with 1 or more of the following adverse reactions for the nasojejunal tube: oropharyngeal pain, abdominal distention, abdominal pain, abdominal discomfort, pain, throat irritation, gastrointestinal injury, esophageal haemorrhage, anxiety, dysphagia, and vomiting. For the PEG-J, this adverse reaction was co-reported with 1 or more of the following adverse reactions: abdominal pain, abdominal discomfort, abdominal distension, flatulence, or pneumoperitoneum. Other non-serious adverse reactions that were co-reported with complication of device insertion included abdominal discomfort, abdominal pain upper, duodenal ulcer, duodenal ulcer haemorrhage, erosive duodenitis, gastritis erosive, gastrointestinal haemorrhage, peritonitis, pneumoperitoneum, small intestine ulcer.

Dislocation of the intestinal tube backwards into the stomach or an obstruction in the device leads to reappearance of the motor fluctuations.
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