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RAVIMI OMADUSTE KOKKUVOTE



1. RAVIMPREPARAADI NIMETUS

Tasmar, 100 mg Shukese poliimeerikattega tabletid

2.  KVALITATIIVNE JA KVANTITATIIVNE KOOSTIS
Uks dhukese poliimeerikattega tablett sisaldab 100 mg tolkapooni.

Teadaolevat toimet omav abiaine
Uks dhukese poliimeerikattega tablett sisaldab 7,5 mg laktoosmonohiidraati.

Abiainete téielik loetelu vt 161k 6.1.

3.  RAVIMVORM
Ohukese poliimeerikattega tablett.

Kahvatu- véi helekollast varvi, kuusnurkne, kaksikkumer Shukese poliimeerikattega tablett, mille
tihele kiiljele on pressitud ,,TASMAR* ja ,,100%.

4. KLIINILISED ANDMED
4.1 Naidustused

Tasmar on néidustatud kasutamiseks kombinatsioonis levodopa/benserasiidi voi levodopa/karbidopaga
patsientidel, kellel esinevad levodopa-ravile alluv idiopaatiline Parkinsoni tobi ja motoorsed
fluktuatsioonid ning kellel ei ole efektiivsed voi kes ei talu teisi katehool-O-metiiiiltransferaasi
(COMT) inhibiitoreid (vt 101k 5.1). Potentsiaalselt eluohtliku dgeda maksakahjustuse ohu tottu ei
tohiks Tasmar’it kasutada esimese valiku tdiendava ravimina lisaks ravile levodopa/benserasiidi voi
levodopa/karbidopaga (vt 16igud 4.4 ja 4.8).

Kuna Tasmar’it kasutatakse ainult kombinatsioonis levodopa/benserasiidi ja levodopa/karbidopaga,
kehtivad nende levodopa preparaatide kasutamise juhised ka nende samaaegsel kasutamisel koos
Tasmar’iga.

4.2 Annustamine ja manustamisviis
Annustamine

Lapsed
Tasmar’it ei soovitata kasutada lastel vanuses alla 18 aasta ohutuse voi efektiivsuse ebapiisavate
andmete tottu. Puudub asjakohane kasutus lastel ja noorukitel.

Eakad
Tasmar’i annuse kohandamine eakatel patsientidel ei ole vajalik.

Maksakahjustus (vt l0ik 4.3)
Tasmar on vastundidustatud patsientidele, kellel on maksahaigus vGi kdrgenenud maksaensiiiimide
tase.

Neerukahjustus (vt [oik 5.2)
Tasmar’i annuse kohandamine ei ole vajalik kerge voi modduka neerukahjustusega patsientidel
(kreatiniini kliirens 30 ml / min vdi iile selle). Raske neerukahjustusega (kreatiniini kliirens



<30 ml/min) patsiente tuleks ravida ettevaatusega. Informatsiooni tolkapooni taluvuse kohta nende
patsientide seas ei ole saadaval (vt 16ik 5.2).

Manustamisviis
Ravi Tasmar’iga méératakse retseptiga ja lubatud teostada arstide jarelvalve all, kellel on kauaaegne
kogemus kaugelearenenud Parkinsoni tdve ravis.

Tasmar’it manustatakse suukaudselt kolm korda péevas.

Tasmar’it voib votta koos toiduga voi ilma (vt 101k 5.2).

Tasmar tabletid on Ghukese poliimeerikattega ja tuleb alla neelata tervelt, kuna tolkapoonil on méru
maitse.

Tasmar’it voib kombineerida kodigi levodopa / benserasiidi ja levodopa / karbidopa ravimvormidega
(vt ka Ioik 4.5).

Péeva esimene Tasmar’i annus tuleb votta koos pdeva esimese levodopa preparaadi annusega ning
jargnevad annused umbes 6 ja 12 tundi hiljem. Tasmar’it v3ib votta koos sd60giga voi ilma (vt 161k
5.2).

Tasmar’i soovitatav annus on 100 mg kolm korda 6dpédevas, alati lisatuna ravile levodopa/benserasiidi
voi levodopa/karbidopaga. Vaid erandjuhtudel, kui oodatav kliiniline kasu {iletab maksareaktsioonide
suurenenud riski, voib annust suurendada 200 mg-ni kolm korda dopéevas (vt 1digud 4.4 ja 4.8). Kui
kokku kolm nédalat kestnud ravi (sdltumata annusest) jargselt ei ilmne 200 mg annuse kasutamisel
oodatud ravitoime suurenemist, tuleb ravi Tasmar’iga 1dpetada.

Mitte {iletada maksimaalset raviannust 200 mg kolm korda 66péevas, kuna suuremate annuste
kasutamisel ei ole ilmnenud ravitoime suurenemist.

Maksafunktsiooni tuleb kontrollida enne Tasmar-ravi alustamist ning seejdrel iga 2 nddala tagant
esimesel raviaastal, iga 4 nédala jérel jargneva 6 kuu jooksul ning seejirel iga 8 nddala tagant. Kui
annust suurendatakse 200 mg-ni kolm korda 66péevas, tuleb maksaensiilimide aktiivsust médrata enne
annuse suurendamist ning seejirel eespool toodud sagedusega (vt 16igud 4.4 ja 4.8).

Ravi Tasmar’iga tuleb samuti 1dpetada juhul, kui ALAT (alaniinaminotransferaasi) ja/voi ASAT
(aspartaataminotransferaasi) aktiivsus iiletab normi iilemise piiri v6i ilmnevad maksapuudulikkuse
tekkele viitavad stimptomid (vt 161k 4.4).

Levodopa annuse korrigeerimine Tasmar-ravi ajal
Kuna Tasmar vihendab levodopa lammutamist organismis, vdivad Tasmar-ravi alustamisel ilmneda

levodopa kontsentratsiooni suurenemisest tingitud kdrvaltoimed. Kliinilistes uuringutes vajas iile 70%
patsientidest levodopa 66paevase annuse vihendamist, kui see iiletas 600 mg voi kui patsientidel
esinesid enne ravi alustamist moddukad voi rasked diiskineesiad.

Levodopa d60pdevast annust vihendati keskmiselt umbes 30% vorra patsientidel, kes vajasid levodopa
annuse vihendamist. Tasmar-ravi alustamisel tuleb koiki patsiente teavitada levodopa liiga korge
annusega kaasnevatest siimptomitest ning mida sellisel juhul teha.

Levodopa annuse korrigeerimine Tasmar-ravi 10petamisel

Jargnevad soovitused pohinevad farmakoloogilistel andmetel ja neid ei ole hinnatud kliinilistes
uuringutes. Levodopa annust ei ole vaja vihendada juhul, kui Tasmar-ravi Iopetatakse korvaltoimete
tottu, mis on tingitud levodopa liiga suurest kontsentratsioonist. Ent kui Tasmar-ravi I6petatakse
muudel pdhjustel kui levodopa liiga suur kontsentratsioon, voib osutuda vajalikuks levodopa annuse
suurendamine sama voi suurema annuseni kui enne Tasmar-ravi alustamist, eriti kui patsiendil on
Tasmar-ravi alustamisel levodopa annust oluliselt vihendatud. K&igil juhtudel tuleb patsiente teavitada
levodopa liiga madala annusega kaasnevatest siimptomitest ja mida sellisel juhul teha. Levodopa
annust tuleb tdendoliselt korrigeerida 1...2 paeva jooksul parast Tasmar-ravi Iopetamist.

