Pakkausseloste: Tietoa kayttijille

Orfiril 100 mg/ml injektioneste, liuos
natriumvalproaatti

[Paikkamerkki QR-koodi]
[QR-koodi:] http//www.fimea.fi/valvonta/laaketurvatoiminta/tuotekohtainen koulutusmateriaali

V¥ Téhén ladkkeeseen kohdistuu lisdseuranta. Télld tavalla voidaan havaita nopeasti uutta
turvallisuutta koskevaa tietoa. Voit auttaa ilmoittamalla kaikista mahdollisesti saamistasi
haittavaikutuksista. Ks. kohdan 4 lopusta, miten haittavaikutuksista ilmoitetaan.

VAROITUS

Orfiril-injektioneste, natriumvalproaatti voi vahingoittaa vakavasti syntymétontd lasta, jos sitd
kaytetadn raskauden aikana. Jos olet hedelmillisesséd idssé oleva nainen, sinun on kaytettava
tehokasta raskauden ehkdisymenetelméa ilman keskeytyksid koko Orfiril-hoidon ajan. Laadkéri
keskustelee tistd kanssasi, mutta sinun on myds noudatettava timén selosteen kohdan 2 ohjeita.

Ota vilittoméasti yhteyttd ladkériin, jos suunnittelet raskautta tai epdilet olevasi raskaana.

Al lopeta Orfiril-injektionesteen kiyttdd ilman, etti Eikiri neuvoo sinua tekeméin niin, koska
sairautesi tila saattaa huonontua.

Lue timé pakkausseloste huolellisesti ennen kuin aloitat timiin lddkkeen kayttimisen, silléi se

sisiltid sinulle tirkeiti tietoja.

- Sailytd tdimé pakkausseloste. Voit tarvita sitd myShemmin.

- Jos sinulla on kysyttidvaa, kddnny ladkarin, apteekkihenkilokunnan tai sairaanhoitajan puoleen.

- Tamai ladke on médritty vain sinulle eikd sitd pidd antaa muiden kdyttoon. Se voi aiheuttaa
haittaa muille, vaikka heilldi olisikin samanlaiset oireet kuin sinulla.

- Jos havaitset haittavaikutuksia, kerro niistd lddkérille, apteekkihenkilokunnalle tai
sairaanhoitajalle. Tdmi koskee myos sellaisia mahdollisia haittavaikutuksia, joita eiole mainittu
tdssd pakkausselosteessa. Ks. Kohta 4.

Tiss i pakkausselosteessa kerrotaan:

Mitd Orfiril on ja mihin sitd kdytetdin

Mitd sinun on tiedettdvé, ennen kuin kiytat Orfiril-injektionestettd
Miten Orfiril-injektionestettd kédytetdén

Mabhdolliset haittavaikutukset

Orfiri-injektionesteen sdilyttdminen

Pakkauksen sisdlté ja muuta tietoa

A S

1. Miti Orfiril on ja mihin siti kéyte téin

Orfiril 100 mg/ml -injektioneste, liuos, on epilepsialdéke (epilepsiakohtausten hoitoon kdytettdva
ladke). Valmiste on kdyttovalmis laskimoon annettavaa injektiota varten.

Orfiril 100 mg/ml -injektionestettd voidaan antaa potilaille, joille eivoida antaa natriumvalproaattia
suun kautta.

Natriumvalproaattia, jota Orfiril-injektioneste siséltdd, voidaan joskus kdyttdd myds muiden kuin tdssd
pakkausselosteessa mainittujen sairauksien hoitoon. Kysy neuvoa Iadkariltd, apteekkihenkilokunna lta
tai muulta terveydenhuollon ammattilaiselta tarvittaessa ja noudata aina heiltd saamiasi ohjeita.



2. Miti sinun on tiedettivi, ennen kuin kaytit Orfiril-inje ktionestetta

Ali kiyti Orfiril-injektionestetti

- jos olet allerginen natriumvalproaatille tai timén lidkkeen jollekin muulle aineelle (lueteltu
kohdassa 6)

- jos sinulla on aiemmin ollut tai parhaillaan on maksasairaus ja/taisinulla on vaikea-asteisia
maksan tai haiman toimintahdirioitd

- jos suvussasi on esiintynyt maksasairauksia

- jos sisaresi tai veljesi on kuollut maksas airaude n seurauksena natriumvalproaattihoidon
aikana

- jos sinulla on porfyria eli tila, jossa porfyriinejd (punaisia, rautaa sisdltdméttomid viriaineita)
muodostuu ja erittyy virtsaan ja ulosteisiin tavallista enemmén

- jos sinulla on veren hyytymishéirio eli sinulla on poikkeavaa verenvuotoa tai mustelmia
ilmaantuu helpommin

- jos sinulla on periytyvd mitokondriotauti (esimerkiksi Alpers-Huttenlocherin oireyhtymé)

- jos sinulla on virtsa-ainekierron hiirio (tietty aineenvaihduntasairaus)

- jos sinulla on hoitamaton karnitiinin puutos (hyvin harvinainen aineenvaihduntasairaus)

- sinun ei pidd kayttdd Orfiril-injektionestettéd epilepsian hoitoon, jos olet raskaana, paitsi jos
mikddn muu hoito ei tehoa sinulle

- sinun ei pidd kayttdd Orfiril-injektionestettd epilepsian hoitoon, jos olet hedelméllisessé ifissé
oleva nainen ilman, ettd kiytét tehokasta raskauden ehkéisymenetelmia koko Orfiril-hoidon
ajan. Ali lopeta Orfiril-injektionesteen kiyttod tai raskauden ehkiisyd, ennen kuin keskustelet
asiasta ladkdrin kanssa. Ladkarikertoo sinulle lisdtietoja (ks. jillempand “Raskaus, imetys ja
hedelméllisyys — Tarkeda tietoa naisille”).

Varoitukset ja varotoimet
Keskustele ladkarin kanssa ennen kuin kéytit Orfifil-injektionestettad

KERRO LAAKARILLE VALITTOMASTI:

- jos sind sairastut tai lapsesi sairastuu ékillisesti, erityisesti ensimmdaisten kuuden
hoitokuukauden aikana, etenkin jos esiintyy yleistd sairaudentunnetta, pahoinvointia,
ruokahaluttomuutta, ylivatsakipua, toistuvaa oksentelua, voimakasta visymystd, haluttomuutta,
jalkojen turpoamista, keltaisuutta (ihon tai silménvalkuaisten virin muuttumista keltaiseksi), tai
heikotusta/voimattomuuden tunnetta. Orfiril-injektioneste saattaa vaikuttaa pienelld osalla
potilaista maksaan (ja harvoin haimaan). Maksavaurion riski lisddntyy, jos Orfiril-injektioliuosta
annetaan alle 3-vuotiaille lapsille tai potilaille, jotka kidyttdvat muita epilepsialddkkeitd
samanaikaisesti tai joilla on jokin muu neurologinen tai aineenvaihduntasairaus sekd vaikea
epilepsian muoto.

- jos sinulle tai lapsellesi kehittyy Orfiril-injektioliuosta saadessanne tasapaino- tai koordinaatio-
ongelmia, voimattomuutta taitarkkaavaisuuden puutetta tai oksentelua. Ndmai saattavat johtua
veren lisddntyneestd ammoniakkiméérasta.

- jos sinulla on milloinkaan itsesi vahingoittamiseen tai itsemurhaan liittyvid ajatuksia. Tama
siksi, ettd pienelld maaralld potilaita, joita on hoidettu epilepsialidkkeilld, kuten
natriumvalproaatilla, on ollut itsenséd vahingoittamisen tai itsemurhan ajatuksia.

- jos kouristukset pahenevat tai alkavat toistua useammin, silld kuten muidenkin
epilepsialidkkeiden tapauksessa,joillain potilailla oireet voivat pahentua kiytettiessa tati
ladketta(kouristuskohtauksia voi olla tihedmmin taine voivat olla vaikeampia).

Kysy liddkirilti neuvoa ennen timin lidkkeen kiyttoa:

- jos lapsesi kdyttda samanaikaisesti useita epilepsialddkkeitd. Kerro lddkérille muiden lddkkeiden
kaytosta.

- jos lapsesi on monivammainen ja hénelld on epilepsian vaikea muoto

- jos sinulla on luuydinvaurio

- jos sinulla on verenhyytymishéirid taitavallista vihemmén verihiutaleita



- jos sinun epdillidn sairastavan jotakin aineenvaihduntahdiriotd, etenkin perinnéllista
entsyymipuutoshéirioti, kuten ”virtsa-ainekierron hiiriotd”, koska ne aiheuttavat veren
lisidntyneen ammoniakkimadérdn riskin

- jos munuaisesi eivit toimi normaalisti

- jos veresi proteiinipitoisuus on pieni
erythematosus)

- jos olet menossa hammastoimenpiteeseen tai kirurgiseen toimenpiteeseen. Varmista talloin
ennen toimenpidettd, ettd lddkari tietdd sinun kdyttdvin tita ladketta.

- jos painosi nousee, koska ruokahalusi saattaa lisdéntya

- jos huomaat muutoksia kuukautisissa, koska tdmé saattaa olla merkki munasarjojen
monirakkulatauti -nimisesté sairaudesta

- jos sinulle ilmaantuu odottamatonta limakalvojen verenvuotoa tai mustelma-alttiutta

- jos tiedit tai lddkérisi epéilee, ettd perheessision periytyvd mitokondriaalisen sairauden
aitheuttama geneettinen ongelma, joka voi aiheuttaa maksavaurion riskin

- jos sinulla on harvinainen sairaus nimeltd “karnitiinipalmitoyylitransferaasin tyypin II puutos”,
koska se voi aiheuttaa lisdéntyneen lihassairauden riskin

- jos et saa ravinnosta riittdvasti karnitiinia, jota on liha- ja maitotuotteissa, etenkin alle 10-
vuotiailla lapsilla, jos sinulla on karnitiinin puutos ja otat karnitiinia.

Keskustele lddkarin kanssa, jos jokin edelld mainituista kohdista koskee tai on joskus koskenut sinua.
Hoito Orfiril-injektionesteelld edellyttéé tarkkaa seurantaa verikokeista analysoitavan verenkuvan,
mukaan lukien verihiutalemédéran, maksan ja haiman toimintakokeiden, sddnnoéllisen tutkimisen avulla.

On térkeda, ettd kiyt ndisséd kontrolleissa. Tdmaé on erityisen térkeéd& hoidon alussa.

Orfiri-injektioneste saattaa vaikuttaa diabeetikkojen ketoainemittaukseen virtsasta aiheuttamalla
virheellisid positiivisia tuloksia.

Muut lédke valmis teet ja Orfiril-inje ktioneste
Kerro lddkarille tai apteekkihenkilokunnalle, jos parhaillaan kdytdt tai olet dskettdin kdyttinyt tai saatat
kiyttdd muita lddkkeitd.

Muiden lddkkeiden vaikutukset Orfiril-injektionesteeseen

Orfiril-injektionesteen vaikutus saattaa heiketd, jos sitd kdytetddn mm. seuraavien muiden lddkkeiden

kanssa:

- epilepsialidkkeet (fenobarbitaali, primidoni, fenytoiini ja karbamatsepiini)

- estrogeenia sisdltdvit valmisteet (jotkin ehkdisytabletit mukaan lukien)

- meflokiini (malarian estoon)

- rifampisiini (tuberkuloosin hoitoon kaytettdva mikrobilddke)

- karbapeneemildékkeet (mikrobildékkeitd). Valproiinihapon ja karbapeneemien yhdistelméé
pitdisi valttad, koska se voi heikentéé natriumvalproaatin vaikutusta.

- HIV-infektioiden hoitoon tarkoitetut lidkkeet (proteaasinestijit, kuten lopinaviiri tai ritonaviiri)

- fluoksetiini (masennusliike)

- metamitsoli (kdytetddn kivun ja kuumeen hoitoon)

- metotreksaatti (kdytetdén sydvén ja tulehdussairauksien hoitoon).

Orfiril-injektionesteen vaikutus tai haittavaikutukset saattavat voimistua, jos sitd kdytetddn mm.
seuraavien muiden lddkkeiden kanssa:

- felbamaatti (epilepsialidke)

- asetyylisalisyylihappo (kdytetdan verisuonitukosten estoon ja kivun tai kuumeen hoitoon)
- simetidini (mahan haavaumien hoitoon)

- fluoksetiini (masennuslaidke)

- erytromysiini (antibiootti).



