Indleegsseddel: Information til brugeren

ORFIRIL®

100 mg/ml injektionsvaeske, oplgsning
Natriumvalproat

V Dette leegemiddel er underlagt supplerende overvagning. Dermed kan der hurtigt tilvejebringes nye oplysninger om sikkerheden.
Du kan hjeelpe ved at indberette alle de bivirkninger, du far. Se sidst i punkt 4, hvordan du indberetter bivirkninger.

ADVARSEL

Valproat kan forarsage fosterskader og problemer med barnets tidlige udvikling, hvis det tages under graviditet. Hvis du er kvinde i
den fgdedygtige alder, skal du bruge en effektiv praeventionsmetode gennem hele din behandling. Du skal ogsa falge vejledningen i
afsnit 2 i denne indleegsseddel — din laege vil diskutere dette med dig. Forteel det gjeblikkeligt til din laege, hvis du bliver gravid, eller
hvis du har mistanke om, at du er gravid.

Lees denne indleegsseddel grundigt inden du begynder at bruge dette leegemiddel, da den indeholder vigtige oplysninger.
Gem indleegssedlen. Du kan fa brug for at leese den igen. Spgrg leegen eller sundhedspersonalet, hvis der er mere du vil vide.
Laegen har ordineret Orfiril til dig personligt. Lad derfor vaere med at give medicinen til andre. Det kan veere skadeligt for andre,
selvom de har de samme symptomer, som du har. Kontakt leegen eller sundhedspersonalet, hvis en bivirkning bliver veerre, eller du
far bivirkninger, som ikke er naevnt her. Se punkt 4. Nyeste indleegsseddel kan findes pa www.indlaegsseddel.dk

Oversigt over indlaegssedlen:
1. Virkning og anvendelse.
2. Det skal du vide om Orfiril.
3. S&dan bliver du behandlet med Orfiril.
4. Bivirkninger.
5. Opbevaring.
6. Pakningsstarrelser og yderligere oplysninger.

1. Virkning og anvendelse

* Orfiril er et antiepileptikum.

* Orfiril virker ved at forhindre eller deempe et krampetilfaelde.

* Du kan fa Orfiril alene eller sammen med anden medicin til behandling af forskellige typer af epilepsi (generaliseret epilepsi, partiel
epilepsi).

» Du kan ogsa fa Orfiril til behandling af maniske perioder i forbindelse med sindslidelse (bipoleer affektiv sindslidelse), hvor man skifter
mellem mani (opstemthed/overaktivitet) og depression (nedsat sindsstemning). Orfiril kan bruges, nar lithium ikke kan bruges.

+ Kun undtagelsesvist anvendes Orfiril til mindre bgrn.

Du skal have Orfiril som en indsprgjtning. Det vil normalt veere en leege eller sygeplejerske, der giver indsprgjtningen.

Leegen kan have foreskrevet anden anvendelse eller dosering end angivet i denne information. Spgrg laegen.

2. Det skal du vide om Orfiril

Du ma ikke fa Orfiril

* hvis du er allergisk over for natriumvalproat, eller et af de gvrige indholdsstoffer (angivet i punkt 6).

* hvis du har sygdom i leveren eller bugspytkirtlen,

« hvis du eller nogen i din familie har haft leversygdom iszer pa grund af medicin,

* hvis du har en szerlig form for stofskiftesygdom (hepatisk porfyri)

* hvis du har nedsat antal blodplader i blodet (trombocytopeni)

* hvis du har unormal tendens til bledning (hamoragisk diatese).

* hvis du har sukkersyge og tager insulin.

* hvis du har en arvelig lidelse, der medfgrer en mitokondriel sygdom (f.eks. Alpers-Huttenlocher syndrom).

Advarsler og forsigtighedsregler

Kontakt laegen, eller sundhedspersonalet, far du bruger Orfiril

* hvis du skal opereres eller have foretaget indgreb hos tandlaege.

« hvis du tidligere har haft knoglemarvsskader.

* hvis du har nedsat nyre- eller leverfunktion.

* hvis du lider af en specifik, generaliseret sygdom i immunforsvaret, systemisk lupus erythematosus (SLE).

* hvis du er Hiv-positiv.

* hvis du er en kvinde i den fgdedygtige alder og du planlaegger at blive gravid.