4.3 Vastunaidustused



. iilitundlikkus tolkapooni voi 1digus 6.1 loetletud mis tahes abiaine suhtes;

. maksahaigus voi maksaensiilimide aktiivsuse suurenemine;

. raske diskineesia;

. anamneesis maliigne neuroleptosiindroom (NMS) ja/vdi mittetraumaatiline rabdomiioliiiis voi
hiipertermia;

. feokromotsiitoom;

. ravi mitteselektiivsete monoaminooksiidaasi (MAO) inhibiitoritega.

4.4 Erihoiatused ja ettevaatusabindud kasutamisel

Tasmar-ravi tohib alustada ainult kaugelearenenud Parkinsoni tove ravile spetsialiseerunud arst, et
tagada Oige riski ja kasu suhte hindamine. Tasmar’it ei tohi méérata enne pohjalikku riskide kaalumist
ning patsiendi informeerimist nendest.

Tasmar’i kasutamine tuleb 16petada juhul, kui sdltumata annusest ravi alustamisele jirgneva 3 niddala
jooksul ei ilmne markimisvéarset ravivastust.

Maksakahjustus
Harvaesineva, kuid potentsiaalselt eluohtliku dgeda maksakahjustuse ohu tottu on Tasmar’i

kasutamine ndidustatud vaid levodopa-ravile alluva idiopaatilise Parkinsoni tove ja motoorsete
fluktuatsioonidega patsientidel, kellel ei ole efektiivsed vdi kes ei talu teisi COMT inhibiitoreid.
Maksaensiiiimide aktiivsuse regulaarne médramine ei prognoosi usaldusvéérselt fulminantse hepatiidi
teket. Ent iildjuhul arvatakse, et ravimist tingitud maksakahjustuse varajane avastamine koos
kahtlusaluse ravimi kohese drajdtmisega suurendab paranemise toendosust. Maksakahjustus on kdige
sagedamini tekkinud 1...6 kuud péarast Tasmar-ravi alustamist. Lisaks on harvadel juhtudel teatatud
hilisest hepatiidi tekkest umbes 18 kuud pérast ravi algust.

Samuti tuleb mérkida, et naispatsientidel v3ib olla suurem oht maksakahjustuse tekkeks (vt 161k 4.8).

Enne ravi alustamist: Tasmar’it ei tohi méérata, kui esinevad korvalekalded maksafunktsiooni testides
voi maksafunktsiooni héire simptomid. Kui Tasmar’it siiski méératakse, tuleb patsienti informeerida,
millised on maksakahjustusele viitavad siimptomid, mille ilmnemisel on koheselt vaja votta ithendust
arstiga.

Ravi ajal: maksafunktsiooni tuleb kontrollida iga 2 néddala jérel esimesel raviaastal, iga 4 nddala jarel
jérgneva 6 kuu jooksul ning seejérel iga 8 nddala tagant. Kui annust suurendatakse 200 mg-ni kolm
korda 66péevas, tuleb maksaensiiiimide aktiivsust midrata enne annuse suurendamist ning seejérel
eespool toodud sagedusega. Kui ALAT ja/voi ASAT aktiivsus iiletab normivahemiku tilempiiri voi
esinevad algavale maksapuudulikkusele viitavad siimptomid (piisiv iiveldus, vdsimus, letargia, isutus,
ikterus, tume uriin, siigelus ja valulikkus paremal pool {ilakdhus), tuleb Tasmar’i kasutamine otsekohe
lopetada.

Kui ravi 1opetatakse: patsientidel, kellel tekib Tasmar-ravi ajal dge maksakahjustus ja kellel jaetakse
ravim &ra, voib olla suurem oht maksakahjustuse tekkeks Tasmar’i uuesti kasutuselevotmisel. Seetdttu
ei tohi neil patsientidel tavaliselt ravi uuesti alustada.

Maliigne neuroleptiline siindroom

Parkinsoni tovega patsientidel tekib maliigne neuroleptiline siindroom sagedamini dopamiinergiliste
ravimitega ravi katkestamisel voi 10petamisel. Seetottu, kui Tasmar’i annuse vihendamise voi ravi
lopetamise jargselt ilmnevad vastavad siimptomid, peab arst kaaluma patsiendi levodopa annuse
suurendamist (vt 10ik 4.2).

Tasmar-raviga on seostatud maliigse neuroleptilise stindroomi iiksikjuhte. Stimptomid on tavaliselt
ilmnenud Tasmar-ravi ajal v4i vahetult pérast ravi 1opetamist. Maliigset neuroleptilist siindroomi
iseloomustavad motoorsed siimptomid (rigiidsus, miiokloonus ja treemor), vaimse seisundi muutused
(agitatsioon, segasus, stuupor ja kooma), kehatemperatuuri tdus, autonoomne diisfunktsioon
(ebastabiilne vererdhk, tahhiikardia) ja seerumi kreatiinfosfokinaasi (CPK) aktiivsuse suurenemine,
mis vOib olla miioliiiisi tagajérg.



Maliigse neuroleptilise siindroomi diagnoosi tuleb kaaluda isegi juhul, kui ei esine koiki
iilalkirjeldatud leide. Sellise diagnoosi korral tuleb Tasmar-ravi koheselt Iopetada ning patsienti
hoolikalt jélgida.

Enne ravi alustamist: maliigse neuroleptilise siindroomi ohu vihendamiseks ei méérata Tasmar’it
patsientidele, kellel esineb raske diiskineesia voi on anamneesis maliigne neuroleptiline stindroom,
kaasa arvatud rabdomiioliiiis voi hiipertermia (vt 151k 4.3). Korraga mitut erinevat kesknérvisiisteemi
(KNS) mojutavat ravimit (nt antidepressandid, neuroleptikumid, antikoliinergilised ravimid) saavatel
patsientidel v3ib olla suurem oht maliigse neuroleptilise siindroomi tekkeks.

Impulsside kontrolli héire

Patsiente tuleb regulaarselt jalgida impulsside kontrollimise héirete tekke suhtes. Patsiendid ja
hooldajad peavad olema teadlikud, et impulsside kontrollimise héirete kditumuslike stimptomite hulka
dopamiini agonistide ja/vdi teiste dopamiinergiliste ravimitega, nt Tasmar koos levodopaga ravitavatel
patsientidel, kuuluvad patoloogiline méingurlus, suurenenud libiido, hiiperseksuaalsus, kompulsiivne
rahakulutamine voi ostlemine, liigs66mis6ostud ja kompulsiivne s6omine. Selliste siimptomite
ilmnemisel tuleb ravi iile vaadata.

Diiskineesia, iiveldus ja muud levodopaga seotud kdrvaltoimed
Suureneda v3ib levodopaga seotud kdrvaltoimete esinemissagedus. Need korvaltoimed taanduvad
sageli levodopa annuse vdhendamisel (vt 101k 4.2).