Orfiri-injektionesteen vaikutukset muthin lidkkeisiin:

Orfiril-injektioneste saattaa voimistaa mm. seuraavien lddkkeiden vaikutusta tai haittavaikutuksia:

muut epilepsialidkkeet (fenobarbitaali, primidoni, fenytoiini, lamotrigiini, felbamaatti,
etosuksimidi, karbamatsepiini, rufinamidi)

varfariini (verenohennusliike)

asetyylisalisyylihappo (veren ohentamiseen ja kivun ja kuumeen hoitoon)
nimodipiini (aivojen verenkierron parantamiseen kéytettiva ladke)
tsidovudiini (tiettyjen virusten yhteydessa kéytettava lddke)
bentsodiatsepiinit (unilddkkeitd)

psykoosilddkkeet (kdytetddn psykiatristen sairauksien hoitoon)
masennuslidkkeet (masennuksen hoitoon)

propofoli (nukutuslddke tai rauhoittava lidke, jota kiytetddn leikkaus- tai
diagnosointitoimenpiteiden aikana).

Orfiril-injektioneste saattaa heikentdiid mm. seuraavien lddkkeiden vaikutusta:

olantsapiini (ldédke, jota kéytetdén psykiatristen sairauksien hoitoon).

Muut lddkkeet, joiden kiytOssd on oltava varovainen:

jos samaan aikaan kdytetdin topiramaattia (epilepsialdéke). Joissakin tapauksissa on havaittu
ammoniakkipitoisuuden suurenemista riippumatta siitd, littyykd tédhdn enkefalopatiaa.

jos samaan aikaan kdytetdén klonats epaamia, koska potilailla, joilla on esiintynyt
poissaolokohtauksia, on raportoitu esiintyneen poissaolokohtauksia (pitkittyneitd tai toistuvia
poissaolokohtauksia) tdmin lddkeyhdistelmédn kiyton aikana

jos samaan aikaan kdytetdén lamotrigiinia, koska ihoreaktioiden ilmaantumisen vaara saattaa
suurentua timédn lidkeyhdistelmin kéiyton aikana

jos samaan aikaan kdytetdén ase tats olamidia (lddketti, jolla hoidetaan kohonnutta
silmidnpainetta eli glaukoomaa), koska aivovaurion riski on suurempi veren suuren
ammoniakkipitoisuuden takia

jos samaan aikaan kdytetddn joitakin pivalaattia sisdltdvid infektiotautilddkkeitd (esim.
pivampisilliini, adefoviiridipivoksiili), koska karnitimipuutoksen riski voi lisddntyd

jos samaan aikaan kdytetéén litiumia, koska kummankin ldékkeen pitoisuus veressi voi
muuttua

jos samaan aikaan kdytetddn ke tiapiinia (Iddkettd, jota kiytetddn psykiatristen sairauksien
hoitoon), koska veren valkosolujen alhaisen maarin riski on suurempi

jos samaan aikaan kdytetddn kodeiinia, koska Orfiril-injektioneste saattaa vaikuttaa
kodeiinipitoisuuteen veressa

on mahdollis ta, e tti muut maks ahaittoja aihe uttavat liiikkeet saattavat suurentaa
natriumvalproaattiin liittyvii maksavaurioiden vaaraa, kuten kannabidioli (kéytetdin
epilepsian ja erdiden muiden sairauksien hoitoon).

Orfiril-inje ktiones te alkoholin kanssa

Alkoholin kayttod samaan aikaan Orfiril-injektionesteen kanssa ei suositella.
On mahdollista, ettd alkoholi suurentaa natriumvalproaattin littyvdd maksavaurioiden vaaraa.

Raskaus, imetys ja he delmillis yys

Jos olet raskaana taiimetét, epdilet olevasi raskaana tai jos suunnittelet lapsen hankkimista, kysy
ladkariltd neuvoa ennen tdmin lAdkkeen kayttoa.

Tirke ai tietoa naisille

Sinun ei pidd kayttda Orfiril-injektionestettd epilepsian hoitoon, jos olet raskaana, paitsi jos
mikddn muu hoito ei tehoa sinulle



Sinun ei pidd kdyttdd Orfiril-injektionestettd epilepsian hoitoon, jos olet hedelméllisessé idssé
oleva nainen ilman, ettd kiytét tehokasta raskauden ehkédisymenetelmidd koko Orfiril-hoidon
ajan. Ald lopeta Orfiril-injektionesteen kiyttdd tai raskauden ehkiisyi, ennen kuin keskustelet
asiasta lddkarin kanssa. Ladkérikertoo sinulle lisitietoja.

Riskit, jos valproaattia kiytetddn raskauden aikana (riipppumatta sairaudesta, johon valproaattia

kéytetddn)

Kerro lddkarille vélittomésti, jos suunnittelet raskautta tai olet raskaana.

Valproaatin kaytto raskauden aikana siséltdd riskin. Riski kasvaa annoksen suurentuessa,
mutta kaikki annokset sisdltivit riskin, myos silloin, kun valproaattia kdytetéén epilepsian
hoitoon yhdessd muiden lddkkeiden kanssa.

Se voi aiheuttaa vakavia synnynnéisid poikkeavuuksia ja vaikuttaa lapsen syntyméin jilkeiseen
fyysiseen ja dlylliseen kehitykseen lapsen kasvaessa. Yleisimmin raportoituja synnynndisid
poikkeavuuksia ovat selkdrankahalkio (jossa selkdrangan luut eivét ole kehittyneet kunnolla),
kasvojen ja kallon epdmuodostumat, sydimen, munuaisten, virtsateiden ja sukupuolielinten
epamuodostumat, raajojen puutteet ja useat toisiinsa littyvdt epdmuodostumat, jotka
vaikuttavat useisiin elimiin ja kehonosiin. Synnynnéiset poikkeavuudet saattavat johtaa
vammoihin, jotka saattavat olla vaikeita.

Valproaatille raskauden aikana altistuneilla lapsilla on raportoitu kuulo-ongelmia ja kuuroutta.
Valproaatille raskauden aikana altistuneilla lapsilla on ilmoitettu silmien epdmuodostumia ja
muita samanaikaisia synnynndisid epdmuodostumia. Nadmé silmien epdmuodostumat saattavat
heikentdéd nikokykya.

Jos kéytit valproaattia raskauden aikana, sinulla on muihin naisiin verrattuna suurempi riski
saada lapsi, jolla on lddketicteellistd hoitoa vaativia synnynndisid poikkeavuuksia Koska
valproaattia on kdytetty useiden vuosien ajan, tiedetdén, ettd valproaattia kdyttdvien naisten
vauvoista noin 11 vauvalla 100:sta on synnynndisid poikkeavuuksia. Vertailujoukkona
epilepsiaa sairastamattomat naiset, joiden vauvoista noin 2-3 vauvalla 100:sta on jokin
synnynndinen poikkeavuus.

Arvioidaan, ettd jopa 30—40 %:lla esikouluikdisistd lapsista, joiden didit ovat kdytténeet
valproaattia raskauden aikana, voi olla ongelmia varhaislapsuuden kehityksessd. Vaikutuksen
kohteena olleilla lapsilla voi olla viivettd kdvelyssd ja puhumisessa, dlylliset kyvyt voivat olla
heikommat kuin muilla lapsilla ja heilld voi olla kieleen ja muistiin littyvid vaikeuksia.
Aidin raskausaikana valproaatille altistuneilla lapsilla todetaan autismikirjon héiriditi
useammin ja on jonkin verran ndyttod, etti lapsilla on suurentunut tarkkaavuus- ja
ylivilkkaushdirion (ADHD) kehittymisen riski.

Ennen timén ladkkeen madrdamista ladkari selittdd sinulle, mitd lapsellesi voi tapahtua, jos
tulet raskaaksivalproaatin kdyton aikana. Jos padtdt mychemmin, ettd haluat lapsen, et saa
lopettaa ladkitystd tai raskauden ehkiisyd, ennen kuin olet keskustellut tésti lidkérin kanssa.
Jos olet valproaattihoitoa saavan tyton vanhempi tai huoltaja, sinun on otettava yhteytta
ladkariin heti kun valproaattia kdyttdvin lapsesi kuukautiset alkavat.

Kysy lddkariltd foolihapon kaytostd, kun yritdt saada lasta. Foolihappo voi pienentdé kaikissa
raskauksissa esiintyvdéd selkdrankahalkion ja raskauden alkuvaiheen keskenmenon riskid. On
kuitenkin epdtodennikoisti, ettd se vihentdisi valproaatin kayttoon liittyvien synnynnéisten
poikkeavuuksien riskid.

Valitse ja lue sinua koskevat kohdat jiljempéins kuvatuista tilanteista:

o
O

O
O

ALOITAN ORFIRIL-HOIDON

KAYTAN ORFIRIL-INJEKTIONESTETTA ENKA SUUNNITTELE LAPSEN
HANKINTAA

KAYTAN ORFIRIL-INJEKTIONESTETTA JA SUUNNITTELEN LAPSEN HANKINTAA
OLEN RASKAANA JA KAYTAN ORFIRIL-INJEKTIONESTETTA

ALOITAN ORFIRIL-HOIDON

Jos timé on ensimmédinen kerta, kun sinulle méérétién Orfiril-injektionestettd, ladkari selvittdd sinulle
riskit, jotka kohdistuvat syntyméttoméén lapseen, jos tulet raskaaksi. Jos olet hedelméllisessé idssé,



sinun on huolehdittava, ettd kiytét tehokasta raskauden ehkiisyd ilman keskeytyksid koko Orfiril-
hoidon ajan. Puhu ldédkarille tai perhesuunnittelukeskuksessa, jos tarvitset ehkéisyyn Littyvid neuvoja.

Tirkeai:

e Raskaus on poissuljettava ladkdrin vahvistamalla raskaustestituloksella ennen kuin Orfiril-
injektioneste-hoito aloitetaan.

e Sinun on kdytettdva tehokasta raskauden ehkdisymenetelméa koko Orfiril-hoidon ajan.
Sinun on keskusteltava sinulle sopivista raskauden ehkdisymenetelmistd lddkéarin kanssa.
Ladkériantaa sinulle tietoa raskauden ehkiisysti ja saattaa ohjata sinut asiantuntijalle
ehkdisyneuvontaa varten.

e Estrogeenia sisdltidvit ehkdisytabletit voivat pienentéé valproaatin pitoisuutta veressa.
Muista ehdottomasti keskustella Iddkérin kanssa sinulle parhaiten sopivasta
ehkdisymenetelmésti.

e Sinun tiytyy kiyda sddnnéllisesti (vahintddn vuosittain) epilepsian hoitoon perehtyneen
erikoislidkirin vastaanotolla. Kdynnin aikana ladkéri varmistaa, ettd olet ymmartanyt ja
tiedostat kaikki riskit ja ohjeet, jotka littyvét valproaatin kdyttoon raskauden aikana.
Kerro lddkarille, jos haluat saada lapsen.

e Kerro ldédkirille heti, jos olet raskaana taiepdilet olevasi raskaana.

KAYTAN ORFIRIL-INJEKTIONESTETTA ENKA SUUNNITTELE LAPSEN HANKINTAA

Jos jatkat Orfiril-injektioneste-hoitoa etkd suunnittele lapsen hankkimista, varmista, ettd kaytit
tehokasta ehkdisymenetelméd ilman keskeytyksid koko Orfiril-hoidon ajan. Puhu lidkérille tai
perhesuunnittelukeskuksessa, jos tarvitset ehkdisyneuvontaa.

Téarkeai:

e Sinun on kdytettivé tehokasta raskauden ehkdisymenetelméd koko Orfiril-hoidon ajan.

e Sinun on keskusteltava raskauden ehkaisysté lddkéarin kanssa. Ladkdri antaa sinulle tietoa
raskauden ehkiisysté ja saattaa ohjata sinut asiantuntijan luokse ehkdisyneuvontaa varten.

e Estrogeenia sisdltavit ehkiisytabletit voivat pienentdd valproaatin pitoisuutta veressa.
Muista ehdottomasti keskustella lddkérin kanssa sinulle parhaiten sopivasta
ehkédisymenetelmésti.

e Sinun tiytyy kdydéd sddnnollisesti (vahintddn vuosittain) epilepsian hoitoon perehtyneen
erikoislidkirin vastaanotolla. Kédynnin aikana ladkédri varmistaa, ettd olet ymmartinyt ja
tiedostat kaikki riskit ja ohjeet, jotka littyvét valproaatin kdyttoon raskauden aikana.
Kerro ldédkirille, jos haluat saada lapsen.

o Kerro lddkérille heti, jos olet raskaana taiepdilet olevasi raskaana.