* hvis du lider af en enzymmangelsygdom som kan fare til en stigning i ammoniak i blodet (hyperammonaemi).
« hvis du har insulinkrasevende sukkersyge og maler keton i urin vha. standardmetoden baseret pa nitroprussid.
* hvis du ved, at der i familien er et arveligt problem, som medfarer en mitokondriel sygdom.

Der er risiko for vaegtagning i begyndelsen af behandlingen. Tjek din vaegt jeevnligt, iseer i starten af behandlingen og kontakt leegen hvis
din veegt stiger. Veegtagning er en risikofaktor for at udvikle cyster pa aeggestokkene.



Behandling af Orfiril kraever omhyggelig kontrol af leverens og bugspytkirtlens funktion samt fuld blodtaelling — herunder blodplader og
andre blodprgver. Det er vigtigt, at du mgder op til denne kontrol.

Tal med laegen, hvis det drejer sig om et barn under 3 ar med sveer epilepsi, iseer hvis barnet samtidig har nedsat leverfunktion,
hjerneskade udviklingsforstyrrelser, erngeringsforstyrrelser, stofskiftesygdomme som f.eks. karnitinmangel, arvelige forstyrrelser i
omsaetningen af fedtsyrer eller urinsyre, eller hvis det far anden medicin mod epilepsi. Salicylater (lsegemidler til behandling af smerter og
feber) ber ikke anvendes til bgrn under 3 ar under behandling med Orfiril, da dette kan skade leveren.

En lille andel af de personer, der bliver behandlet med epilepsimedicin som for eksempel Orfiril har haft selvmordstanker eller tanker om
at gare skade pa sig selv. Hvis du pa noget tidspunkt far sddanne tanker, bar du straks kontakte din leege.

Sgg gjeblikkelig laege, hvis nogle af falgende symptomer opstar, da disse kan veere tegn pa leverskader og skader pa bugspytkirtlen:

» Treethed, spiseforstyrrelse med appetitlgshed, ligegyldighed overfor det sociale og fysiske liv, dgsighed, nogle gange ledsaget af
opkastninger og mavesmerter.

* Akut infektion med feber.

« Tilbagevenden eller forveerring af kramper.

» Forleenget blgdningstid.

Ligesom med andre midler mod epilepsi kan nogle patienter opleve forveerring af anfaldene.

Bgrn og unge
Bgrn og unge under 18 ar:
Orfiril ber ikke bruges til behandling af mani hos bgrn og unge under 18 ar.

Samtidig behandling med anden medicin kan medfgre ugnskede vekselvirkninger, se "Brug af anden medicin”.

Sa leenge du far Orfiril skal du regelmaessigt have undersggt blod og urin. Oplys altid ved blod- og urinprgvekontrol, at du er i behandling
med Offiril. Det kan pavirke prgveresultaterne.

Brug af anden medicin sammen med Orfiril

Tal med din laege, hvis du tager medicin mod:

« kreeft (cisplatin, adriamycin).

» medicin mod smerter (acetylsalicylsyre).

« uro eller sindslidelser (benzodiazepiner f.eks. diazepam, lorazepam, clonazepam, MAO-haemmere, lithium).

* depression (antipressiva).

+ anden medicin mod epilepsi (f.eks. carbamazepin, felbamat, lamotrigin, phenobarbital, phenytoin, primidon, ethosuximid, topiramat,
clonazepam).

* medicin mod Hiv virus (zidovudin).

* medicin mod hjerte-kar sygdom (nimodipin).

* blodfortyndende medicin (f.eks. warfarin, phenprocoumon, acetylsalicylsyre).

» medicin mod malaria (mefloquin).

» mavesar eller sure opsted (cimetidin).

* beteendelse (erythromycin, rifampicin, carbapenemer).

« forhgjet kolesterol (colestyramin).

Forteel det altid til leegen eller sundhedspersonalet, hvis du bruger anden medicin eller har brugt det for nylig. Dette geelder ogsa medicin,
som ikke er kgbt pa recept, medicin kgbt i udlandet, naturleegemidler, steerke vitaminer og mineraler samt kosttilskud.

Anden medicin kan pavirke virkningen af Orfiril og/ eller Orfiril kan pavirke virkningen af anden medicin. Dette er normalt uden praktisk
betydning. Spgrg leegen eller apoteket, hvis du gnsker flere oplysninger herom.