Kohulahtisus

Kliinilistes uuringutes tekkis kdhulahtisus 16% ja 18% patsientidest, kes said vastavalt 100 mg ja
200 mg kolm korda 66pédevas, vorreldes 8%-ga platseebot saanud patsientidel. Tasmar’iga seotud
kohulahtisus tekkis tavaliselt 2...4 kuud pérast ravi alustamist. KShulahtisuse tdttu katkestas uuringu
5% ja 6% patsientidest, kes said vastavalt 100 mg ja 200 mg kolm korda 66péevas, vorreldes 1%-ga
platseebot saanud patsientidel.

Koostoime benserasiidiga

Koostoime vdimaluse tottu suures annuses benserasiidi ja tolkapooni vahel (mis pShjustab benserasiidi
kontsentratsiooni suurenemist) tuleb kuni tdiendava informatsiooni selgumiseni patsiente jilgida
annusega seotud korvaltoimete suhtes (vt 101k 4.5).

MAQ inhibiitorid

Tasmar’it ei tohi kasutada koos mitteselektiivsete monoamiini oksiidaasi (MAO) inhibiitoritega (nt
fenelsiin ja traniiiiltsiipromiin). MAO-A ja MAO-B inhibiitorite kombinatsioon on samaviérne
mitteselektiivse MAO inhibeerimisega, mistottu neid ei tohi kasutada koos Tasmar’i ja levodopa
preparaatidega (vt ka 101k 4.5). Selektiivseid MAO-B inhibiitoreid ei tohi Tasmar-ravi ajal kasutada
soovitatust suuremates annustes (nt selegiliin 10 mg 66péevas).

Varfariin
Kuna kliinilised andmed varfariini ja tolkapooni kombineerimise kohta on piiratud, tuleb nende
ravimite kooskasutamise ajal jalgida hiiiibimisniitajaid.

Patsientide erigrupid
Raske neerukahjustusega (kreatiniini kliirens < 30 ml/min) patsiente tuleb ravida ettevaatusega.
Puuduvad andmed tolkapooni talutavuse kohta nendel patsientidel (vt 15ik 5.2).

Tasmar sisaldab laktoosi ja naatriumi

Harvaesineva périliku galaktoositalumatusega, tiieliku laktaasipuudulikkusega voi gliikoos-galaktoosi
malabsorptsiooniga patsiendid ei tohi seda ravimit kasutada.

Ravim sisaldab vihem kui 1 mmol (23 mg) naatriumi iihe dhukese poliimeerikattega tableti kohta, see
tdhendab pShimotteliselt “naatriumivaba”.




4.5 Koostoimed teiste ravimitega ja muud koostoimed

COMT inhibiitorina suurendab Tasmar teadaolevalt samaaegselt manustatud levodopa biosaadavust.
Jargnev dopamiinergilise stimulatsiooni suurenemine voib viia dopamiinergiliste korvaltoimete
tekkeni, mida tdheldatakse pérast ravi COMT inhibiitoritega. Neist sagedasimad on suurenenud
diiskineesia, iiveldus, oksendamine, kohuvalu, minestus, ortostaatilised héired, kdhukinnisus,
unehiired, somnolentsus, hallutsinatsioonid.

Levodopa kasutamist on seostatud somnolentsuse ja dkilise uinumise episoodidega. Viga harva on
kirjeldatud dkilist uinumist igapdevase tegevuse ajal, mdnel juhul ilma sellest teadlik olemata voi ilma
eelnenud hoiatavate ndhtudeta. Patsiente tuleb sellest teavitada ja soovitada ettevaatust autojuhtimisel
vOi masinate késitsemisel levodopa-ravi ajal. Patsiendid, kellel on tekkinud somnolentsus ja/vai dkilise
uinumise episood, peavad hoiduma autojuhtimisest voi masinate késitsemisest (vt 10ik 4.7). Peale selle
vOib kaaluda levodopa annuse vdhendamist voi ravi Idpetamist.

Katehhoolid ja teised katehhool-O-metiiiiltransferaasi (COMT) vahendusel metaboliseeruvad ravimid
Tolkapoon voib m&jutada COMTi vahendusel metaboliseeruvate ravimite farmakokineetikat. Ei ole
taheldatud toimet COMTi substraadi karbidopa farmakokineetikale. Tdheldatud on koostoimet
benserasiidiga, mis voib pohjustada benserasiidi ja tema aktiivse metaboliidi kontsentratsiooni
suurenemist. Selle toime ulatus sdltus benserasiidi annusest. Benserasiidi plasmakontsentratsiooni
vaartused olid parast tolkapooni ja benserasiidi(25 mg)/levodopa samaaegset manustamist samas
vahemikus kui pérast ainult levodopa/benserasiidi manustamist. Samas v3ib benserasiidi
plasmakontsentratsioon pérast tolkapooni ja benserasiidi(50 mg)/levodopa samaaegset manustamist
saavutada suuremad vaidrtused kui tavaliselt parast levodopa/benserasiidi manustamist. Ei ole uuritud
tolkapooni toimet teiste COMTi vahendusel metaboliseeruvate ravimite (nt a-metiiiildopa,
dobutamiin, apomorfiin, adrenaliin ja isoprenaliin) farmakokineetikale. Silmas tuleb pidada
korvaltoimeid, mis on tingitud nende ravimite arvatavast plasmakontsentratsiooni suurenemisest
Tasmar’iga kombineerimisel.

Tolkapooni toime teiste ravimite metabolismile

in vitro afiinsuse tottu tsiitokroom CYP2C9 suhtes voib tolkapoon mdjutada ravimite toimet, mille
kliirens soltub sellest ensiilimist (nt tolbutamiid ja varfariin). Koostoimeuuringus ei muutnud
tolkapoon tolbutamiidi farmakokineetikat. Seetdttu ei ole tdenéoline tsiitokroom CYP2C9-ga seotud
kliiniliselt oluliste koostoimete teke.

Kuna varfariini ja tolkapooni kombineerimise kohta on kliinilisi andmeid véhe, tuleb nende ravimite
samaaegsel kasutamisel kontrollida hiiiibimisniitajaid.

Katehhoolamiinide sisaldust suurendavad ravimid
Kuna tolkapoon mojutab katehhoolamiinide metabolismi, on teoreetiliselt voimalikud koostoimed
teiste katehhoolamiinide sisaldust suurendavate ravimitega.

Kui Tasmar’it manustati koos levodopa/karbidopa ja desipramiiniga, ei ilmnenud vererdhu,
pulsisageduse ega desipramiini plasmakontsentratsiooni olulist muutust. Kdrvaltoimete {ildine
esinemissagedus suurenes vihesel médral. Need kdrvaltoimed olid prognoositavad kdigi kolme eraldi
ravimi teadaolevate korvaltoimete pShjal. Seetottu peab olema ettevaatlik tugevatoimeliste
noradrenaliini tagasihaarde inhibiitorite (nt desipramiin, maprotiliin vi venlafaksiin) manustamisel
Parkinsoni tdvega patsientidele, kes saavad ravi Tasmar’i ja levodopa preparaatidega.

Kliinilistes uuringutes oli Tasmar’it/levodopa preparaate saavatel patsientidel korvaltoimete profiil
sarnane sOltumata sellest, kas neile manustati voi ei manustatud samaaegselt ka selegiliini (MAO-B
inhibiitor).