KAYTAN ORFIRIL-INJEKTIONESTETTA JA SUUNNITTELEN LAPSEN HANKINTAA
Jos suunnittelet lapsen hankintaa, varaa ensin aika ldékéirin vastaanotolle.

Ali lopeta Orfiril-injektionesteen kiyttdd tai raskauden ehkiisyé, ennen kuin olet keskustellut siiti
ladkarin kanssa. Ladkédri kertoo sinulle lisdtietoja.

Valproaattia kiyttineiden &itien lapsilla on suuri riski saada synnynnéisid poikkeavuuksia ja
kehityshéirioitd, jotka voivat olla vauvoja merkittdvasti vammauttavia. Laékéri ohjaa sinut tai
epilepsian hoitoon perehtyneen erikoislddkirin luokse, jotta vaihtoehtoista hoitoa voidaan arvioida
varhaisessa vaiheessa. Erikoislddkéri voi tehdi useita toimia, jotta raskautesi etenee mahdollisimman
tasaisesti ja sinuun ja syntyméttoméén lapseesi kohdistuvat riskit pieneneviat mahdollisimman paljon.

Erikoisladkari saattaa paattdéd Orfiril-injektionesteen annoksen muuttamisesta tai vaihdosta toiseen
ladkkeeseen tai Orfiril-hoidon lopettamisesta kauan ennen kuin tulet raskaaksi, jotta varmistetaan, etta
sairautesi tila on vakaa.



Kysy lddkariltd foolihapon kaytostd, kun suunnittelet lapsen hankintaa. Foolihappo voi pienentdd
kaikissa raskauksissa esiintyvdd selkdrankahalkion ja raskauden alkuvaiheen keskenmenon riskid. On
kuitenkin epdtodennikoisti, ettd se vihentdisi valproaatin kayttoon liittyvien synnynniisten
poikkeavuuksien riskid.

Tarkeai:

e Al lopeta Orfiril-injektionesteen kiyttod ilman, etti Eiikiri neuvoo sinua tekemin niin.

e Al lopeta raskauden ehkiisyi, ennen kuin olet puhunut ikirille ja olette yhdessi
suunnitelleet, miten takaatte, etté sairautesi pysyy hallinnassa ja lapseen kohdistuvat riskit ovat
mahdollisimman pienet.

e Varaaensinaika lidkérin vastaanotolle. Kdynnin aikana lddkéri varmistaa, ettd olet
ymmaértinyt ja tiedostat kaikki riskit ja ohjeet, jotka littyvit valproaatin kdyttoon raskauden
aikana.

o Ladkariyrittdd vaihtaa sinulle toisen lddkkeen tai lopettaa Orfiril-hoidon kauan ennen kuin
tulet raskaaksi.

e Varaa kiireellinen aika laékarille, jos olet raskaana taiepdilet olevasi raskaana.

OLEN RASKAANA JA KAYTAN ORFIRIL-INJEKTIONESTETTA

Al lopeta Orfiril-injektionesteen kiyttdd ilman, etti Eikiri neuvoo sinua tekemiin niin, koska
sairautesi tila saattaa huonontua. Varaa kiireellinen aika lidkérin vastaanotolle, jos olet raskaana tai
epéilet olevasi raskaana. Laédkéri kertoo sinulle lisdtietoja.

Valproaattia kéyttineiden ditien lapsilla on suuri riski saada synnynnéisid poikkeavuuksia ja
kehityshéiriditd, jotka voivat olla vauvoja merkittdvasti vammauttavia.

Sinut ohjataan epilepsian hoitoon perehtyneen erikoislidkérin luokse vaihtoehtoisen hoidon
arvioimiseksi.

Poikkeuksellisesti, jos Orfiril-injektioneste on ainoa kdytettdvissé oleva hoitovaihtoehto raskauden
aikana, sinua seurataan hyvin tarkasti seké sairaustilasi hallitsemiseksi ettd syntyméttdmén lapsesi
kehityksen suhteen. Sind ja kumppanisi voitte saada neuvontaa ja tukea raskauden aikaisen
valproaattialtistuksen vuoksi.

Kysy laékériltd foolihapon kaytosti. Foolihappo voi pienentdd kaikissa raskauksissa esiintyvad
selkirankahalkion ja raskauden alkuvaiheen keskenmenon riskid. On kuitenkin epédtodennékdistd, ettd
se viahentdisi valproaatin kdyttoon littyvien synnynnéisten poikkeavuuksien riskia.

Tirkeda:

e Varaa kireellinen aika lidkérin vastaanotolle, jos olet raskaana tai epdilet olevasi raskaana.

e Al lopeta Orfiril-injektionesteen kiyttod ilman, etti Eikiri neuvoo sinua tekeméén niin.

e Varmista, ettd sinut ohjataan epilepsian hoitoon perehtyneelle erikoisldékarille vaihtoehtoisen
hoidon tarpeen arvioimiseksi.

e Sinun on saatava perusteellista neuvontaa Orfiril-injektionesteen raskauden aikaisen kayton
riskeistd, mukaan lukien sen lapsille synnynniisid epdmuodostumia ja fyysisid ja dlyllisid
kehityshéirioitd aiheuttavasta vaikutuksesta.

e Varmista, ettd sinut ohjataan erikoislidkarille raskaudenaikaista seurantaa varten
epdmuodostumien mahdollisen esiintymisen havaitsemiseksi.

Varmis ta, ettii luet ladkirilti saamasi potilasoppaan. Liidkéri kiy lipi kanss asi vuosittaisen
riskien hyviksymislomakkeen ja pyytai sinua alleKirjoittamaan ja siilyttimiin sen. Saat myos
apteekista potilas kortin, joka muis tuttaa sinua valproaatin riskeisti raskauden aikana.



Térkedd tietoa miespotilaille

Mahdolliset riskit, jotka liittyvit valproaatin kdyttéon hedelméitystd edeltineiden kolmen kuukauden
aikana

Eris tutkimus viittaa sithen, ettd hedelmditystd edeltineiden kolmen kuukauden aikana valproaattia
saaneiden isien lapsilla on mahdollinen likehdirididen ja psyykkisen kehityksen héirididen
(varhaislapsuuden kehitysongelmien) riski. Téssé tutkimuksessa valproaattia saaneiden isien lapsista
noin viidelld sadasta oli téllaisia héiriditd, kun taas lamotrigiinia tai levetirasetaamia (muita lidkkeiti,
joita voidaan kdyttda sairautesi hoitoon) saaneiden isien lapsilla niitd oli noin kolmella sadasta.
Valproaattihoidon véhintddn 3 kuukautta (uusien siittididen muodostumiseen tarvittava aika) ennen
hedelmditystd lopettaneiden isien lapsiin kohdistuvaa riskid ei tiedetd. Tutkimukseen littyy puutteita.
Ei siis ole varmaa, johtuuko tdssé tutkimuksessa havaittu suurentunut likehdirididen ja psyykkisen
kehityksen héirididen riski valproaatista. Tutkimus ei ollut riittdvén suuri tdsmentdméaén, minka
tyyppisten likehdirididen ja psyykkisen kehityksen héirididen riski saattaa olla suurentunut néilld
lapsilla.

Varmuuden vuoksi ladkari keskustelee kanssasi:
e valproaattia kiyttivien isien lapsiin kohdistuvasta mahdollisesta riskisté
e tarpeesta harkita tehokkaan ehkéisyn kédyttdd sinulle ja naispuoliselle kumppanillesi hoidon
aikana ja kolmen kuukauden ajan hoidon paittymisen jilkeen
o tarpeesta keskustella lidkérin kanssa ennen ehkdisyn lopettamista, kun suunnittelet lapsen
hankkimista
e mahdollisuudesta kiyttdd muita valmisteita sairautesi hoitoon yksilollisen tilanteesi mukaan.

Ali luovuta siittiditd valproaatin kiytén aikana ja kolmeen kuukauteen valproaatin kiyton
lopettamisen jilkeen.

Keskustele lddkérin kanssa, jos harkitset lapsen hankkimista.
Jos naispuolinen kumppanisi tulee raskaaksi, kun olet kiyttinyt valproaattia hedelmditysti

edeltineiden kolmen kuukauden aikana, ja sinulla on kysyttivii, ota yhteyttii Fi#kériin. Ali lopeta
hoitoa keskustelematta asiasta lidkéarin kanssa. Jos lopetat hoidon, oireet saattavat pahentua.

Sadannolliset tapaamiset lddkkeen midranneen lAdkérin kanssa ovat tarpeen. Nilld kdynneilld ladkari
keskustelee kanssasi valproaatin kidyttoon hittyvistd varotoimista sekd mahdollisuudesta kéyttda muita

valmisteita sairautesi hoitoon yksilollisen tilanteesi mukaan.

Varmista, ettd luet ladkariltd saamasipotilasoppaan. Saat my0s apteekista potilaskortin, joka
muistuttaa sinua valproaattiin liittyvistd mahdollisista riskeista.

Imetys

Pieni mééra natriumvalproaattia erittyy rintamaitoon. Keskustele lddkérin kanssa, pitdisikd sinun
imettdd lastasi.

Hedelmillisyys

Orfiri-injektioneste saattaa heikentdd hedelméllisyyttési. Yksittdiset raportoidut tapaukset ovat
kuitenkin osoittaneet, ettd timéa vaikutus kumoutuu, kun lddkkeen kayttd lopetetaan (katso my6s kohta
4 Mahdolliset haittavaikutukset).

Ajaminen ja koneiden kiytto

Reaktioaika saattaa olla pidentynyt natriumvalproaattihoidon aikana. Sinun on otettava tima
huomioon, kun vaaditaan tarkkaa keskittymiskykyd, esim. autoa ajettaessa taikoneita kiytettdessa.



Ladke voi heikentdd kykya kuljettaa moottoriajoneuvoa taitehdd tarkkaa keskittymistd vaativia
tehtdvid. On omalla vastuullasi arvioida, pystytko néihin tehtiviin ldskehoidon aikana. Léddkkeen
vaikutuksia ja haittavaikutuksia on kuvattu muissa kappaleissa. Lue koko pakkausseloste
opastukseksesi. Keskustele lddkarin tai apteekkihenkilokunnan kanssa, jos olet epdvarma.

Orfiril-inje ktiones te siséltis natriumia

Tama ladkevalmiste sisdltdd 41,6 mg natriumia (ruokasuolan toinen ainesosa) per 3 mln ampulli.
Tama vastaa 2,1 %:a suositellusta natriumin enimmaisvuorokausiannoksesta aikuiselle.

Tama ladkevalmiste sisdltdd 138,8 mg natriumia (ruokasuolan toinen ainesosa) per 10 ml:n ampulli.
Tama vastaa 6,9 %:a suositellusta natriumin enimmaéisvuorokausiannoksesta aikuiselle.

3. Miten Orfiril-inje ktionestetti kiytetiin

Kéyta tatd [ddkettd juuri siten kuin lddkéari on méarinnyt. Tarkista ohjeet lddkériltd tai apteekista, jos
olet epavarma.

Tytot ja naiset, jotka voivat tulla raskaaksi
Orfiril-hoidon aloittavan ja sitd valvovan Iddkdrin tdytyy olla erikoistunut epilepsian hoitoon.

Miespotilaat
Suositellaan, ettd Orfiril-hoidon aloittaa ja hoitoa valvoo erikoislddkari, jolla on kokemusta epilepsian
hoidosta — ks. kohta 2, Tarke&4 tietoa miespotilaille.

Annos vaihtelee idn ja painon mukaan, ja on sdddettdva yksilollisesti riittivan kouristuskontrollin
saavuttamiseksi. Hoidon aikana saattaa olla tarpeen ottaa verikokeita tiettyjen pitoisuuksien
médrittimiseksi veresta.

Annostus

Potilaille, jotka eivit parhaillaan kdytd valproaattia, suositellaan aloitusannokseksi 5—10 mg/kg hitaana
3-5 minuuttia kestdvénd natriumvalproaatti-injektiona laskimoon. Annosta on suurennettava 5 mg/kg
aina 4-7 pdivan vélein. Kokonaisvuorokausiannos jaetaan 3—4 pienempéén annokseen.