Brug af Orfiril sammen med mad, drikke og alkohol
* Du kan fa Orfiril i forbindelse med et maltid, men det er ikke n@dvendigt.
« Orfiril kan forsteerke effekten af alkohol.

Graviditet, amning og fertilitet
Hvis du er gravid eller ammer, har mistanke om, at du er gravid, eller planlaegger at blive gravid, skal du spgrge din laege eller
apotekspersonalet til rds, far du bruger dette laegemiddel.

Vigtig information til kvinder

+ Valproat kan veere skadeligt for ufgdte barn, hvis det tages under graviditet.

» Valproat indebeerer en risiko, hvis det tages under graviditet. Jo hgjere dosis, jo hgjere risici, men alle doser indebaerer en risiko.

« Valproat kan forarsage alvorlige fosterskader og kan pavirke den made, dit barn udvikler sig. De fedselsskader, som er blevet
indberettet, omfatter blandt andet rygmarvsbrok (hvor knoglerne i rygsgilen ikke er korrekt udviklet); misdannelser af ansigt og kranie;
misdannelser af hjerte, nyre, urinveje og kansorganer; misdannelser af arme og ben.

Hvis du tager valproat under graviditet, har du en hgijere risiko end andre kvinder for at fa et barn med misdannelser, der kraever leegelig
behandling. Da valproat har vaeret brugt i mange ar, ved vi, at hos kvinder, der tager valproat, vil omkring 10 babyer ud af 100 have
misdannelser. Dette kan sammenlignes med 2 — 3 babyer ud af 100 fgdt af kvinder, der ikke har epilepsi.

Det skannes, at op til 30 — 40 % af farskolebgrn, hvis mgdre har taget valproat under graviditeten, kan have problemer med den tidlige
udvikling. Disse bgrn kan veere sene til at ga og tale, intellektuelt mindre dygtige end andre barn og have problemer med sprog og
hukommelse.

Bgrn, der har veeret udsat for valproat i graviditeten, far oftere af vide, at de har autisme spektrum forstyrrelser, og der er nogle tegn pa,
at bgrnene kan veere mere tilbgjelige til at udvikle symptomer pa forstyrrelser af opmaerksomhed, aktivitet og impulsitivitet (ADHD).
Hvis du er kvinde i den fadedygtige alder, bar din lsege kun ordinere valproat til dig, hvis intet andet virker for dig.



* For din laege udskriver denne medicin, vil han/hun forklare dig, hvad der kan ske med din baby, hvis du bliver gravid, mens du tager
valproat. Hvis du senere planleegger at blive gravid, ma du ikke stoppe med at tage din medicin, fer du har talt med din lzege og aftalt en
plan for at skifte til et andet leegemiddel, hvis dette er muligt.

« Hvis du planleegger at blive gravid, skal du tale med din laege om at tage folattilskud. Folat kan nedseette den generelle risiko for
rygmarvsbrok og tidlig abort. Denne risiko er til stede ved alle graviditeter. Det er dog ikke sandsynligt, at folat vil mindske risikoen for de
fosterskader, der er forbundet med brugen af valproat.

FORSTE RECEPT

Hvis det er farste gang, du har faet ordineret valproat, har din lzege forklaret de risici, et ufgdt barn udszettes for, hvis du bliver gravid. Hvis
du er i den fodedygtige alder, skal du sgrge for at bruge en effektiv praeventionsmetode gennem hele behandlingen. Tal med din leege,
hvis du har brug for radgivning om praevention.

De vigtigste budskaber:
* Sgrg for at bruge en effektiv preeventionsmetode.
« Forteel gjeblikkeligt din lsege, hvis du er gravid eller har mistanke om, at du er gravid.

FORTSAT BEHANDLING, UDEN AT DU PLANLAGGER AT BLIVE GRAVID
Hvis du fortseetter behandlingen med valproat og ikke planlaegger at blive gravid, skal du sgrge for at bruge en effektiv
preeventionsmetode. Tal med din leege, hvis du har brug for rddgivning om praevention.

De vigtigste budskaber:
» Sgrg for at bruge en effektiv preeventionsmetode.
* Fortael gjeblikkeligt din leege, hvis du er gravid, eller har mistanke om, at du er gravid.