4.6 Fertiilsus, rasedus ja imetamine

Rasedus
Puuduvad adekvaatsed andmed tolkapooni kasutamise kohta rasedatel naistel. Seetdttu tohib Tasmar’it
raseduse ajal kasutada ainult juhul, kui oodatav kasu digustab véimalikku riski lootele.

Imetamine
Loomkatsetes eritus tolkapoon rinnapiima.

Tolkapooni ohutus imikutel ei ole teada; seetottu ei tohi Tasmar-ravi ajal last rinnaga toita.

Fertiilsus
Rottidel ja kiiiilikutel tdheldati parast tolkapooni manustamist toksilist toimet embriiole/lootele (vt
16ik 5.3). Potentsiaalne oht inimestele on teadmata.

4.7 Toime reaktsioonikiirusele

Ravimi toime kohta autojuhtimisele ja masinate késitsemise voimele ei ole uuringuid 1&bi viidud.
Kliinilistes uuringutes ei ole ilmnenud Tasmar’i ebasoodsat toimet patsiendi autojuhtimise ja masinate
kisitsemise voimele. Ent patsiente tuleb teavitada sellest, et nende autojuhtimise ja masinatega
todtamise voime voib alaneda Parkinsoni tdve siimptomite tSttu.

COMT inhibiitorina suurendab Tasmar teadaolevalt samaaegselt manustatud levodopa biosaadavust.
Jargnev dopamiinergilise stimulatsiooni suurenemine voib viia dopamiinergiliste korvaltoimete
tekkeni, mida tédheldatakse parast ravi COMT inhibiitoritega. Patsiente, kes saavad ravi levodopaga ja
kellel esineb somnolentsust ja/voi dkilise uinumise episoode, tuleb teavitada, et nad hoiduksid
autojuhtimisest ja tegevustest, mille puhul voib tdhelepanuvdime vihenemine seada neid ennast v3i
teisi tdsise vigastuse voi surma ohtu (nt masinatega tidotamisel), kuni korduvad episoodid ja
somnolentsus on taandunud (vt ka 16ik 4.4).

4.8 Korvaltoimed

Alljargnevas tabelis on loetletud Tasmar’i kasutamisega seoses kdige sagedamini tdheldatud
korvaltoimed, mida esines sagedamini kui platseebot saanud patsientidel. COMT inhibiitorina
suurendab Tasmar teadaolevalt samaaegselt manustatud levodopa biosaadavust. Jargnev
dopamiinergilise stimulatsiooni suurenemine voib viia dopamiinergiliste korvaltoimete tekkeni, mida
tdheldatakse pérast ravi COMT inhibiitoritega. Neist sagedasimad on suurenenud diiskineesia,
iiveldus, oksendamine, kGhuvalu, minestus, ortostaatilised hiired, kdhukinnisus, unehéired, unisus,
hallutsinatsioonid.

Ainus korvaltoime, mille tottu 15petati kliinilistes uuringutes sageli ravi Tasmar’iga, oli kohulahtisus
(vt 101k 4.4).

Viga sage (=1/10)

Sage (>1/100 kuni <1/10)

Aeg-ajalt (=1/1000 kuni <1/100)

Harv (=1/10 000 kuni <1/1000)

Viga harv (<1/10 000)

Teadmata (esinemissagedust ei saa hinnata olemasolevate andmete alusel)

Jargnevas tabelis on toodud Tasmar’iga vdimalikult seotud korvaltoimed, mis saadi Parkinsoni tovega
patsientidel 1dbiviidud paralleelgruppides, platseebokontrollitud randomiseeritud uuringutest.

Kokkuvote Tasmar’iga vdimalikult seotud kdrvaltoimetest, mille esinemissagedus baseerub III faasi
platseebokontrollitud uuringutel:



Organsiisteemi klass

Esinemissagedus

Korvalnahud

Infektsioonid ja infestatsioonid

Sage

Ulemiste hingamisteede infektsioon

Psiuihhiaatrilised haired

Viga sage

Unehéired

Unenégude sageduse kasv

Unisus

Segasus

Hallutsinatsioon

Harv

Impulsikontrolli hédired*

(libiido suurenemine, hiiperseksuaalsus,
patoloogiline hasartméngurlus,
kompulsiivne rahakulutamine v&i
ostlemine, liigs6omissodstud,
kompulsiivne soomine (vt 15ik 4.4))

Narvististeemi hédired

Viga sage

Diiskineesia

Diistoonia

Peavalu

Pearinglus

Unisus

Ortostaatilised kaebused

Harv

Maliigne neuroleptiline siindroom (vt
16ik 4.4)

Sage

Hiipokineesia

Minestus

Seedetrakti hiired

Viga sage

Tiveldus

Kohulahtisus

Sage

Oksendamine

Kohukinnisus

Suukuivus

Valu kohu piirkonnas

Diispepsia

Ainevahetus- ja toitumishéired

Viga sage

Anoreksia

Naha ja nahaaluskoe kahjustused

Sage

Suurenenud higistamine

Neerude ja kuseteede hdired

Sage

Uriini varvuse muutus

Uldised hiired ja
manustamiskoha reaktsioonid

Sage

Valu rinnus

Gripilaadne haigus

Maksa ja sapiteede hdired

Aeg-ajalt

Maksarakkude kahjustus, harvadel
juhtudel fataalse 16puga* (vt 15ik 4.4)

Uuringud

Sage

Alaniinaminotransferaasi aktiivsuse
tdus (ALT)

* Korvaltoimed, mille sagedust ei olnud voimalik hinnata kliiniliste uuringute kdigus (st
korvaltoime ei ilmnenud kliiniliste uuringute kiigus vaid alles turuletulekujiirgselt), on mdirgitud
tirniga (%) ja esinemissageduse kategooria on arvutatud vastavalt EL juhisele.

Alaniinaminotransferaasi aktiivsuse tdus

Alaniinaminotransferaasi (ALAT) aktiivsuse suurenemine iile 3 x normivahemiku iilempiirist tekkis
1% patsientidest, kes said 100 mg Tasmar’it kolm korda 66péaevas, ning 3% patsientidest, kes said
200 mg kolm korda 66paevas. ALAT aktiivsuse suurenemist esines umbes kaks korda sagedamini
naistel. See ilmnes tavaliselt 6...12 nédala jooksul parast ravi alustamist ning ei pdhjustanud kliinilisi
siimptomeid. Umbes pooltel juhtudel taastus esialgne maksaensiiiimide aktiivsus spontaanselt
Tasmar-ravi jitkamisel. Ulejiéinutel taastus ravieelne maksaensiiiimide aktiivsus pirast ravi

katkestamist.

Maksarakkude kahjustus




Turustamisjérgselt on teatatud harvadest raske maksakahjustuse juhtudest, mis loppesid surmaga (vt
161k 4.4).

Maliigne neuroleptiline siindroom

Uksikutel juhtudel on maliigsele neuroleptilisele siindroomile viitavaid siimptomeid (vt 15ik 4.4)
kirjeldatud pérast Tasmar’i annuse vihendamist voi ravi l0petamist ning parast Tasmar’i
kasutuselevGtmist, kui sellega kaasnes teiste samaaegselt kasutatavate dopamiinergiliste ravimite
annuse oluline vihendamine. Lisaks on tdheldatud maliigsele neuroleptilisele siindroomile vai raskele
diiskineesiale jargnenud rabdomiioliiiisi.