Valproaattia parhaillaan kédyttédvien potilaiden annokseksi suositellaan samansuuruista annosta kuin
tavanomainen suun kautta otettava kerta-annos (mg) hitaana, 3—5 minuutin kestoisena, injektiona
laskimoon (i.v.) tai lyhytkestoisena infuusiona. Injektio voidaan tarvittaessa toistaa 6 tunnin vilein tai
valmistetta voidaan antaa hitaana infuusiona nopeudella 0,6—1 mg/kg/tunti, kunnes potilas voi ottaa
ladkkeen suun kautta.

Lapsille yllapitoannokseksi suositellaan 30 mg/kg/vrk natriumvalproaattia. Jos kouristuksia eisaada
riittdvésti hallintaan, annos voidaan suurentaa annokseen 40 mg/kg/vrk. Plasman
natriumvalproaattipitoisuus on tilloin méaéritettiva usein.

Aikuisille suositeltu enimméisannos on 2400 mg/vrk.

Potilaat, joilla on munuaisen vajaatoiminta
Laakari saattaa muuttaa annostasi.

Hoidon kesto

Laskimoon annettavasta Orfiril-hoidosta on siirryttdvad suun kautta annettavaan hoitoon niin pian kuin
se on kdytdnndssd mahdollista.

Jos kiytit enemmiin Orfiril-inje ktionestetti kuin sinun pitiisi



Hoitohenkilokunta antaa timén lddkkeen sinulle. Jos epiilet saaneesi enemméin Orfiril-injektionestetta
kuin sinun pitdisi, keskustele asiasta heti lddkéarin tai hoitajan kanssa.

Jos unohdat kiyttai Orfiril-inje ktiones tetti

injektionesteannos saamatta, keskustele asiasta heti lddkérin tai hoitajan kanssa.

Jos lopetat Orfiril-inje ktionesteen kiyton

Jos haluat lopettaa hoidon, keskustele asiasta ensin likirin kanssa. Ali lopeta li#kitystisi
keskustelematta asiasta ensin lidkérin kanssa, koska hoidon onnistuminen saattaa vaarantua ja
kouristuskohtaukset saattavat palata.

Jos sinulla on kysymyksid tdmén ladkkeen kaytostd, kddnny lddkarin, apteekkihenkilokunnan tai
sairaanhoitajan puoleen.

4. M ahdollis et haittavaikutukset
Kuten kaikki lddkkeet, timékin lddke voi aiheuttaa haittavaikutuksia. Kaikki eivat kuitenkaan niitd saa.

Yleisimpid haittavaikutuksia ovat ruoansulatuselimistoon kohdistuvat vaikutukset, joihin littyy kipua,
pahoinvointia ja oksentelua ja joita esiintyy noin 20 %:lla potilaista. Injektion pistoskohdassa saattaa
my0s esiintyd kirvelyn tunnetta.

Vakavat haittavaikutukset:

Ota vilittomas ti yhte ytti 14dkariin, jos sinulle kehittyy seuraavia maksavaurion oireita:
kouristuskohtausten lisd&ntymista

fyysistd heikotuksen tunnetta

ruokahaluttomuutta

pahoinvointia ja toistuvaa oksentelua

tuntemattomasta syysté johtuvaa vatsakipua

jalkojen ja/tai késivarsien turpoamista

tajunnantason hdirioitd ja likehdirioita.

Lapsia on seurattava tarkoin niiden kliinis ten oireiden havaitsemiseksi.

Jos sinulle ilmaantuu jokin seuraavista oireista, ota viipymiéitti yhteys Liikériisi:
poikkeavaa verenvuotoa tai mustelmien ilmaantumista aiempaa helpommin
vatsakipua

vapinaa, tasapaino-ongelmia

sekavuutta, aistiharhoja, mielialan muutoksia

vaikeaa ihottumaa

nykivid lihasten likkeitd

tajunnantason heikkenemistd ja uneliaisuutta

muita mielenterveyden hairioita.

Muita haittavaikutuksia ovat:

Hyvin yleiset haittavaikutukset (voi esiintyd us eammalla kuin yhdelld he nkil6lli 10:st):
e veren ammoniakkipitoisuuden suureneminen

e kipu, pahoinvointi, oksentelu

e vapina.

Yleiset haittavaikutukset (voi esiintyi e nintééin yhdelld he nkilolld 10:sti):
e kouristukset
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mustelmat tai verenvuoto

verenkuvan muutokset (verihiutaleiden sekd veren puna- ja valkosolujen méidrén vihenemistd)
painon nousu (erikokoisten munasarjakystojen muodostumista aiheuttavan munasarjojen
monirakkulataudin riskitekijd) taipainon lasku, ruokahalun lisddntyminen tai heikkeneminen
suurentunut veren insuliinipitoisuus

péaédnsarky, tokkuraisuus, uneliaisuus

thoaistimukset, kuten polttelu, pistely, kutina tai kihelmointi, iman selkedd fyysistd syytd
(parestesiat)

tajunnantason heikkeneminen (horrostila)

lihasjaykkyys, likkeiden koyhtyminen, lihasvapina (ekstrapyramidaaliset hdiriot)
aggressiivisuus®, kiihtyneisyys*, keskittymisvaikeudet™®

sekavuus, aistiharhat (hallusinaatiot), ruokahaluttomuus

muistin heikkeneminen, tahattomat siménliikkkeet (simévérve), huimaus

yliherkkyys

ohimenevé hiustenléhtd, hiusten haalistuminen ja kihartuminen

kuukautisten poisjidminen (amenorrea)

ripuli

ienten héirid (pddasiassa ikenen likakasvu), ientulehdus

veren pieni natriumpitoisuus

muutokset maksan toimintakokeissa

HDL-kolesterolipitoisuuden pieneneminen

kynnen ja kynsipedin héiriét

tahaton virtsankarkailu (virtsanpidatyskyvyttomyys).

Melko harvinais et haittavaikutukset (voi esiintyi e nintiéin yhdella he nkilolléi 100:sta):

kaikkien verisolujen midrdn viheneminen (pansytopenia)

vaikea-asteinen maksavaurio, maksan vajaatoiminta mukaan lukien

vakava allerginen reaktio, joka aiheuttaa kdsien, jalkaterien tai nilkkojen, kasvojen, huulten, kielen
ja kurkun turpoamista ja joka voi aiheuttaa nielemis- ja hengitysvaikeuksia (angioedeema)
haimatulehdus, joka saattaa johtaa kuolemaan

munuaisten vajaatoiminta, jonka oireena voi olla virtsanerityksen viheneminen

artyisyys, ylivilkkaus

koordinaatiohdiriot (ataksia), nykivdt lihasten likkeet

mielenterveyden hiiriét ja muut aivojen héiridt (esim. enkefalopatia)

ohimeneva kooma (johon joissakin tapauksissa littyy kouristustiheyden lisd&ntymistd)
kouristuskohtausten paheneminen

”parkinsonismi”’, joka korjautuu hoidon lopettamisen jilkeen

makuaistin muutos

antidiureettisen hormonin epdasianmukaisen erityksen oireyhtyméi (SIADH), johon liittyvid oireita
ovat painon nousu, pahoinvointi, oksentelu, lihaskouristukset, sekavuus ja kouristuskohtaukset
keuhkopussin onteloon kertyneen nesteen aiheuttama hengenahdistus, johon liittyy rintakipua
([eosinofiilinen] pleuraeffuusio)

verisuonitulehdus

kuukautisten kova kipu (dysmenorrea)

mieshormonin (androgeenin) méérén lisidntyminen, joka voi johtaa naisilla miehen
sukupuolitunnusmerkkien kehittymiseen ja miehisen karvankasvun lisidntymiseen (hirsutismiin),
akneen tai michille tyypilliseen hiustenlihtoon (kuten pakenevaan hiusrajaan)

matala ruuminlimpd

ihottuma.

Luustomuutoksia, kuten osteopeniaa ja -poroosia (luun heikentymistd) sekd murtumia, on raportoitu
tamdn ladkkeen kiyton yhteydessd. Kerro lddkarille tai apteekkihenkilokunnalle, jos kaytat
pitkdaikaista epilepsialddkitystd taisteroideja tai sinulla on todettu osteoporoosi.
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Harvinaiset haittavaikutukset (voi esiintyé e nintaiin yhdella he nkilolld 1 000:sta):

selkdytimen verta muodostavien solujen méérén ja laadun viheneminen (myelodysplastinen
oireyhtyma)

luuytimen toimintahéirict

suurentuneet punasolut, joiden mééri on normaali (makrosytoosi) tai vihentynyt (makrosyyttinen
anemia)

veren punasolujen muodostumisen loppuminen

tiettyjen veren valkosolujen méérdn huomattava viheneminen (agranulosytoosi)

tiettyjen valkuaisaineiden (insuliinin kaltaisen kasvutekijid sitovan proteiinin I) pieni pitoisuus
veressd

kilpirauhasen vajaatoiminta

jalkojen ja/tai kédsivarsien turpoaminen, poikkeava kayttdytyminen*, oppimishéirio*,
psykomotorinen hyperaktiivisuus*

nukahtamisvaikeudet

aivojen toimintahdirid, johon littyy aivojen kutistumista, mikd korjautuu hoidon lopettamisen
jalkeen

heikentynyt ymmaértdminen, muisti tai ajattelu (kognitiivinen hiirio)

kahtena ndkeminen, puhehdirid, koordinaatiohdiriot

vakava lihasten hajoaminen (rabdomyolyysi)

sylienerityksen lisidntyminen

vaikea-asteiset rakkulaiset iho- ja limakalvoreaktiot (Stevens-Johnsonin oireyhtymai, toksinen
epidermaalinen nekrolyysi)

ihon punoitus (erythema multiforme)

ladkeaineihottuma, johon littyy tiettyjen veren valkosolujen méaérén lisdéntymistd (eosinofilia),
imusolmukkeiden suurentumista, kuumetta ja mahdollisesti muiden elinten hiirioitdi (DRESS-
oireyhtymé)

immuunijérjestelmén sairaus, josta aiheutuu nivelkipua, ihottumaa ja kuumetta (SLE-tauti)
munasarjojen monirakkulatauti, josta aiheutuu erikokoisten kystojen muodostumista
munasarjoihin

hedelméttomyys miehilli. Miehen hedelméttomyys korjautuu yleensé hoidon lopettamisen jilkeen
ja saattaa korjautua annoksen pienentdmisen jilkeen. Ald lopeta hoitoa keskustelematta asiasta
ensin ladkarin kanssa.

mjektion pistoskohdan tulehdus ja kipu

tihed virtsaaminen ja janon tunne (Fanconin oireyhtymai)

vuoteenkastelu

munuaiskudoksen tulehdus

lihavuus

vahintddn yhden hyytymistekijin pienentynyt pitoisuus ja muutokset hyytymiskokeissa (ks. kohta
”Varoitukset ja varotoimet” ja ”Raskaus, imetys ja hedelmillisyys™)

B8-vitamiinin pitoisuuden pieneneminen (biotiinin puutos)

Hyvin harvinais et haittavaikutukset (voi esiintyi e nintiéin yhdelli henkil61la 10 000:sta):

veren koostumuksen muutokset, johon liittyy tiettyjen veren valkosolujen véhyyttd (esim.
neutropenia, lymfopenia) tai tiettyjen veren valkosolujen méaérin lisidntymistd (eosinofilia),
vahentynyt trombosyyttiaggregaatio, veren hyytymiseen vaikuttavien valkuaisaineiden
(fibrinogeenin, hyytymistekijin VIII) médédran viheneminen

pidentynyt vuotoaika

psykoosi, ahdistuneisuus, masennus, kuulon menetys (korjautuva ja korjautumaton) ja korvien
soiminen.

Tunte maton (koska saatavissa oleva tie to ei riiti arviointiin):

allergiset reaktiot

huimausta on esiintynyt laskimoon tapahtuneen annon jilkeen

valtimoon tai laskimon vieruskudokseen vahingossa annetun injektion jilkeen saattaa esiintyd
kudosten héirioita
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vasymys

naisten liiallinen karvankasvu kasvoissa ja vartalossa (tdtd kutsutaan hirsutismiksi, joka saattaa
johtua munasarjojen monirakkulataudista)

poikkeavuudet kilpirauhasen toimintakokeissa

munuaistoiminnan huononeminen

poikkeavuudet siittididen muodostumisessa (siittididen vdhentynyt maéra ja/tai likkuvuus)
karnitiinipitoisuuksien vidheneminen (havaittu veri- tai lihaskokeissa).

*N4itd haittavaikutuksia on havaittu etenkin lapsilla.