FORTSAT BEHANDLING, HVIS DU PLANLAGGER AT BLIVE GRAVID

Hvis du fortsaetter din behandling med valproat, og du planlaegger at blive gravid, ma du ikke stoppe med hverken at tage valproat eller
bruge praevention, far du har talt med din leege. Du skal tale med din leege i god tid, fer du bliver gravid, s& du kan igangsazette flere ting,
sa din graviditet gar sa glat som muligt, og eventuelle risici for dig og dit ufgdte barn reduceres sd meget som muligt.

Din laege kan beslutte at eendre din dosis af valproat eller skifte til et andet leegemiddel, fgr du praver at blive gravid.

Hvis du bliver gravid, vil du blive overvaget meget ngje

bade med henblik p& behandlingen af din sygdom og for at kontrollere, hvordan dit ufgdte barn udvikler sig.

Hvis du planleegger at blive gravid, skal du tale med din lsege om at tage folattilskud. Folat kan nedsaette den generelle risiko for
rygmarvsbrok og tidlig abort. Denne risiko er til stede ved alle graviditeter. Det er dog ikke sandsynligt, at folat vil mindske risikoen for de
fosterskader, der er forbundet med brugen af valproat.

De vigtigste budskaber:

« Du mé ikke stoppe med at bruge praevention, fgr du har talt med din leege og sammen med lzegen lagt en plan for at sikre, at din
epilepsi/bipoleere lidelse er under kontrol, og at risiciene for dit barn er reduceret.

* Forteel gjeblikkeligt din lsege, hvis du er gravid eller har mistanke om, at du er gravid.

UPLANLAGT GRAVIDITET OG FORSAT BEHANDLING

Bern af madre, der har taget valproat, har stor risiko for at fa fosterskader og problemer med udviklingen, hvilket kan veere staerkt
invaliderende. Kontakt din laege, hvis du tager valproat, og du har mistanke om, at du er gravid eller kan veere gravid. Du ma ikke stoppe
med at tage din medicin, far din laege siger det.

Tal med din leege om at tage folattilskud. Folat kan nedseette den generelle risiko for rygmarvsbrok og tidlig abort. Denne risiko er til stede
ved alle graviditeter. Det er dog ikke sandsynligt, at folat vil mindske risikoen for de fosterskader, der er forbundet med brugen af valproat.

De vigtigste budskaber:
* Forteel gjeblikkeligt din lsege, hvis du er gravid eller har mistanke om, at du er gravid.
- Du ma ikke stoppe med at tage valproat, medmindre din lzege siger det.

Du skal sgrge for at leese patientinformationen, som du har faet udleveret af din laege eller apotekspersonalet, og som de har
informeret dig om.

Amning:
Valproat gar over i maelken. Du skal stoppe med at amme, hvis behandling med Orfiril er ngdvendig. Tal med leegen.

Fertilitet:

Menstruationsforstyrrelser, forhgjede testosteronniveauer og polycystiske ovarier blev rapporteret hos kvinder, der tager valproat.
Der er rapporteret unormal ssedproduktion med et lavt seedtal og/eller nedsat bevaegelighed af ssedcellerne hos maend efter brug af
valproat. | nogle rapporter angives dog, at de naevnte bivirkninger forsvinder efter ophgr med behandlingen med valproat.

Trafik- og arbejdssikkerhed

Pakningen er forsynet med en rgd advarselstrekant. Det betyder, at Orfiril kan give bivirkninger (svimmelhed, treethed og dgsighed), som
kan pavirke arbejdssikkerheden og evnen til at feerdes sikkert i trafikken. Epilepsi er i sig selv ogsa en grund til at veere forsigtig, nar man
udfarer disse aktiviteter, isaer hvis man har haft kramper indenfor den seneste periode.

Bivirkningerne kan blive forstaerket, hvis man samtidig indtager beroligende medicin (benzodiazepiner).

Vigtig information om nogle af de gvrige indholdsstoffer i Orfiril

En 3 ml ampul Orfiril injektionsvaeske, oplgsning indeholder 1,81 mmol (41,6 mg) natrium. En 10 ml ampul Orfiril injektionsveeske,
oplgsning indeholder 6,0 mmol (138 mg) natrium.