Uriini vérvuse muutus
Tolkapoon ja tema metaboliidid on kollased ning vdivad pdhjustada patsiendi uriini virvuse ohutut
intensiivistumist.

Impulsside kontrolli hiire

Stimptomid, mis voivad dopamiini agonistide ja/v0i teiste dopamiinergiliste ravimitega, nt Tasmar
koos levodopaga ravitavatel patsientidel esineda, on patoloogiline méngurlus, suurenenud libiido,
hiiperseksuaalsus, kompulsiivne rahakulutamine voi ostlemine, liigs66miséostud ja kompulsiivne
s0omine (vt 101k 4.4).

Voimalikest kdrvaltoimetest teatamine

Ravimi voimalikest korvaltoimetest on oluline teatada ka pérast ravimi miiiigiloa viljastamist. See
voimaldab jatkuvalt hinnata ravimi kasu/riski suhet. Tervishoiutootajatel palutakse kdigist voimalikest
korvaltoimetest teatada riikliku teavitamissiisteemi (vt V lisa) kaudu.

4.9 Uleannustamine

Uksikjuhtudel on kirjeldatud tolkapooni tablettide juhuslikku vdi tahtlikku iileannustamist. Ent nende
juhtude kliiniline pilt oli sedavord erinev, et nende pohjal ei saa teha iildisi jareldusi.

Tervete eakate vabatahtlikega l1dbiviidud {ihenddalases uuringus oli suurim inimestele manustatud
tolkapooni annus 800 mg kolm korda péevas, koos vdi ilma levodopa samaaegse manustamiseta. Selle
annuse puhul oli tolkapooni maksimaalne plasmakontsentratsioon keskmiselt 30 pg/ml (vorreldes
védrtustega 3 ja 6 ng/ml vastavalt parast 100 mg ja 200 mg tolkapooni manustamist kolm korda
O0péevas). Taheldati iiveldust, oksendamist ja pearinglust, eriti levodopa samaaegsel kasutamisel.

Uleannustamise ravi
Soovitatav on hospitaliseerimine. Néidustatud on iildtoetav ravi. Uhendi fiilisikalis-keemiliste
omaduste pdhjal ei ole hemodialiiiis suure tdendosusega efektiivne.

5. FARMAKOLOOGILISED OMADUSED
5.1 Farmakodiinaamilised omadused

Farmakoterapeutiline rithm: parkinsonismivastased ained, teised dopaminergilised ained, ATC-kood:
N04BX01

Toimemehhanism

Tolkapoon on suukaudselt manustatav selektiivne ja poorduva toimega
katehhool-O-metiililtransferaasi (COMT) inhibiitor. Manustatuna koos levodopa ja aromaatsete
aminohapete dekarboksiilaasi inhibiitoriga (AADC-I), tagab see levodopa stabiilsema
plasmakontsentratsiooni, vihendades levodopa metabolismi 3-metoksii-4-hiidroksii-L-feniiiilalaniiniks
(3-OMD).

3-OMD korget plasmakontsentratsiooni on Parkinsoni tdvega patsientidel seostatud vdhese
ravivastusega levodopale. Tolkapoon vahendab markimisvairselt 3-OMD moodustumist.
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Farmakodiinaamilised toimed

Uuringutest tervete vabatahtlikega on ilmnenud, et parast suukaudset manustamist inhibeerib
tolkapoon poorduvalt inimese eriitrotsiiiitide COMT aktiivsust. See on tihedalt seotud tolkapooni
plasmakontsentratsiooniga. Tolkapooni 200 mg annuse puhul on eriitrotsiititide COMT aktiivsuse
maksimaalne inhibeerimine keskmiselt iile 80%. Tasmar’i manustamisel annuses 200 mg kolm korda
péevas on minimaalse kontsentratsiooni perioodil eriitrotsiititide COMT aktiivsus 30...45% ilma
tolerantsuse tekketa.

Pérast tolkapooni drajatmist tiheldati eriitrotsiiiitide COMT aktiivsuse médduvat suurenemist
kdrgemale ravieelsetest véaértustest. Parkinsoni tdvega patsientidel 1dbiviidud uuring aga kinnitas, et
parast ravi lopetamist ei esine olulist muutust levodopa farmakokineetika voi patsiendi ravivastuse
osas levodopale ravieelsete niitajatega vorreldes.

Kui Tasmar’it manustatakse koos levodopaga, suureneb levodopa suhteline biosaadavus (4UC)
ligikaudu kaks korda. See on tingitud L-dopa kliirensi vihenemisest, mille tulemuseks on levodopa
terminaalse eliminatsiooni poolvéartusaja (¢) pikenemine. Levodopa keskmine maksimaalne
plasmakontsentratsioon (Cmax) ja selle saabumise aeg (fmax) Uldjuhul ei muutunud. Toime ilmneb pérast
esimest manustamist. Tervetel vabatahtlikel ja Parkinsoni tovega patsientidel teostatud uuringud on
kinnitanud, et maksimaalse toime tagab tolkapooni annus 100...200 mg. Tolkapooni toimel vihenes
mérkimisvédrselt ja annusest sdltuvalt 3-OMD plasmakontsentratsioon, kui tolkapooni manustati koos
levodopa/AADC-I-ga (aromaatsete aminohapete dekarboksiilaasi inhibiitor) (benserasiid vdi
karbidopa).

Tolkapooni toime levodopa farmakokineetikale on sarnane levodopa/benserasiidi ja
levodopa/karbidopa kdigi ravimvormide puhul; see ei soltu levodopa annusest, levodopa/AADC-1
(benserasiidi voi karbidopa) suhtest ning prolongeeritud toimega ravimvormide kasutamisest.

Kliiniline efektiivsus ja ohutus

Kliinilistest platseebokontrolliga topeltpimeuuringutest on ilmnenud OFF-aja oluline umbes 20...30%
vihenemine ja ON-aja sarnane pikenemine, millega kaasneb stimptomite raskuse vihenemine
Tasmar-ravi saavatel fluktuatsioonidega patsientidel. Uurija tildhinnang ravi efektiivsusele néditas
samuti olulist paranemist.

Uhes topeltpimeuuringus vorreldi Tasmar’it entakapooniga Parkinsoni tdvega patsientidel, kellel
esines optimaalse levodopa-ravi ajal vidhemalt 3-tunnine OFF-aeg pdevas. Esmane tulemusnéitaja oli
patsientide arv, kellel ON-aeg pikenes 1 v3i enama tunni vorra (vt tabel 1).

Tabel 1 Topeltpimeuuringu esmane ja teisene tulemusniiitaja

Entakapoon Tolkapoon p véértus 95% CI
N=75 N=75
Esmane tulemusniitaja
ON-aja > 1-tunnise pikenemisega 32 (43%) 40 (53%) p=0,191 -5,2;26,6
patsientide arv (protsent)
Teisene tulemusniitaja
Modduka voi mérkimisvairse 19 (25%) 29 (39%) p=0,080 -1,4;28,1
paranemisega patsientide arv (protsent)

Paranenud esmase ja teisese 13 (17%) 24 (32%) NA NA
tulemusnéitajaga patsientide arv
(protsent)

5.2 Farmakokineetilised omadused

Terapeutilises vahemikus on tolkapooni farmakokineetika lineaarne ning ei sdltu levodopa/AADC-1I
(benserasiidi voi karbidopa) samaaegsest manustamisest.
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Imendumine

Tolkapoon imendub kiiresti, #max on ligikaudu 2 tundi. Suukaudsel manustamisel on absoluutne
biosaadavus umbes 65%. Tolkapooni manustamisel annuses 100 mg voi 200 mg kolm korda 66paevas
ravimi kuhjumist ei teki. Nende annuste kasutamisel on Cmax vastavalt umbes 3 ja 6 pg/ml. Toit
aeglustab ja vdhendab tolkapooni imendumist, kuid koos toiduga manustatud tolkapooni annuse
suhteline biosaadavus on siiski 80...90%.