Muut haittavaikutukset lapsilla

Jotkin valproaatin haittavaikutukset ilmenevat useammin lapsilla taiovat lapsilla vaikea-asteisempia
kuin aikuisilla. N&itd ovat maksavaurio, haimatulehdus (pankreatiitti), aggressiivisuus, kithtyneisyys,
keskittymisvaikeudet, poikkeava kdyttdytyminen, ylivikkaus ja oppimishdirio.

Haittavaikutuksista ilmoittaminen

Jos havaitset haittavaikutuksia, kerroniistd lidkarille, apteekkihenkilokunnalle tai sairaanhoitajalle.
Téamé koskee myos sellaisia mahdollisia haittavaikutuksia, joita ei ole mainittu tissé
pakkausselosteessa. Voit ilmoittaa haittavaikutuksista myos suoraan (ks. yhteystiedot alla).
IImoittamalla haittavaikutuksista voit auttaa saamaan enemmén tietoa timén laékevalmisteen
turvallisuudesta.

www-sivusto: www.fimea.fi

Ladkealan turvallisuus- ja kehittdmiskeskus Fimea
Ladkkeiden haittavaikutusrekisteri

PL 55

00034 FIMEA

5.  Ofrfiril-injektionesteen siilyttimine n

Ei lasten ulottuville eikd nikyville.

Ali kilyti titi iketti etiketissd mainitun viimeisen kiyttopdiviméirin ("EXP”) jilkeen. Viimeinen
kayttopdivimaara tarkoittaa kuukauden viimeistd paivaa.

Orfiril-injektioneste on tarkoitettu yhtd kdyttokertaa varten. Kayttimatta jaava liuos on havitettava.
Liuoksen kemialliseksi ja fysikaaliseksi kdytonaikaiseksi sdilyvyydeksi on osoitettu 3 pdivad 20—
22 °C:n limpdtilassa. Mikrobiologiselta kannalta liwos tulisi kéyttdd heti. Jos sitd ei kdytetd heti,
séilytysaika ja olosuhteet ovat kiyttdjan vastuulla eivitkd ne yleensd saa ylittdd 24 tuntia 2 -8 C:ssa,

ellei laimentaminen tapahdu kontrolloiduissa ja validoiduissa antiseptisissé olosuhteissa.

Laimennettu liuos on tarkistettava simdméaérdisesti ennen sen antamista. Vain kirkas liuos, jossa ei ole
hiukkasia havaittavissa, voidaan kéiyttia.

Ladkkeitd ei pidd heittdd viemdriin. Kysy kdyttimattomien lddkkeiden havittdmisestd apteekista. Nain
menetellen suojelet luontoa.

6. Pakkauksen sisélto ja muuta tietoa

Mité Orfiril-inje ktioneste, liuos, siséiltia
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- Vaikuttava aine on natriumvalproaatti. Yksi ampulli siséltda 3 ml tai 10 ml injektionestetta.
3 mln ampullit sisdltdvit 300 mg natriumvalproaattia. 10 mln ampullit sisdltdvit 1000 mg
natriumvalproaattia.

- Muut aineet ovat dinatriumedetaatti, injektionesteisiin kéytettédva vesi, natriumhydroksidi pH:n
sadtoon, kloorivetyhappo pH:n sdatéon.

Liadkevalmis teen kuvaus ja pakkauskoko (-koot)

Orfiri-injektioneste, liuos, on kirkas, véritén luos.

Yksi pakkaus sisdltdd 5 lasiampullia, joissa kussakin on 3 ml tai 10 ml injektionestetta.
Myyntiluvan haltija ja valmistaja

Desitin Arzneimittel GmbH

Weg beim Jager 214

22335 Hampuri

Saksa

info@desitin.fi

Tilla ladke valmis teella on myyntilupa Euroopan talousalue eseen kuuluvissa jisenvaltioissa
seuraavilla kauppanimillii:

Belgia Valproate Viatris 100 mg/ml oplossing voor injectie
Saksa Valproat Desitin 100 mg/ml Injektionslosung
Suomi Orfiril 100 mg/ml injektioneste, liuos

Portugali Diplexil 100 mg/ml solucao injectavel

Téamé pakkausseloste on tarkistettu viimeksi
03.05.2024

Seuraavat tiedot on tarkoitettu vain hoitoalan ammattilaisille:

Kiyttoohjeet

Orfiri-injektioneste, liuos, on valmis annettavaksi injektiona laskimoon. Se voidaan antaa hitaana, 3—
5 minuutin kestoisena injektiona tai infuusiona sekoitettuna 9 mg/ml (0,9 %) natriumkloridiliuokseen

tai 50 mg/ml (5 %) glukoosiliuokseen. Laimentamisessa on noudatettava aseptista tekniikkaa. Orfiril-
injektionestettd ei saa antaa laskimoon saman letkuston kautta muiden lddkevalmisteiden kanssa eikd

sitd saa sekoittaa muiden ldékevalmisteiden kanssa, lukuun ottamatta niitd, jotka on mainittu edelld.

Yhtd kdyttokertaa varten. Kayttdméttd jadva liuos on hivitettiva. Laimennettu valmiste tulee kdyttaa
heti. Jos laimennettua valmistetta ei kdytetd heti, sdilytd se jadkaapissa (2 - 8 °C) ja kdytd 24 tunnin

kuluessa. Ks. pakkausseloste.

Laimennettu liuos on tarkistettava silmédmééréisesti ennen sen antamista. Vain kirkas liuos, jossa ei ole
hiukkasia havaittavissa, voidaan kéyttia.
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Bipacksedel: Information till anviindaren

[Placeholder QR-kod]

[QR-kod ska infogas:]
http//www.fimea.fiweb/sv/overvakning/sakerhetsovervakningen av lakemedel/produktspecifikt risk
hanteringsmaterial

Orfiril 100 mg/ml injektionsvitska, losning
Natriumvalproat

V¥ Detta lakemedel &r foremal for utokad overvakning. Detta kommer att gora det mojligt att snabbt
identifiera ny sdkerhetsinformation. Du kan hjélpa till genom att rapportera de biverkningar du
eventuellt far. Information om hur du rapporterar biverkningar finns i slutet av avsnitt 4.

VARNING

Orfiril injektionsvétska, natriumvalproat kan allvarligt skada ett of6tt barn nir det tas under
graviditeten. Om du dr fertil kvinna maste du anvédnda ett effektivt preventivmedel utan avbrott
under hela behandlingen med Orfiril injektionsvétska. Din likare kommer att diskutera detta med
dig, men du méste ocksé folja anvisningarna i avsnitt 2 i denna bipacksedel.

Tala omedelbart om for din likare om du vill bli gravid eller om du tror att du ar gravid.

Sluta inte med att anvanda Orfiril injektionsvitska savida inte din ldkare séger at dig det da ditt
tillstdnd kan bl sédmre.

Lis noga igenom denna bipacksedel innan du borjar anviinda detta like medel. Den innehéller

information som ir viktig for dig.

- Spara denna information, du kan behdva lisa den igen.

- Om du har ytterligare fragor vind dig till likare, apotekspersonal eller sjukskdterska.

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

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

I denna bipacksedel finns information om foljande :

Vad Orfiril 4r och vad det anvénds for

Vad du behdver veta innan du anvédnder Orfiril injektionsvétska
Hur du anvénder Orfiril injektionsvétska

Eventuella biverkningar

Hur Orfiril injektionsvétska ska forvaras

Forpackningens innehéll och 6vriga upplysningar

A S

1. Vad Ofrfiril dr och vad det anvands for

Orfiril 100 mg/ml injektionsvétska, 1osning dr ett antiepileptiskt likemedel (en medicin som anvénds
for att behandla epilepsiattacker) och ar klara for att anvindas direkt i venen.

Orfiril 100 mg/ml injektionsvitska, 16sning kan anvéndas till patienter nir oral behandling med
natriumvalproat inte dr mojligt.

Natriumvalproat som finns i Orfiril injektionsvétska kan ocksé vara godkénd for att behandla andra

sjukdomar som inte ndmns i denna produktinformation. Fraga ldkare, apotek eller annan
hilsovardspersonal om du har ytterligare fragor och folj alltid deras instruktion.
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2. Vad du behover veta innan du anviinder Orfiril injektionsvitska

Anvind inte Orfiril injektions viitska

- om du é&r allergisk mot natriumvalproat eller mot nagot annat innehéllsamne i detta likemedel
(anges i avsnitt 6)

- om du har haft eller har en leversjukdom och/eller om du har allvarliga lever- eller
bukspottskortelproblem

- om det har forekommit leversjukdomar i din nirmaste slikt

- om din bror eller syster har avlidit p.g.a. leversjukdom under behandling med natriumvalproat

- om du har porfyri, ett tillstind med 6kad produktion och utséndring av porfyrin (roda, jarnfria
fargdmnen) i urinen och avforingen

- om du har storning i blodets koagulationsformaga, d.v.s. onormal blodning eller har Iittare for
att fa bldmarken

- om du har ett drftligt problem som orsakar en storning i cellernas energiférsorjning (t.ex.
Alpers-Huttenlochers syndrom)

- om du lider av rubbningar i ureacykeln (en viss dmnesomséttningssjukdom)

- om du lider av obehandlad karnitinbrist (en mycket sdllsynt &mnesomséttningssjukdom)

- for epilepsi far du inte anvinda Orfiril injektionsvétska om du &r gravid, savida inget annat
fungerar for dig

- for epilepsi, om du dr kvinna som kan f& barn ska du inte ta Orfiril injektionsvitska sdvida du
inte anvénder ett effektivt preventivmedel under hela behandlingen med Orfiril injektionsvétska.
Shuta inte ta Orfiril injektionsvitska eller ditt preventivmedel innan du har diskuterat det med
din likare. Din likare kommer att ge dig ytterligare rad (se nedan under "Graviditet, amning och
fertilitet - Viktiga rad for kvinnor").

Varningar och forsiktighet
Tala med ldkare innan du anvidnder Orfiril injektionsvétska

TALA OMEDELBART OM FOR DIN LAKARE:

- om du eller ditt barn plétsligt insjuknar isynnerhet under de forsta 6 manaderna av
behandlingen, sérskilt om det forekommer allmén sjukdomskénsla, illamiende, aptitloshet,
smértor i 6vre buken, upprepade krikningar, extrem trétthet, hagloshet, svullnad av benen,
gulsot (gul hud eller 6gonvitor), eller svaghet/brist pa ork. Orfiril injektionsvétska kan péverka
levern (och sillsynt bukspottskorteln) hos ett litet antal patienter. Risken for leverskada ar
forhojd om Orfiril injektionsvétska ges till barnunder 3 ar, hos personer som tar andra
antiepileptiska likemedel pa samma gang, eller som har annan neurologisk sjukdom eller
dmnesomséttningssjukdom och allvarliga former av epilepsi.

- om du eller ditt barn som tar Orfiril injektionsvitska utvecklar problem med balans och
koordination, kdnner sig orkeslos eller mindre alert eller far krdkningar ska du omedelbart tala
om det for din likare. Detta kan bero pa en forh6jd nivd av ammoniak i blodet.

- om du vid nédgot tillfélle har tankar om att skada dig sjélv eller om att begd sjailvmord. Detta pa
grund av att ett litet antal personer som behandlats med antiepileptiska likemedel som t.ex.
natriumvalproat har haft tankar om att skada sig sjdlva eller bega sjalvmord.

- om konvulsionerna blir varre eller 6kar i frekvens. Detta pa grund av att vissa patienter kan
uppleva att deras symptom forsdmras (mer frekventa eller allvarligare konvulsioner) vid intag
av detta likemedel, liksom med andra antiepileptiska likemedel.

Diskutera foljande med din léikare innan du tar liikemedlet:

- om ditt barn anvidnder flera antiepileptiska likemedel samtidigt. Beratta for likaren om
eventuella andra likemedel anvinds.

- om ditt barn har multipla handikapp och en allvarlig form av epilepsi.

- om du har skador i benmérgen

- om du har en blodkoagulationsstorning eller har farre blodplittar dn vanligt

- om du misstanks lida av nagon &mnesomsattningssjukdom, sérskilt drftliga
enzymbristsjukdomar, sdsom rubbningar i ureacykeln, pa grund av risken for forhgjd niva av
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ammoniak 1iblodet

- om dina njurar inte fungerar som de ska

- om du har laga proteinnivaer i blodet

- om du har en specifik, allmdn sjukdom i immunsystemet (systemisk lupus erytematosus)

- om du ska genomga dentala eller kirurgiska ingrepp. I dessa fall ska du se till att likaren far
information om att du anvénder detta likemedel

- om du gér upp i vikt eftersom du kanske har 6kad aptit

- om du uppticker fordndringar i menstruationscykeln eftersom det kan vara tecken pa ett tillstand
som kallas polycystiskt ovariesyndrom

- om du far ovidntade blodningar i slemhinnorna eller dr bendgen att fa blaméarken

- om du veteller din likare misstéinker att det finns ett genetiskt problem som orsakas aven
mitokondriell sjukdom i din familj, p& grund av risken for leverskador

- om du har en séllsynt sjukdom som kallas “’karnitinpalmitoyltransferas typ II-brist”, eftersom du
l6per okad risk for muskelsjukdomar

- om du har ett nedsatt kostintag av karnitin, som finns i kott och mejeriprodukter, sirskilt hos
barn under 10 ar.