Hvis du er pa natrium- eller saltfattig dizet, skal du tage hensyn hertil.



3. Sadan bliver du behandlet med Orfiril

Laegen kan forteelle dig, hvilken dosis du far og hvor tit, du skal have den. Er du i tvivl, sa sperg lzegen eller sundhedspersonalet. Det er
kun leegen der kan aendre dosis.

Behandling med Orfiril skal startes og overvages af en la&ege med speciale i behandling af epilepsi eller bipoleer lidelse.

Ofrfiril injektionsvaeske kan gives som langsom injektion i en vene eller som infusion i 0,9 % saltvand eller 5 % dextrose. Dosis bliver
bestemt for hver enkelt patient og er afheengig af din sygdom.
Du vil normalt fa Orfiril af en leege eller sygeplejerske.

Den seedvanlige dosis er
Voksne:

Anbefalet startdosis er 750 mg daglig eller 20 mg natriumvalproat/kg legemsvaegt. Gives som 2-3 kortvarige infusioner over ca. 20 min.
Infusionshastighed bgr ikke overstige 200 mg/min. Herefter justeres dosis til den laveste effektive dosis (1000-2000 mg natriumvalproat).
Behandlingen med Orfiril injektionsvaeske bar erstattes af tabletbehandling s& snart det er muligt.

/Aldre:
Du skal maske have en anden dosis. Sparg leegen.

Bgrn og unge under 18 ar:

Startdosis, hvis man far Orfiril for farste gang: 5-10 mg/kg ingives langsomt i en vene over 3-5 min. @ges med 5 mg/kg hver 4.-7. dag til
den anbefalede vedligeholdelsesdosis i forhold barnets alder, eller indtil tilfredsstillende effekt. Dosis fordeles pa 3-4 indsprgijtninger.

Startdosis, hvis man har faet Orfiril far: Samme meengde natriumvalproat som for tabletbehandling, men indgives langsomt i en vene over
3-5 min eller som en kortvarig infusion. Hvis ngdvendigt, gentages injektioner hver 6. time eller langsomt i en vene, indtil barnet kan
indtage tabletter.

Vedligeholdelsesdosis: 30 mg natriumvalproat pr. kg i dggnet, eller op til 40 mg/kg indtil tilfredsstillende effekt.

Nedsat nyre- og leverfunktion:
Du skal maske have en anden dosis. Sparg lzegen.

Laegen kan forteelle dig, hvilken dosis du far og hvor tit, du skal have den. Er du i tvivl, s& sperg laegen eller sundhedspersonalet. Det er
kun laegen der kan eendre dosis.

Hvis du har faet for meget Orfiril

Kontakt leegen eller sundhedspersonalet, hvis du tror du har faet for meget Orfiril.

Symptomer:

* Pget tendens til anfald og adfaerdsmaessige sendringer. Hvis akut, massiv overdosering: koma med manglende muskelreaktion, sma
pupiller, forvirring, slavhed, tarst pga. for hgjt natrium i blodet, nedsat funktion af hjerte og vejrtraekning. Hovedpine, treethed, kvalme og
opkastninger pga. for meget syre i blodet (acidose), evt. bevidsthedssvaekkelse med dyb og hurtig vejrtraekning. Massiv overdosering
kan i nogle tilfeelde veaere dgdelig.

Hvis en dosis er glemt
* Sperg leegen eller sundhedspersonalet, hvis du tror du mangler at fa en dosis.

Hvis behandlingen bliver stoppet
Sparg leegen eller sundhedspersonalet, hvis der er noget, du er i tvivl om eller falger dig usikker pa.

Kontakt straks leegen, hvis dine symptomer bliver veerre efter behandlingen med Orfiril er stoppet.

4. Bivirkninger

Dette lzegemiddel kan som al anden medicin give bivirkninger, men ikke alle far bivirkninger.

Alvorlige bivirkninger

Almindelige bivirkninger (forekommer hos mellem 1 og 10 ud af 100 patienter):

* Blgdning fra hud og slimhinder og bla meerker pga. forandringer i blodet (for fa blodplader). Kontakt laege eller skadestue.