Jaotumine

Tolkapooni jaotusruumala (V) on viike (9 1). Tolkapoon ei jaotu laialdaselt kudedesse, kuna on suurel
mééral seondunud plasmavalkudega (> 99,9%). In vitro katsed on niidanud, et tolkapoon seondub
peamiselt seerumi albumiiniga.

Biotransformatsioon/eritumine

Enne eritumist metaboliseerub tolkapoon peaaegu tiielikult, vaid viga viike kogus (0,5% annusest)
eritub muutumatul kujul uriiniga. Tolkapoon metaboliseerub pohiliselt konjugatsiooni teel inaktiivseks
gliikuroniidiks. Lisaks metiileerub ithend COMTi vahendusel 3-O-metiiiiltolkapooniks ja
metaboliseerub tsiitokroom P450 3A4 ja 2A6 vahendusel primaarseks alkoholiks (metiiiilrithma
hiidroksiileerumine), mis seejdrel oksiideerub karboksiiiilhappeks. Oletatavaks amiiniks
redutseerumine ning jargnev N-atsetiileerumine tekib vihesel madral. Parast suukaudset manustamist
eritub 60% ravimiga seotud materjalist uriiniga ja 40% roojaga.

Tolkapoon on madala ekstraktsioonisuhtega ravim (ekstraktsioonisuhe = 0,15), millel on mdodukas
stisteemne kliirens (umbes 7 1/t). Tolkapooni ¢, on ligikaudu 2 tundi.

Maksakahjustus
Turustamisjérgselt tdheldatud maksakahjustuse ohu tdttu on Tasmar vastundidustatud maksahaiguse

voi maksaensiiiimide aktiivsuse suurenemise korral. Maksakahjustusega patsientidel teostatud
uuringust on ilmnenud, et mdddukas mittetsirrootiline maksahaigus ei mojuta tolkapooni
farmakokineetikat. Ent mddduka tsirrootilise maksahaigusega patsientidel vihenes seondumata
tolkapooni kliirens peaaegu 50%. Selle tulemusena voib kahekordselt suureneda seondumata ravimi
keskmine kontsentratsioon.

Neerukahjustus
Neerukahjustusega patsientidel ei ole tolkapooni farmakokineetikat uuritud. Ent kliinilistes uuringutes

on populatsiooni farmakokineetikat kasutades uuritud seost neerufunktsiooni ja tolkapooni
farmakokineetika vahel. Enam kui 400 patsiendilt saadud andmed on kinnitanud, et neerufunktsioon ei
mojuta tolkapooni farmakokineetikat laias kreatiniini kliirensi véartuste (30...130 ml/min) vahemikus.
Seda voib seletada fakt, et uriiniga eritub vaid ebaoluline kogus tolkapoonist ning pdhimetaboliit
tolkapoongliikuroniid eritub nii uriini kui sapiga (roojaga).

5.3 Prekliinilised ohutusandmed

Farmakoloogilise ohutuse, korduvtoksilisuse, genotoksilisuse, kartsinogeensuse ja
reproduktsioonitoksilisuse mittekliinilised uuringud ei ole ndidanud kahjulikku toimet inimesele.

Kartsinogenees, mutagenees

24-kuulises kartsinogeensusuuringus tekkisid neeru epiteliaalsed kasvajad (adenoomid voi
kartsinoomid) 3% ja 5% rottidest vastavalt keskmise ja suure annuse grupis. Vdikese annuse grupis
aga neerukahjustuse tunnuseid ei ilmnenud. Rottide kartsinogeensusuuringu suure annuse grupis
taheldati emaka adenokartsinoomide esinemissageduse suurenemist. Hiirte ja koertega teostatud
kartsinogeensusuuringutes sarnaseid neerukahjustuse leide ei tdheldatud.

Mutagenees
Mutageensustestides ei ole ilmnenud tolkapooni genotoksilist toimet.

Reproduktsioonitoksilisus
Uksinda manustamisel ei olnud tolkapoon teratogeenne ega omanud toimet fertiilsusele.
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6. FARMATSEUTILISED ANDMED
6.1 Abiainete loetelu

Tableti sisu
Kaltsiumvesinikfosfaat (veevaba)
Mikrokristalne tselluloos
Povidoon K30
Naatriumtérklisgliikolaat
Laktoosmonohiidraat

Talk

Magneesiumstearaat

Tableti kate
Metiiiilhiidroksiipropiiiltselluloos
Talk

Kollane raudoksiid
Etiitiltselluloos

Titaandioksiid (E171)

Triatsetiin
Naatriumlauriiiilsulfaat

6.2 Sobimatus

Ei kohaldata.

6.3 Kaolblikkusaeg

5 aastat

6.4 Saiilitamise eritingimused

See ravimpreparaat ei vaja sdilitamisel eritingimusi.

6.5 Pakendi iseloomustus ja sisu

PVC/PE/PVDC blisterpakendid (30 voi 60 Shukese poliimeerikattega tabletti pakendis).
Merevaikkollased klaaspudelid ilma niiskustimava aineta (30, 60, 100 v6i 200 Shukese
poliimeerikattega tabletti pudelis).

Koik pakendi suurused ei pruugi olla miiiigil.

6.6 Erihoiatused ravimpreparaadi hivitamiseks

Erinouded hévitamiseks puuduvad.

7.  MUUGILOA HOIDJA

Viatris Healthcare Limited
Damastown Industrial Park
Mulhuddart

Dublin 15

DUBLIN

Jirimaa
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8. MUUGILOA NUMBER (NUMBRID)

EU/1/97/044/001-3, 7, 8, 10

9.  ESMASE MUUGILOA VALJASTAMISE/MUUGILOA UUENDAMISE KUUPAEV
Miitigiloa esmase véljastamise kuupdev: 27. august 1997

Miitigiloa uuendamise kuupéev: 31. august 2004

Miiiigiloa viimase uuendamise kuupdev: 21. juuli 2014

10. TEKSTI LABIVAATAMISE KUUPAEV

Téapne teave selle ravimpreparaadi kohta on Euroopa Ravimiameti kodulehel:
http://www.ema.europa.eu.
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1. RAVIMPREPARAADI NIMETUS

Tasmar, 200 mg Shukese poliimeerikattega tabletid

2. KVALITATIIVNE JA KVANTITATIIVNE KOOSTIS
Uks Shukese poliimeerikattega tablett sisaldab 200 mg tolkapooni.

Teadaolevat toimet omav abiaine
Uks dhukese poliimeerikattega tablett sisaldab 15 mg laktoosmonohiidraati.