- om du har brist pa karnitin och tar karnitin.

Fraga lakaren om rdd om nagot av tillstdnden angér eller ndgon gang har angétt dig.
Behandling med Orfiril injektionsvétska kréver noggrann 6vervakning med regelbundna blodprover
for kontroll av blodstatus inkl. blodplittar, lever- och bukspottkortelfunktion. Det dr viktigt att du gar

pé dessa kontroller. Detta géller sérskilt i borjan av behandlingen.

Hos diabetespatienter kan behandling med Orfiril injektionsvitska péverka métningen av ketonkroppar
i urinen genom att ge upphov till falskt positiva resultat.

Andra likemedel och Orfiril injektions viitska
Tala om for likare eller apotekspersonal om du anvénder, nyligen har anvént eller kan tidnkas anvidnda
andra likemedel.

Andra ldkemedel som har verkan pd Orfiril injektionsvitska:

Effekten av Orfiril injektionsviitska kan forsvagas om det anvinds tillsammans med andra ldkemedel

somt.ex.:

- antiepileptiska likemedel (fenobarbital, primidon, fenytoin och karbamazepin)

- likemedel innehéllande ostrogen (inklusive vissa p-piller)

- meflokin (anvénds forebyggande mot malaria)

- rifampicin (antimikrobiskt likemedel for behandling av tuberkulos)

- karbapenemer (antibiotika for behandling av bakterieinfektioner). Anvéndning av valproinsyra i
kombination med karbapenem bor undvikas, eftersom effekten av natriumvalproat kan minska

- lakemedel for behandling av HI'V-infektioner (proteashdmmare som lopinavir och ritonavir)

- fluoxetin (antidepressivt medel)

- metamizol (anvénds for behandling av smérta och feber)

- metotrexat (anvands for att behandla cancer och inflammatoriska sjukdomar).

Effekten eller biverkningar av Orfiril injektionsvdtska kan intensifieras om det anvinds tillsammans

med andra likemedel sa som:

- felbamat (antiepileptiskt likemedel)

- acetylsalicylsyra (anvénds for att forhindra blodproppar och for behandling av smérta eller
feber)

- cimetidin (for behandling av magsér)

- fluoxetin (antidepressivt medel)

- erytromycin (antibiotika).

Effekterna av Orfiril injektionsvétska pé andra likemedel:
Orfiril injektionsvdtska kan intensifiera effekterna eller biverkningar av andra likemedel sa som:

17



- andra antiepileptiska likemedel (fenobarbital, primidon, fenytoin, lamotrigin, felbamat,
etosuximid, karbamazepin, rufinamid)

- warfarin (fOr att tunna ut blodet)

- acetylsalicylsyra (anvénds som blodfortunning och for behandling av smérta och feber)

- nimodipin (for att 6ka blodcirkulationen i hjarnan)

- zidovudin (behandling av sérskilda virus)

- bensodiazepiner (somntabletter)

- antipsykotika (for behandling av psykiska sjukdomar)

- antidepressiva (for behandling av depression)

- propofol (anvénds for anestesioch sedering vid kirurgiska och diagnostiska ingrepp).

Orfiril injektionsvdtska kan forsvaga effekterna av andra ldkemedel sda som:
- olanzapin (likemedel for behandling av psykiska stdrningar).

Andra likemedel som kriver forsiktighet:

- Om likemedlet tas samtidigt med topiramat (for behandling av epilepsi). I vissa fall har 6kade
koncentrationer avammoniak med och utan enkefalopati observerats.

- Om likemedlet tas samtidigt med klonaze pam eftersom anfall (forlingda eller upprepade
anfall) kan forekomma hos patienter som lider av kramper vid denna kombination.

- Om likemedlet tas samtidigt med lamotrigin. Det kan férekomma en 6kad risk for
hudreaktioner vid denna kombination.

- Vid samtidig anvindning av acetazolamid (Iikemedel for behandling av hogt tryck i 6gat,d v s
glaukom) finns en 6kad risk for hjarnskador till foljd av f6rhdjd ammoniakniva i blodet.

- Om likemedlet tas samtidigt med vissa antiinfektiva medel som innehaller pivalat (t.ex.
pivampicillin, adefovir dipivoxil) kan risken for karnitinbrist oka.

- Om likemedlet tas samtidigt med litium, kan bada likemedlens koncentrationer i blodet
péverkas.

- Vid samtidig anvindning av quetiapin (Iikemedel for behandling av psykiska storningar) kan
risken for en minskning av antalet vita blodkroppar 6ka.

- Om likemedlet tas samtidigt med kodein, eftersom Orfiril injektionsvétska kan paverka
kodeinkoncentrationerna i blodet.

- Det dr mdjligt att andra liikemedel som kan skada le vern, 6kar risken for leverskada
tillsammans med natriumvalproat, sisom cannabidiol (anvidnds for behandling av epilepsi
och vissa andra sjukdomar).

Orfiril injektionsvitska med alkohol

Alkoholanvindning rekommenderas inte samtidigt med Orfiril injektionsvétska. Det dr mojligt att
alkohol okar risken for leverskada i kombination med natriumvalproat.

Gravidite t, amning och fertilitet

Om du ér gravid eller ammar, tror att du kan vara gravid eller planerar att skaffa barn, radfraga likare
nnan du anvinder detta likemedel.

Viktiga rad for kvinnor

e For epilepsi far du inte anvidnda Orfiril injektionsvétska om du &r gravid, savida inget annat
fungerar for dig.

e For epilepsi, om du &r kvinna som kan f& barn ska du inte ta Orfiril injektionsvétska savida du
inte anvénder ett effektivt preventivmedel under hela behandlingen med Orfiril
injektionsvitska. Sluta inte ta Orfiril injektionsvitska eller ditt preventivmedel innan du har
diskuterat det med din likare. Din likare kommer att ge dig ytterligare rad.

Riskerna med valproat nir de tas under graviditet (oavsett viken sjukdom som valproat anvinds for):
e Tala omedelbart om for din likare om du planerar attbli gravid eller ar gravid.
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Valproat ar en risk om det tas under graviditet. Ju hdgre dosen &r desto hogre risk men alla
doser innebér en risk, inklusive nér valproat anvidnds i kombination med andra likemedel for
behandling av epilepsi.

Det kan orsaka allvarliga fosterskador och kan paverka barnets fysiska och psykiska
utveckling ndr det vaxer efter fodseln. De vanligast rapporterade fosterskadorna som har
rapporterats inkluderar spina bifida (dir ryggradens ben inte dr korrekt utvecklade),
missbildningar 1 ansiktet och kraniet, hjirta, njure, urinvigar och missbildningar ikdénsorgan
samt missbildningar i extremiteter och flera missbildningar som paverkar flera organ och delar
av kroppen. Fosterskador kan leda till funktionshinder som kan vara allvarliga.

Hérselproblem eller dovhet har rapporterats hos barn som exponerats for valproat under
graviditeten.

Ogonmissbildningar har rapporterats i samband med andra medfédda missbildningar hos barn
som utsatts for valproat under graviditeten. Dessa 6gonmissbildningar kan paverka synen.
Om du tar valproat under graviditeten har du storre risk &n andra kvinnor att fa ett barn med
fosterskador som kriaver medicinsk behandling. Eftersom valproat har anvénts i manga ar vet
vi att hos kvinnor som tar valproat kommer omkring 11 barn av 100 att ha fosterskador. Detta
jamfors med 2 till 3 barn pa 100 fédda av kvinnor som inte har epilepsi.

Det uppskattas att upp till 3040 % av forskolebarnen, vars mammor tog valproat under
graviditeten, kan ha problem med tidig barndomsutveckling. Barn som drabbats kan vara sena
med att gd och prata, ha en ligre intellektuell formaga &n andra barn, och ha svarigheter med
sprak och minne.

Autistismspektrumstdrningar diagnostiseras oftare hos barn utsatta for valproat under
graviditet och det finns ett visst stdd for att barn som har utsatts for valproat under graviditet
har hogre risk att utveckla ADHD (Attention Deficit Hyperactivity Disorder).

Innan du blir ordinerad detta likemedel, kommer din likare ha forklarat vad som kan hinda
med ditt barn om du blir gravid medan du tar valproat. Om du bestdmmer dig senare for att
skaffa barn ska du inte sluta ta ditt likemedel eller ditt preventivmedel innan du har diskuterat
det med din likare.

Om du ér fordlder eller vardgivare till en flicka som behandlas med valproat, ska du kontakta
likaren nér ditt barn som anvédnder valproat far sin forsta menstruation.

Rédfréga din likare om att ta folsyra nér du forsoker skaffa barn. Folsyra kan sénka den
allminna risken for spina bifida och tidigt missfall som finns med alla graviditeter. Det &r
dock osannolikt att det kommer minska risken for fosterskador i samband med
valproatanvandning.

Vinligen vilj och lds de situationer som giller for dig fran de situationer som beskrivs nedan:

o
o

O
O

JAG BORJAR BEHANDLINGEN MED ORFIRIL INJEKTIONSVATSKA

JAG TAR ORFIRIL INJEKTIONSVATSKA MEN PLANERAR INTE ATT SKAFFA
BARN

JAG TAR ORFIRIL INJEKTIONSVATSKA OCHPLANERAR ATT SKAFFA BARN
JAG AR GRAVID OCH JAG TAR ORFIRIL INJEKTIONSVATSKA

JAG BORJAR BEHANDLINGEN MED ORFIRIL INJEKTIONSVATSKA

Om detta &r forsta gangen du har ordinerats Orfiril injektionsvétska har din likare forklarat riskerna
for ett of6tt barn om du blir gravid. Om du kan bli med barn, méste du se till att du anvénder en
effektiv preventivmetod utan avbrott under din behandling med Orfiril injektionsvétska. Tala med din
likare eller barnmorska om du behéver rad om preventivimedel.

Huvudbudskap:

Graviditet méste uteslutas med resultat av ett graviditetstest, som bekriftats av din likare
innan behandling med Orfiril injektionsvétska pébdrjas.

Du maste anvénda ett effektivt preventivmedel under hela behandlingen med Orfiril
mjektionsvitska.
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e Du maste diskutera limpliga metoder for fodelsekontroll (preventivmedel) med din likare.
Din ldkare kommer att ge dig information om hur du foérhindrar graviditet och kan hinvisa till
en specialistlikare for rad om fodelsekontroll.

e Vissap-piller (som innehéller 6strogen) kan minska halten av valproat i blodet. Se till att du
talar med likare om den lampligaste preventivmetoden for dig.

e Du maste ha regelbundna (minst arliga) méten med en specialistlikare som har erfarenhet av
att behandla epilepsi. Under detta besok ska din likare se till att du &r vl medveten om och
har forstatt alla risker och rad som ar relaterade till anvéindningen av valproat under graviditet.

e Tala om for din likare om du vill bli gravid.

e Tala omedelbart om for din likare om du &r gravid eller tror att du kan vara gravid.

JAG TAR ORFIRIL INJEKTIONSVATSKA MEN PLANERAR INTE ATT SKAFFA BARN

Om du fortsétter behandlingen med Orfiril injektionsvdtska men inte planerar att skaffa barn, se till att
du anvénder ett effektivt preventivmedel utan avbrott under hela behandlingen med Orfiril
injektionsvitska. Tala med din ldkare eller barnmorska om du behéver rdd om preventivmedel.

Huvudbudskap:
¢ Du maste anvénda ett effektivt preventivmedel under hela behandlingen med Orfiril
jektionsvitska.

e Du maste diskutera preventivimedel (fodelsekontroll) med din Iikare. Din likare kommer att
ge dig information om hur du férhindrar graviditet och kan hinvisa till en specialist for rdd om
fodelsekontroll.

e Vissap-piller (som innehéller 6strogen) kan minska halten av valproat i blodet. Se till att du
talar med likare om den lampligaste preventivmetoden for dig.

e Du maste ha regelbundna (minst arliga) méten med en specialistlikare som har erfarenhet av
att behandla epilepsi. Under detta besok ska din likare se till att du dr vdl medveten om och
har forstatt alla risker och rad som ér relaterade till anvdndningen av valproat under
graviditeten.

e Tala om for din likare om du vill bli gravid.

e Tala omedelbart om for din likare om du &r gravid eller tror att du kan vara gravid.