Ikke almindelige bivirkninger (forekommer hos mellem 1 og 10 ud af 1.000 patienter):
+ Nedsat leverfunktion (kan blive meget alvorligt isser hos bgrn, og kan forekomme i Igbet af de farste 6 maneders behandling). Det viser
sig ved kvalme, opkastninger, diaré, mavesmerter, sgvnighed og evt. gulsot. Kontakt straks laege.

Sjeeldne bivirkninger (forekommer hos mellem 1 og 10 ud af 10.000 patienter):

* Almen slgjhed, bleghed, blgdninger fra hud og slimhinder, bld maerker samt tendens til betaendelse (infektioner) iseer halsbeteendelse og
feber pga. forandringer i blodet (for f& r@de og hvide blodlegemer og blodplader). Kontakt lzege eller skadestue.

+ Almen slgjhed, tendens til beteendelse (infektioner) iseer halsbeteendelse og feber pga. forandringer i blodet (for fa hvide blodlegemer)
(agranulocytose). Kontakt leegen eller skadestue.



* Voldsomme mavesmerter og feber pga. beteendelse i bugspytkirtlen. Kontakt lsege eller skadestue.

*» Nedsat kropstemperatur. Kontakt laege eller skadestue.

» Markergd urin, kraftige mavesmerter, psykiske forstyrrelser som f.eks. angst. Kontakt lsege eller skadestue.

» Udsleet i ansigt, nyrebeteendelse, feber, led- og muskelsmerter (systemisk lupus erythematosus (SLE)). Kontakt lsegen.

» Nedsat leverfunktion, ledsaget af gget ammoniakkoncentrationer i blodet (hyperammonzemi) og dasighed. Kan veere fatal, iseer hos
barn, og i lebet af de farste 6 maneder.

« Forvirring, nedsat vagenhed (stupor) eller slgvhed, som kan udvikle sig til midlertidig bevidstlashed (koma). De fleste af disse tilfeelde er
set ved pludselig foragelse af dosis samt ved samtidig behandlig med phenobarbital. Kontakt leegen.

Meget sjeeldne bivirkninger (forekommer hos feerre end 1 ud af 10.000 patienter):

» Smerter i brystet, andengd, hoste og feber pga. veeske i lungehinden. Kontakt straks lzege eller skadestue. Ring evt. 112.

« Kraftig afskalning og afstedning af hud (Lyells syndrom). Kontakt leege eller skadestue.

* Bleereformet udsleet og betaendelse i huden, iseer pa haender og fedder samt i og omkring munden ledsaget af feber (Stevens-Johnsons
syndrom). Kontakt leege eller skadestue.

* Forleenget og/eller forstyrret bladninger i hud og slimhinder pga. arvelig "von Willebrands" sygdom. Kontakt leege eller skadestue.

Hyppigheden er ikke kendt:

* Meget mangelfuld udvikling af rede blodlegemer.

* Dyb bevidstlashed (koma). Set ved pludselig forggelse af dosis samt ved kombinationsbehandling med phenobarbital).

» Kramper. Kontakt straks laege eller skadestue. Ring evt. 112.

» Syndrom med vaeskeophobning i blodet og nedsat urinproduktion (SIADH).

« Syndrom bestaende af lsegemiddeludsleet, forstgrrede lymfeknuder, feber med mulig pavirkning af andre organer (DRESS syndrom).

Ikke alvorlige bivirkninger

Meget almindelige bivirkninger (forekommer hos flere end 1 ud af 10 patienter):

» @gede ammoniakkoncentrationer i blodet (hyperammonzemi), uden symptomer pa nedsat leverfunktion. Kan veere eller blive alvorligt.
Kontakt leegen.

Almindelige - meget almindelige bivirkninger (forekommer hos flere end 1 ud af 100 patienter):
 Kvalme, opkastning, smerter i den gvre del af maven, diaré (normalt forbigaende og forekommer i starten af behandlingen).

Almindelige bivirkninger (forekommer hos mellem 1 og 10 ud af 100 patienter):

* Rystende haender, fine rystelser i kroppen (forbigdende og/eller dosisrelaterede), prikkende, snurrende fornemmelser eller
folelseslgshed i huden, hovedpine og dgsighed. Treethed samt manglende interesse for det fglelsesmaessige, sociale eller fysiske liv
(apati) og problemer med styring af bevaegelser (ataksi) er set ved kombination med andre epileptika.