Abiainete téielik loetelu vt 161k 6.1.

3. RAVIMVORM
Ohukese poliimeerikattega tablett.

Oranzikas- voi pruunikaskollast varvi, kuusnurkne, kaksikkumer dhukese poliimeerikattega tablett,
mille tihele kiiljele on pressitud ,,TASMAR* ja “200”.

4. KLIINILISED ANDMED
4.1 Naidustused

Tasmar on néidustatud kasutamiseks kombinatsioonis levodopa/benserasiidi voi levodopa/karbidopaga
patsientidel, kellel esinevad levodopa-ravile alluv idiopaatiline Parkinsoni tobi ja motoorsed
fluktuatsioonid ning kellel ei ole efektiivsed voi kes ei talu teisi katehool-O-metiiiiltransferaasi
(COMT) inhibiitoreid (vt 101k 5.1). Potentsiaalselt eluohtliku dgeda maksakahjustuse ohu tottu ei
tohiks Tasmar’it kasutada esimese valiku tdiendava ravimina lisaks ravile levodopa/benserasiidi voi
levodopa/karbidopaga (vt 16igud 4.4 ja 4.8).

Kuna Tasmar’it kasutatakse ainult kombinatsioonis levodopa/benserasiidi ja levodopa/karbidopaga,
kehtivad nende levodopa preparaatide kasutamise juhised ka nende samaaegsel kasutamisel koos
Tasmar’iga.

4.2 Annustamine ja manustamisviis
Annustamine

Lapsed
Tasmar’it ei soovitata kasutada lastel vanuses alla 18 aasta ohutuse voi efektiivsuse ebapiisavate
andmete tottu. Puudub asjakohane kasutus lastel ja noorukitel.

Eakad
Tasmar’i annuse kohandamine eakatel patsientidel ei ole vajalik.

Maksakahjustus (vt [oik 4.3)
Tasmar on vastundidustatud patsientidele, kellel on maksahaigus v3i kdrgenenud maksaensiiiimide
tase.

Neerukahjustus (vt loik 5.2)

Tasmar’i annuse kohandamine ei ole vajalik kerge voi mddduka neerukahjustusega patsientidel
(kreatiniini kliirens 30 ml/min voi iile selle). Raske neerukahjustusega (kreatiniini kliirens
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<30 ml/min) patsiente tuleks ravida ettevaatusega. Informatsiooni tolkapooni taluvuse kohta nende
patsientide seas ei ole saadaval (vt 16ik 5.2).

Manustamisviis

Ravi Tasmar’iga méératakse retseptiga ja on lubatud teostada arstide jarelvalve all, kellel on piisav
kogemus kaugelearenenud Parkinsoni tdve ravis.

Tasmar’it manustatakse suu kaudu kolm korda péevas.

Tasmar’it v3ib votta koos toiduga voi ilma (vt 161k 5.2).

Tasmar tabletid on Ghukese poliimeerikattega ja tuleb alla neelata tervelt, kuna tolkapoonil on méru
maitse.

Tasmar’it voib kombineerida kdigi levodopa / benserasiidi ja levodopa / karbidopa ravimvormidega
(vt ka loik 4.5).

Péeva esimene Tasmar’i annus tuleb votta koos pdeva esimese levodopa preparaadi annusega ning
jargnevad annused umbes 6 ja 12 tundi hiljem. Tasmar’it voib votta koos sdogiga voi ilma (vt 161k
5.2).

Tasmar’i soovitatav annus on 100 mg kolm korda 6dpédevas, alati lisatuna ravile levodopa/benserasiidi
voi levodopa/karbidopaga. Vaid erandjuhtudel, kui oodatav kliiniline kasu iiletab maksareaktsioonide
suurenenud riski, voib annust suurendada 200 mg-ni kolm korda d6pdevas (vt 1digud 4.4 ja 4.8). Kui
kokku kolm nédalat kestnud ravi (sdltumata annusest) jargselt ei ilmne 200 mg annuse kasutamisel
oodatud ravitoime suurenemist, tuleb ravi Tasmar’iga 1dpetada.

Mitte {iletada maksimaalset raviannust 200 mg kolm korda 66péevas, kuna suuremate annuste
kasutamisel ei ole ilmnenud ravitoime suurenemist.

Maksafunktsiooni tuleb kontrollida enne Tasmar-ravi alustamist ning seejarel iga 2 nddala tagant
esimesel raviaastal, iga 4 néddala jérel jargneva 6 kuu jooksul ning seejirel iga 8 nddala tagant. Kui
annust suurendatakse 200 mg-ni kolm korda 66péevas, tuleb maksaensiilimide aktiivsust médrata enne
annuse suurendamist ning seejirel eespool toodud sagedusega (vt 16igud 4.4 ja 4.8).

Ravi Tasmar’iga tuleb samuti Idpetada juhul, kui ALAT (alaniinaminotransferaasi) ja/voi ASAT
(aspartaataminotransferaasi) aktiivsus iiletab normi iilemise piiri voi ilmnevad maksapuudulikkuse
tekkele viitavad stimptomid (vt 161k 4.4).

Levodopa annuse korrigeerimine Tasmar-ravi ajal
Kuna Tasmar vihendab levodopa lammutamist organismis, vdivad Tasmar-ravi alustamisel ilmneda

levodopa kontsentratsiooni suurenemisest tingitud kdrvaltoimed. Kliinilistes uuringutes vajas iile 70%
patsientidest levodopa 66paevase annuse vihendamist, kui see iiletas 600 mg voi kui patsientidel
esinesid enne ravi alustamist moddukad voi rasked diiskineesiad.

Levodopa 60péevast annust viahendati keskmiselt umbes 30% vorra patsientidel, kes vajasid levodopa
annuse vihendamist. Tasmar-ravi alustamisel tuleb koiki patsiente teavitada levodopa liiga korge
annusega kaasnevatest siimptomitest ning mida sellisel juhul teha.

Levodopa annuse korrigeerimine Tasmar-ravi 10petamisel

Jargnevad soovitused pohinevad farmakoloogilistel andmetel ja neid ei ole hinnatud kliinilistes
uuringutes. Levodopa annust ei ole vaja vihendada juhul, kui Tasmar-ravi Iopetatakse korvaltoimete
tottu, mis on tingitud levodopa liiga suurest kontsentratsioonist. Ent kui Tasmar-ravi I6petatakse
muudel pdhjustel kui levodopa liiga suur kontsentratsioon, voib osutuda vajalikuks levodopa annuse
suurendamine sama voi suurema annuseni kui enne Tasmar-ravi alustamist, eriti kui patsiendil on
Tasmar-ravi alustamisel levodopa annust oluliselt vihendatud. K&igil juhtudel tuleb patsiente teavitada
levodopa liiga madala annusega kaasnevatest siimptomitest ja mida sellisel juhul teha. Levodopa
annust tuleb tdendoliselt korrigeerida 1...2 paeva jooksul parast Tasmar-ravi Iopetamist.
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4.3 Vastuniidustused

. iilitundlikkus tolkapooni voi 16igus 6.1 loetletud mis tahes abiaine suhtes;

. maksahaigus v3i maksaensiilimide aktiivsuse suurenemine;

. raske diskineesia;

. anamneesis maliigne neuroleptosiindroom (NMS) ja/voi mittetraumaatiline rabdomiioliiiis voi
hiipertermia;

. feokromotsiitoom;

. ravi mitteselektiivsete monoaminooksiidaasi (MAO) inhibiitoritega.