JAG TAR ORFIRIL INJEKTIONSVATSKA OCH PLANERAR ATT SKAFFA BARN
Om du planerar att skaffa barn, boka in en tid med din likare.

Sluta inte ta Orfiril injektionsvitska eller ditt preventivmedel innan du har diskuterat det med din
lakare. Din likare kommer att ge dig ytterligare rad.

Barn som ér fodda till modrar som har tagit valproat har en allvarlig risk for fosterskador och
utvecklingsstorningar som kan vara allvarligt funktionsnedséttande. Din likare kommer att hinvisa dig
till en specialistlikare som har erfarenhet av att behandla epilepsi, sa att andra behandlingsalternativ
kan utvdrderas tidigt. Din specialistlikare kan vidta flera dtgérder sé att din graviditet gér s& smidigt
som mdjligt och eventuella risker for dig och ditt of6dda barn minskar sa mycket som mojligt.

Din specialistlikare kan besluta att dndra dosen av Orfiril injektionsvétska eller byta till ett annat
lakemedel, eller sluta behandlingen med Orfiril injektionsvatska, 1 god tid innan du blir gravid — for att
sdkerstilla att din sjukdom é&r stabil.

Rédfréga din likare om att ta folsyra nér du planerar att skaffa barn. Folsyra kan sédnka den allménna
risken for spina bifida och tidigt missfall som finns med alla graviditeter. Det 4r dock osannolikt att
det kommer att minska risken for fosterskador som har samband med valproatanvéndning.

Huvudbudskap:
e Sluta inte ta Orfiril injektionsvitska om inte din likare talar om att du ska gora det.
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e Sluta inte anvinda ditt preventivmedel innan du har pratat med din likare och tillsammans
utarbetat en plan for att sékerstilla att ditt tillstind &r stabilt och att riskerna for ditt barn
minskas.

e Boka entid med din likare. Under detta besok ska din likare se till att du ér vdl medveten om
och har forstatt alla risker och rad som é&r relaterade till anvindningen av valproat under
graviditeten.

e Din likare kommer att férsoka byta till ett annat likemedel, eller sluta behandlingen med
Orfiril injektionsvétska i god tid innan du blir gravid.

e Tala omedelbart om for din likare om du &r gravid eller tror att du kan vara gravid.

JAG AR GRAVID OCH JAG TAR ORFIRIL INJEKTIONSVATSKA

Sluta inte ta Orfiril injektionsvétska, sévida inte din ldkare séger att ditt tillstdnd kanbli sémre. Tala
omedelbart om for din likare om du &r gravid eller tror att du kan vara gravid. Din likare kommer att
ge dig ytterligare rad.

Barn som ér fodda till moédrar som har tagit valproat har en allvarlig risk for fosterskador och
utvecklingsstérningar som kan vara allvarligt funktionsnedséttande.

Du kommer att hinvisas till en specialistlikare som har erfarenhet av att behandla epilepsi, sa att andra
behandlingsalternativ kan utvérderas.

Under de exceptionella omsténdigheter nér Orfiril injektionsvétska &r detenda tillgéingliga
behandlingsalternativet under graviditeten, kommer du att undersdkas mycket noga bade vad giller
ditt sjukdomstillstdnd och for att kontrollera hur ditt ofédda barn utvecklas. Duoch din partner kan fa
rad och stod angéende graviditeten som &r exponerad for valproat.

RAdfréga din likare om att ta folsyra. Folsyra kan sénka den allménna risken for spina bifida och tidigt
missfall som finns med alla graviditeter. Det ar dock osannolikt att det kommer att minska risken for
fosterskador i samband med valproatanvandning.

Huvudbudskap:

e Tala omedelbart om for din likare om du &r gravid eller tror att du kan vara gravid.

e Sluta inte ta Orfiril mjektionsvitska om inte din ldkare talar om det.

e Setill att du hinvisas till en specialistlikare med erfarenhet av behandling av epilepsi for att
utvirdera behovet av alternativa behandlingsalternativ.

e Du maste fa noggrann radgivning om riskerna med Orfiril injektionsvitska under graviditeten,
inklusive risken for missbildningar (fosterskador) och fysiska och psykiska
utvecklingsstérningar hos barn.

e Setill att du hinvisas till en specialistlikare for “prenatal Gvervakning” for att upptécka
mojliga forekomster av missbildningar hos det ofédda barnet.

Se till att du ldser patie ntinformationsbroschyren som du kommer att fi frian din likare. Din
likare kommer att dis kutera den arliga ris kbekriftelseblanketten och kommer att be dig att
underteckna den och behélla den. Du kommer ocksa att fa ett patientkort fran din likare for att
paminna dig om riskerna med valproat vid graviditet.

Viktiga rad for manliga patienter

Eventuella risker vid anvindning av valproat inom 3 mdnader fore befruktningstillfillet

En studie tyder pa en eventuell risk for paverkan pa barnets motoriska och psykiska utveckling
(problem med tidig barndomsutveckling) hos barn vars pappor behandlats med valproat inom 3
ménader fore befruktningen. I denna studie hade cirka 5 av 100 barn vars pappor behandlats med
valproat sddana storningar jamfort med cirka 3 av 100 barn vars pappor behandlats med lamotrigin
eller levetiracetam (andra likemedel som kan anvéndas for att behandla din sjukdom). Risken hos barn
vars pappor avslutat behandlingen med valproat 3 manader (tiden som behovs for att nya spermier ska
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bildas) eller en lingre tid fore befruktningen &r inte kind. Studien var begransad och dirfor ar det inte
klarlagt om den 6kade risken for paverkan pa barnets motoriska och psykiska utveckling, som denna
studie tydde pa, ar orsakad av valproat. Studien var inte tillrdckligt omfattande for att visa vilka
specifika typer av pdverkan pd motorisk och psykisk utveckling barn kan 16pa risk att utveckla.

Som en forsiktighetsatgidrd kommer din ldkare att diskutera foljande med dig:

e Deneventuella risken hos barn vars pappor behandlats med valproat

e Behovet avatt anvinda ett effektivt preventivmedel bade for dig och din kvinnliga partner
under behandlingen och under 3 méanader efter avslutad behandling

e Behovet att rddfraga likare nér du planerar att skaffa barn och innan du slutar anvénda
preventivimedel

e Eventuella andra behandlingar som kan anvéndas for att behandla din sjukdom, beroende pa
din individuella situation

Donera inte spermier medan du tar valproat och under 3 manader efter att du slutat ta valproat.
Tala om for din likare om du planerar att skaffa barn.

Om din kvinnliga partner blir gravid och du anvédnde valproat inom 3 ménader fore befruktningen och
du har fragor, kontakta likare. Sluta inte behandlingen innan du har diskuterat med din likare. Om du
slutar behandlingen, kan dina symtom forvéarras.

Du ska ha regelbundna besdk hos din forskrivare. Under besoken diskuterar likaren med dig om
forsiktighetsatgirderna kring valproatanvindning och om eventuella andra behandlingar som kan
anvéndas for att behandla din sjukdom, beroende pa din individuella situation.

Se till att du liser patientinformationsbroschyren som du kommer att fa fran din likare. Du kommer
ocksa att fa ett patientkort fran apoteket for att paminna dig om de eventuella riskerna med valproat.

Amning

Valproat gar dver i modersmjolk i smd méngder. Radgor med liakare fore anvindning av Orfiril
injektionsvitska under amning.

Fertilitet

Orfiril injektionsvitska kan eventuellt minska din fertilitet. Men tillginglig information tyder pa att
fertiliteten atergar till det normala nir behandlingen med likemedlet upphor (se ocksa avsnitt 4
Eventuella biverkningar).

Korformaga och anvindning av maskiner

Under behandlingen med natriumvalproat kan reaktionstiden férsdmras. Detta &r skl att beakta i
situationer dér 6kad uppmérksamhet krivs, t.ex. ndr du kor bil eller anvénder maskiner.

Du ir sjilv ansvarig for att bedoma om du dr i kondition att framfora motorfordon eller utfora arbeten
som kréver skirpt uppmérksamhet. En av faktorerna som kan paverka din formaga i dessa avseenden
ar anvindning av likemedel pa grund av deras effekter och/eller biverkningar. Beskrivning av dessa
effekter och biverkningar finns i andra avsnitt. Lds dérfor all information i denna bipacksedel for
végledning. Diskutera med din Iikare eller apotekspersonal om du &r osdker.

Orfiril injektionsviitska inne hiller natrium

Detta likemedel mnehaller 41,6 mg natrium (huvudingrediensen 1 koksalt/bordssalt) per ampull a
3 ml. Detta motsvarar 2,1 % av hogsta rekommenderat dagligt intag av natrium for vuxna.

Detta likemedel innehaller 138,8 mg natrium (huvudingrediensen i koksalt/bordssalt) per ampull a
10 ml. Detta motsvarar 6,9 % av hogsta rekommenderat dagligt intag av natrium for vuxna.
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3. Hur du anvander Orfiril injektions viitska

Anvénd alltid detta likemedel exakt enligt likarens anvisningar. Radfraga lidkare eller apotekspersonal
om du &r osdker.

Flickor och kvinnor som kan f4 barn
Behandlingen med Orfiril injektionsvitska maste inledas och dvervakas av en ldkare specialiserad pa
behandling av epilepsi.

Manliga patienter

Det rekommenderas att behandling med Orfiril injektionsvétska inleds och Gvervakas av en
specialistlikare som har erfarenhet av att behandla epilepsi — se avsnitt 2 Viktiga rad for manliga
patienter.

Dosen varierar beroende pa alder och kroppsvikt och bor justeras individuellt tills tillrdcklig
krampkontroll &r uppnadd. Blodprov for att kolla vissa blodvdrden kan vara nddvéndiga under
behandlingen.

Dosering

Startdos till patienter som inte tidigare har fatt valproat rekommenderas en dos pa 5-10 mg
natriumvalproat/’kg kroppsvikt som en lingsam intravends (i.v.) injektion under 3-5 minuter. Dosen
kan sedan 6kas med 5 mg/kg kroppsvikt var 4-7 dag. Den totala dagliga dosen bor delas upp 13 till 4
separata doser.

Startdos till patienter som redan anvinder valproat rekommenderas en dos motsvarande den normala
orala enkelt dosen (mg) ges som en langsam intravends (i.v.) injektion under 3—5 minuter, eller som en
kort infusion. Omnoddvéndigt kan injektionen upprepas var 6 timme eller en langsam intravends
infusion gesiendos om 0,6-1 mg/kg kroppsvikt/timme tills det orala intaget av likemedel kan
genupptas.

For barn rekommenderas en underhéllsdos pa 30 mg natriumvalproat/kg kroppsvikt/dag. Om
attackerna inte kontrolleras tillrickligt kan dosen okas till 40 mg/kg kroppsvikt/dag. 1 dessa fall bor
plasmanivan av natriumvalrpoat kontrolleras ofta.

Rekommenderad maximal dos till vuxna dr 2400 mg/dag.

Patienter med njurproblem
Din ldkare kan besluta att justera din dos.

Behandlingens lingd

Sa snart som mojligt bor administrering av Orfiril injektionsvétska erséttas med en behandling som tas
via munnen.

Om du anvint for stor mingd av Orfiril injektionsvitska

Detta lakemedel administreras av hédlsopersonal. Om du tror att du har fatt mera av

Orfiril injektionsvitska dn du bor, bér du omedelbart radfraga likare eller sjukskoterska.

Om du har glomt att anviinda Orfiril injektions viitska

Detta likemedel administreras av hélsopersonal. Om du tror att du har missat en dos av Orfiril

injektionsvitska ska du omedelbart radfraga ldkare eller sjukskoterska.

Om du slutar att ta Orfiril injektionsvitska
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Om du vill avsluta behandlingen, bdr du diskutera detta med din likare forst. Sluta inte att anvénda
lakemedlet innan du har konsulterat likaren, for annars kan du riskera att behandlingen misslyckas och
att anfallen aterkommer.

Om du har ytterligare fragor om detta likemedel kontakta likare, apotekspersonal eller sjukskoterska.