+ Mild og forbigdende knoglemarvspavirkning (myelosuppression) med symptomerne treethed, blgdning fra hud og slimhinder samt
infektioner og feber pga. forandringer i blodet.

* Allergiske reaktioner i form af udsleet (eksantem).

* Forbigaende hartab og tyndere har, haret mister farve og haret krgller.

* Vaegtagning eller vaegttab, forgget eller mindsket appetit.

+ Forbigaende kvalme eller svimmelhed nogle fa minutter efter injektionen, ved injektion i en vene.

» Uregelmaessig menstruation, menstruationssmerter.

Ikke almindelige bivirkninger (forekommer hos mellem 1 og 10 ud af 1.000 patienter):
* Blgdning (haemoragi).

* Hyperaktivitet, irritation.

* Forgget spytafsondring. Ses normalt kun i starten af behandlingen.

» Haevede fgdder, ankler og heender (perifert gdem).

* Hikke.

« Forbigaende uspecifikke smerter eller smagsforstyrrelser.

Sjeeldne bivirkninger (forekommer hos mellem 1 og 10 ud af 10.000 patienter):

* Bleghed og treethed pga. blodmangel (amaemi). Kan vaere eller blive alvorligt. Tal med laegen.

« Almen slgjhed, tendens til betaendelse (infektioner) iszer halsbeteendelse og feber pga. forandringer i blodet (for f& hvide blodlegemer)
(leukopeni). Kan blive alvorligt. Hvis du far feber, skal du straks kontakte leege.

* Rykvise, ufrivillige gjenbeveaegelser, svimmelhed.

* Horetab (kan veere forbigaende).

» Mundbetaendelse.

* Betaendelse i hudens blodkar (kutan vasculitis).

* Feber, udslzet i ansigt og pa arme og ben (erythema multiforme).

* PCO, med @get niveau af insulin i blodet (hos kvinder), cyster i &ggestokkene, vaegtstigning omkring maven, ansigtsbeharing,
udebleven/uregelmaessig menstruation. Kontakt laegen.

+ Forbigaende beteendelse pa administrationsstedet.

* Forhgijet niveau af mandligt kenshormon (testosteron).

+ Udebleven menstruation (amenorré).

Meget sjeeldne bivirkninger (forekommer hos faerre end 1 ud af 10.000 patienter):

* Forhgijelse af visse hvide blodlegemer (lymfocytose).

» Almen slgjhed, tendens til beteendelse (infektioner) isaer halsbeteendelse og feber pga. forandringer i blodet (for f& hvide blodlegemer)
(neutropeni). Kan blive alvorligt. Hvis du far feber, skal du kontakte lzege eller skadestue.

* Hallucinationer. Kan vaere alvorligt. Kontakt evt. laege eller skadestue.

* Forbigaende svigtende eller nedsat hukommelse med hjernesvind, som igen bliver normalt nar du ophgrer med medicinen.

+ Susen for grerne (tinnitus).

« Forstyrrelser i nyrefunktionen (Fanconis syndrom).



« Ufrivillig natlig sengevaedning.

* Ved langtidsbehandling er der set knoglelidelser, herunder afkalkning af knoglerne, knogleskarhed og knoglebrud. Kan udvikle sig til en
alvorlig bivirkning. Kontakt laegen, hvis du far pludselige smerter i ryggen. Tal med din lzege eller apotekspersonalet hvis du er i
langtidsbehandling med epilepsimedicin, har knogleskarhed eller tager medicin med binyrebarkhormon.

« Kvalme, utilpashed, muskelsvaghed og forvirring pga. for lavt natrium i blodet. For lavt natrium i blodet kan i meget sjeeldne tilfeelde blive
alvorlig med muskelkramper og koma. Tal med leegen.

« Forbigadende meget langsomme ufrivillige vidense bevaegelser (ekstrapyramidale bivirkninger), f.eks.rysten af heender og hoved, stive
beveegelser og stivnet ansigtsudtryk (parkinsonisme). Kan veere eller blive alvorligt. Tal med laegen.

Hyppigheden er ikke kendt:

* Slgvhed.

» Hovedpine, traethed, kvalme og opkastninger pga. for meget syre i blodet. Kan veere eller blive alvorligt. Tal med lsegen. | alvorlige
tilfeelde ses bevidsthedssvaekkelse med dyb og hurtig vejrtreekning. Kontakt straks leege eller skadestue. Ring evt. 112.

« Forbigaende vaevsskader efter utilsigtet injektion.

+ Udslaet (naeldefeber) og haevelser. Kan veere alvorligt. Tal med laegen. Hvis der er heevelse af ansigt, laeber og tunge, kan det veere
livsfarligt. Ring 112.

* Allergiske reaktioner.

Hvis du far alvorlige bivirkninger, skal du straks kontakte laegen eller sundhedspersonalet. Hvis du far alvorlige bivirkninger, efter du er
udskrevet, skal du straks kontakte leege eller skadestue. Ring evt. 112.

Indberetning af bivirkninger

Hvis du oplever bivirkninger, bar du tale med din lzege, sygeplejerske eller apoteket. Dette gaelder ogsd mulige bivirkninger, som ikke er
medtaget i denne indlaegsseddel. Du eller dine pargrende kan ogsa indberette bivirkninger direkte til Leegemiddelstyrelsen via adressen
Leegemiddelstyrelsen, Axel Heides Gade 1, DK-2300 Kgbenhavn S, Websted: www.meldenbivirknina.dk eller E-mail: dkma@dkma.dk.
Ved at indrapportere bivirkninger kan du hjeelpe med at fremskaffe mere information om sikkerheden af dette laegemiddel.

5. Opbevaring

* Opbevar Orfiril utilgeengeligt for barn.

» Brug ikke Orfiril efter den udlgbsdato, der star pa pakningen. Hvis pakningen er maerket med EXP betyder det at udigbsdatoen er den
sidste dag i den anfgrte maned.

* Frys ikke Orfiril, og udseet det ikke for frost.

* Brug ikke Orfiril, hvis oplgsningen ikke er klar.

Sparg pa apoteket, hvordan du skal bortskaffe medicinrester. Af hensyn til miliget ma du ikke smide medicinrester i aflgbet, toilettet eller
skraldespanden.

6. Pakningsstgrrelser og yderligere oplysninger

Orfiril, 100 mg/ml, injektionsveeske, oplgsning indeholder:

Aktivt stof:

Natriumvalproat 100 mg/ml.

@vrige indholdsstoffer:

Dinatriumedetat, natriumhydroxid eller saltsyre og vand til injektionsveesker.

Udseende og pakningsstgrrelser:
Orfiril injektionsvaeske, oplgsning 100 mg/ml er en klar oplgsning og fas i pakninger med 5 ampuller & 3 ml og 5 ampuller & 10 ml.

Begge pakningsstarrelser er ikke ngdvendigvis markedsfart.
Indehaver af markedsfaringstilladelsen og fremstiller
Indehaver af markedsfgringstilladelsen

Orifarm A/S, Energivej 15, 5260 Odense S
Mail: jnfo@orifarm.com

Fremstiller:
Orifarm Supply s.r.o., Palouky 1366, 253 01 Hostivice, CZ

For yderligere oplysninger om denne medicin og ved reklamationer kan du henvende dig til Orifarm A/S.

Denne indleegsseddel blev senest eendret 07/2015.

Teknisk brugervejledning til sundhedspersonalet
Falgende oplysninger er kun til leeger og sundhedspersonale.
Orfiril injektionsveeske er en feerdigblandet oplgsning.

Den skal injiceres langsomt i en vene (i.v.) eller gives som intravengs infusion efter fortynding med 0,9 % saltvand eller 5 % dextrose.
Fortyndingerne fremstilles i henhold til aseptiske metoder.



Den maksimale plasmakoncentration afhaenger af infusionshastigheden. Det terapeutiske interval for plasmakoncentration er 340-700
mmol/l. Maksimal plasmakoncentration indtreeffer i Igbet af 0,5-2 timer. Steady state plasmaniveau nas i lgbet af 3-4 dage.

Ofrfiril injektionsvaeske er beregnet til enkeltdosering.
Ikke anvendte laegemidler samt affald heraf skal bortskaffes i henhold til lokale retningslinjer.

Far brug skal den fortyndede oplgsning kontrolleres visuelt. Kun klare oplgsninger uden partikelindhold ma anvendes.
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