4. Eventuella biverkningar

Liksom alla likemedel kan detta likemedel orsaka biverkningar, men alla anvindare behover inte fa
dem.

De vanligaste biverkningarna &r effekter pd magtarmkanalen med smérta, illamaende och krékningar,
som forekommer hos ca 20 % av patienterna. En brinnande kénsla fran injektionsstillet kan ocksé
forekomma.

Allvarliga biverkningar:

Kontakta omedelbart din likare for hjilp om du far nigot av foljande symptom pi leverskada:
oOkat antal attacker

fysisk svaghetskénsla

forlust av aptit

illamaende och upprepade krakningar

magont av oként ursprung

svullnad av ben och/eller armar

medvetande- och rérelsestdrningar.

Barn bor 6vervakas noggrant for dessa kliniska symtom.
Om du fir nigot av foljande symptom, kontakta omedelbart likare:

onormal blodning eller 6kad tendens for blamérken
buksmérta

skakighet, balansproblem

forvirring, hallucinationer, humorsvingningar
allvarliga hudutslag

knyckiga muskelrorelser

nedsatt vakenhet och dasighet

andra mentala stdrningar.

Andra biverkningar:

Mycket vanliga biverkningar (kan forekomma hos fler én 1 av 10 personer):
e Okade ammoniaknivaer i blodet

e smirta, sjukdomskénsla (illamaende) sjuk (krdkningar)

e skakighet.

Vanliga biverkningar (kan fore komma hos upp till 1 av 10 personer):

e konvulsion

e blamarken eller blodningar

e blodforidndringar (sénkta nivder av blodplittar, rdda och vita blodkroppar)

o viktokning (riskfaktor for polycystiskt ovariesyndrom, ett tillstdnd som leder till uppkomst av
dggstockscystor av olika storlek) eller viktminskning, 6kad eller minskad aptit

okade nivaer av insulin

e huvudvirk, dasighet, somnighet
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brannande, stickande, kliande eller pirrande kénsla i huden utan en uppenbar fysisk orsak
(parestesier)

tillstdnd med nedsatt medvetande (stupor)

muskelstelhet, nedsatt rorlighet, muskelskakningar (extrapyramidala symtom)
aggression*, rastloshet™®, uppmérksamhetsstorning™

forvirring, hallucinationer, aptitloshet

minnesstorning, ofrivilliga ogonrérelser (nystagmus), yrsel
overkénslighet

tillfalligt haravfall, blekning av harfargen och uppkomst av lockigt har
uteblivna menstruationer (amenorré)

diarré

tandkottssjukdom (framst gingival hyperplasi), inflammation i tandkéttet
laga natriumnivaer i blodet

fordndringar i leverprover

sénkt halt av HDL-kolesterol

problem med naglar och nagelbadd.

ofrivilligt urinldckage (urininkontinens)

Mindre vanliga biverkningar (kan forekomma hos upp till 1 av 100 personer):

minskat antal av alla blodkroppar (pancytopeni)

allvarlig leverskada, inklusive leversvikt

allvarlig allergisk reaktion som orsaker svullnad av hdander eller fotter, ansikte, ldppar, tunga och
svalg som kan leda till svéljningssvérigheter eller andningssvarigheter (angioddem)
inflammation 1 bukspottskorteln, som kan vara dodlig

njursvikt som kan yttra sig i form av minskad urinproduktion

irritabilitet, hyperaktivitet

koordinationsstérningar (ataxi), knyckiga muskelrérelser

mentala stérningar och andra storningar i hjirnan (t.ex. encefalopati)

overgaende koma (i vissa fall forknippad med okad attackfrekvens)

forvarrade krampanfall

”parkinsonism” vilket upphor efter att behandlingen avslutats

fordndrad smakupplevelse

syndromet abnorm sekretion av antidiuretiskt hormon (SIADH) med symtom s&som viktokning,
illamaende, krikningar, muskelkramper, forvirring och kramper(attacker)

andndd 1 samband med brostsmaérta orsakad av vétskeansamling i pleurahalan ([eosinofilisk]
pleural effusion)

blodkérlsinflammation

smérta vid menstruation (dysmenorré)

Okning av manliga hormoner (hyperandrogenism), vilket kan leda till maskulinisering och 6kad
manlig harvaxt hos kvinnor (hirsutism), akne eller haravfall med det typiska manliga utseendet
(t.ex. haravfall vid harfastet)

lag kroppstemperatur

hudutslag.

Det har kommit rapporter om bensjukdomar t.ex. minskad bentéthet i skelettet, benskorhet och
benbrott. Kontakta Idkare eller apotekspersonal om du behandlas med epilepsimedicin under lang tid,
om du vet att du har benskorhet eller om du medicinerar med steroider.

Sillsynta biverkningar (kan forekomma hos upp till 1 av 1 000 personer):

minskat antal och kvalitet av blodbildande celler i ryggmérgen (myelodysplastiskt syndrom)
nedsatt benmérgsfunktion
forstoring av roda blodkroppar vid normalt (makrocytos) eller minskat antal (makrocytisk anemi)
laga nivder av vissa proteiner iblodet (insulinliknande tillvéxtfaktorbindande protein 1)
nedsatt funktion i skoldkorteln
svullnad av ben och/eller armar, onormalt beteende*, inlirningssvarigheter*, psykomotorisk
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hyperaktivitet*

e sOmnsvarigheter

funktionsstorningar 1ihjarnan forknippat med krympning av hjirnan som er reversibel efter det att

behandlingen avslutats

forsdmrad forstaelse, minne och tinkande (kognitiv storning)

dubbelseende, talstdrning, rubbningar i koordinationsformagan

allvarlig muskelnedbrytning (rabdomyolys)

okad salivproduktion

svéra blaser pd huden och slemhinnereaktioner (Stevens-Johnsons syndrom, toxisk epidermal

nekrolys)

hudrodnad (erytema multiforme)

e syndrom med likemedelsutslag med 6kning av vissa vita blodceller (eosinofili), forstorade
lymfkortlar, feber och eventuellt med inblandning av andra organ (DRESS)

e en storning i immunsystemet som orsakar ledvirk, hudutslag och feber (lupus erytematosus)

e polycystiskt ovariesyndrom (ett tillstdind som leder till uppkomst av dggstockscystor av olika
storlek)

e infertilitet hos mian. Manlig infertilitet &r vanligtvis reversibel efter avslutad behandling och kan

vara reversibel efter dosminskning. Avbryt inte behandlingen utan att forst tala med din likare.

inflammation och smérta vid injektionsstéllet

okad urinering och dkad torst (Fanconis syndrom)

séngvitning

inflammation i njurvdvnaden

fetma

minskad koncentration av atminstone en koagulationsfaktor och fordndringar i1 koagulationstester

(se avsnitt ”Varningar och forsiktighet” och ”Graviditet, amning och fertilitet”)

e minskade nivder av vitamin B8 (biotin) i kroppen.

Mycket séllsynta biverkningar (kan fore komma hos upp till 1 av 10 000 personer):

e fordndringar i blodets sammanséttning med laga antal av vissa vita blodkroppar (t.ex. neutropeni,
lymfopeni) eller kat antal av vissa vita blodkroppar (eosinofili), minskad blodplittaggregation,
minskad méngd av blodkoagulationsproteiner (fibrinogen, koagulationsfaktor VIII)

e (Okad blodningstid
e psykos, angest, depression, horselnedséttning (reversibel och bestdende) och tinnitus.

Ingen kiind frekvens (kan inte beriknas fran tillgingliga data):
e allergisk reaktion

e yrsel efter en intravends administrering

o cfter felaktiga intraartiriell eller perivends injektion kan vavnadsstorningar forekomma

e trétthet

e Okad harvéxt i ansiktet och pa kroppen hos kvinnor (kallas hirsutism och kan orsakas av
polycystiskt ovariesyndrom)

e avvikande virden pa skoldkortelfunktionsprover

e forsdmrad njurfunktion

e onormal spermiebildning (med minskat antal spermier och/eller minskad spermierérlighet)

e minskade karnitmnivaer (pavisas med blod- och muskelprover).

* Dessa biverkningar har sarskilt observerats hos barn.

Ytterligare biverkningar hos barn

Vissa biverkningar av valproat forekommer med hogre frekvens eller allvarlighetsgrad hos barn dn hos
vuxna. Dessa ér bland andra leverskada, inflammation i bukspottkorteln (pankreatit), ilska, agitation,
uppméirksamhetsstorning, avvikande beteende, hyperaktivitet och inlirningsstorning.
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Rapportering av biverkningar

Om du far biverkningar, tala med lidkare, apotekspersonal eller sjukskéterska. Detta giller dven
biverkningar som inte ndmns i denna information. Du kan ocksa rapportera biverkningar direkt (se
detaljer nedan). Genom att rapportera biverkningar kan du bidra till att dka informationen om
lakemedels sdkerhet.

webbplats: www.fimea.fi

Séakerhets- och utvecklingscentret for likemedelsomradet Fimea

Biverkningsregistret
PB 55
00034 FIMEA

5. Hur Orfiril injektionsvitska ska forvaras
Forvara detta likemedel utom syn- och rackhall for barn.

Anvinds fore utgdngsdatum som anges pa etiketten efter "EXP”. Utgangsdatumet dr den sista dagen i
angiven manad.

Far ej frysas.

Orfiril injektionsvétska dr for engangsbruk. Oanvind l6sning ska kasseras.

Kemisk och fysisk stabilitet av utspadningen har emellertid visat hallbarhet upp till 3 dagar vid 20—

22 °C. Ur mikrobiologisk synvinkel bor produkten anvindas omedelbart. Om den inte anvinds

omedelbart &r forvaringstiden och forvaringsforhallanden anvéndarens ansvar och ska normalt inte

vara lingre dn 24 timmar vid 2—8 °C savida inte spaddning har skett under kontrollerade och validerade

antiseptiska forhallanden.

Fore anvindning ska 16sningen inspekteras visuellt. Endast klar 16sning utan partiklar far anvéndas.

Likemedel ska inte kastas i avloppet. Fraga apotekspersonalen hur man kastar likemedel som inte

langre anvinds. Dessa atgirder ar till for att skydda miljon.

6.  Forpackningens innehéll och 6vriga upplysningar

Innehills de klaration

e Denaktiva substansen dr natriumvalproat. Varje ampull innehédller 3 ml eller 10 ml 16sning till
injektion. 3 ml ampullen innehaller 300 mg natriumvalproat. 10 ml ampullen innehaller 1 000 mg
natriumvalproat.

e Ovriga innehéllsimnen ir dinatrium edetat, vatten till injektion, natriumhydroxid for pH justering,

saltsyra for pH justering.

Likemedlets utseende och forpackningsstorlekar
Orfiril injektionsvétska, 16sning &r enklar och farglos 16sning.

Varije forpackning innehaller 5 glasampuller innehdllande 3 ml eller 10 ml injektionsvétska, l6sning.
Innehavare av godkénnande for forséljning och tillverkare

Desitin Arzneimittel GmbH
Wegbeim Jager 214
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22335 Hamburg
Tyskland

info@desitin. fi

Detta likemedel 4r godkdnt inom Europeiska ekonomiska samarbetsomradet under namnen:

Belgien Valproate Viatris 100 mg/ml oplossing voor injectie
Tyskland Valproat Desitin 100 mg/ml Injektionslosung
Finland Orfiril 100 mg/ml injektioneste, liuos

Portugal Diplexil 100 mg/ml solucao injectavel

Denna bipacksedel dndrades senast
03.05.2024

Féljande uppgifter dr endast avsedda for hdlso- och sjukvdrdspersonal:

Instruktion

Orfiril injektionsvitska, 16sning &r klar att anvénda for intravenos injektion. Det kan ges som en
langsam intravenos injektion under 3-5 minuter eller som en infusion i natriumklorid 9 mg/ml (0,9 %)
16sning eller glukos 50 mg/ml (5 %) 16sning. Beredning méste ske under aseptiska forhdllanden.
Orfiril injektionsvétska féar inte administreras via samma intravends infart med andra likemedel och
far inte blandas med andra likemedel férutom de som ndmnts ovan.

For engéngsbruk. Overbliven 16sning ska kasseras. Produkten ska anvindas omedelbart efter spidning.
Om produkten inte anvdnds omedelbart efter spddning, ska den forvaras i kylskap (2—8 °C) och

anvinds inom 24 timmar. Se bipacksedeln.

Fore anvindning ska losningen inspekteras visuellt. Endast klar 16sning utan partiklar far anvéndas.
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