4.4 Erihoiatused ja ettevaatusabindud kasutamisel

Tasmar-ravi tohib alustada ainult kaugelearenenud Parkinsoni tdve ravile spetsialiseerunud arst, et
tagada Oige riski ja kasu suhte hindamine. Tasmar’it ei tohi méérata enne pohjalikku riskide kaalumist
ning patsiendi informeerimist nendest.

Tasmar’i kasutamine tuleb 10petada juhul, kui s6ltumata annusest ravi alustamisele jargneva 3 niddala
jooksul ei ilmne mérkimisvairset ravivastust.

Maksakahjustus
Harvaesineva, kuid potentsiaalselt eluohtliku dgeda maksakahjustuse ohu tSttu on Tasmar’i

kasutamine ndidustatud vaid levodopa-ravile alluva idiopaatilise Parkinsoni tove ja motoorsete
fluktuatsioonidega patsientidel, kellel ei ole efektiivsed voi kes ei talu teisi COMT inhibiitoreid.
Maksaensiiiimide aktiivsuse regulaarne méadramine ei prognoosi usaldusvéarselt fulminantse hepatiidi
teket. Ent iildjuhul arvatakse, et ravimist tingitud maksakahjustuse varajane avastamine koos
kahtlusaluse ravimi kohese drajdtmisega suurendab paranemise toendosust. Maksakahjustus on koige
sagedamini tekkinud 1...6 kuud parast Tasmar-ravi alustamist. Lisaks on harvadel juhtudel teatatud
hilisest hepatiidi tekkest umbes 18 kuud pérast ravi algust.

Samuti tuleb mérkida, et naispatsientidel vdib olla suurem oht maksakahjustuse tekkeks (vt 161k 4.8).

Enne ravi alustamist: Tasmar’it ei tohi méérata, kui esinevad korvalekalded maksafunktsiooni testides
voi maksafunktsiooni héire siimptomid. Kui Tasmar’it siiski méératakse, tuleb patsienti informeerida,
millised on maksakahjustusele viitavad siimptomid, mille ilmnemisel on koheselt vaja votta {ihendust
arstiga.

Ravi ajal: maksafunktsiooni tuleb kontrollida iga 2 nddala jarel esimesel raviaastal, iga 4 nddala jérel
jargneva 6 kuu jooksul ning seejérel iga 8 nddala tagant. Kui annust suurendatakse 200 mg-ni kolm
korda 66péevas, tuleb maksaensiiiimide aktiivsust méérata enne annuse suurendamist ning seejérel
eespool toodud sagedusega. Kui ALAT ja/voi ASAT aktiivsus iiletab normivahemiku iilempiiri voi
esinevad algavale maksapuudulikkusele viitavad stimptomid (piisiv iiveldus, vasimus, letargia, isutus,
ikterus, tume uriin, stigelus ja valulikkus paremal pool iilakdhus), tuleb Tasmar’i kasutamine otsekohe
16petada.

Kui ravi Iopetatakse: patsientidel, kellel tekib Tasmar-ravi ajal dge maksakahjustus ja kellel jaetakse
ravim &ra, voib olla suurem oht maksakahjustuse tekkeks Tasmar’i uuesti kasutuselevotmisel. SeetSttu
ei tohi neil patsientidel tavaliselt ravi uuesti alustada.

Maliigne neuroleptiline siindroom

Parkinsoni tovega patsientidel tekib maliigne neuroleptiline siindroom sagedamini dopamiinergiliste
ravimitega ravi katkestamisel voi 16petamisel. Seetottu, kui Tasmar’i annuse vihendamise voi ravi
1opetamise jargselt ilmnevad vastavad siimptomid, peab arst kaaluma patsiendi levodopa annuse
suurendamist (vt 10ik 4.2).

Tasmar-raviga on seostatud maliigse neuroleptilise siindroomi iiksikjuhte. Stimptomid on tavaliselt
ilmnenud Tasmar-ravi ajal vdi vahetult pérast ravi 16petamist. Maliigset neuroleptilist siindroomi
iseloomustavad motoorsed stimptomid (rigiidsus, miiokloonus ja treemor), vaimse seisundi muutused
(agitatsioon, segasus, stuupor ja kooma), kehatemperatuuri tous, autonoomne diisfunktsioon
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(ebastabiilne vererdhk, tahhiikardia) ja seerumi kreatiinfosfokinaasi (CPK) aktiivsuse suurenemine,
mis voib olla miioliiiisi tagajérg. Maliigse neuroleptilise siindroomi diagnoosi tuleb kaaluda isegi
juhul, kui ei esine koiki ilalkirjeldatud leide. Sellise diagnoosi korral tuleb Tasmar-ravi koheselt
16petada ning patsienti hoolikalt jélgida.

Enne ravi alustamist: maliigse neuroleptilise siindroomi ohu vihendamiseks ei méaarata Tasmar’it
patsientidele, kellel esineb raske diiskineesia v0i on anamneesis maliigne neuroleptiline siindroom,
kaasa arvatud rabdomiioliiiis voi hiipertermia (vt 16ik 4.3). Korraga mitut erinevat kesknérvisiisteemi
(KNS) mdjutavat ravimit (nt antidepressandid, neuroleptikumid, antikoliinergilised ravimid) saavatel
patsientidel v3ib olla suurem oht maliigse neuroleptilise siindroomi tekkeks.

Impulsside kontrolli hiire

Patsiente tuleb regulaarselt jalgida impulsside kontrollimise héirete tekke suhtes. Patsiendid ja
hooldajad peavad olema teadlikud, et impulsside kontrollimise héirete kditumuslike stimptomite hulka
dopamiini agonistide ja/voi teiste dopamiinergiliste ravimitega, nt Tasmar koos levodopaga ravitavatel
patsientidel, kuuluvad patoloogiline méngurlus, suurenenud libiido, hiiperseksuaalsus, kompulsiivne
rahakulutamine voi ostlemine, 1iigs60mis6ostud ja kompulsiivne s6dmine. Selliste siimptomite
ilmnemisel tuleb ravi iile vaadata.

Diiskineesia, iiveldus ja muud levodopaga seotud kdrvaltoimed
Suureneda v&ib levodopaga seotud korvaltoimete esinemissagedus. Need korvaltoimed taanduvad
sageli levodopa annuse vihendamisel (vt 16ik 4.2).

Kohulahtisus

Kliinilistes uuringutes tekkis kdhulahtisus 16% ja 18% patsientidest, kes said vastavalt 100 mg ja
200 mg kolm korda 66pdevas, vorreldes 8%-ga platseebot saanud patsientidel. Tasmar’iga seotud
kohulahtisus tekkis tavaliselt 2...4 kuud pérast ravi alustamist. Kohulahtisuse tottu katkestas uuringu
5% ja 6% patsientidest, kes said vastavalt 100 mg ja 200 mg kolm korda 66péevas, vorreldes 1%-ga
platseebot saanud patsientidel.

Koostoime benserasiidiga

Koostoime vdimaluse tottu suures annuses benserasiidi ja tolkapooni vahel (mis pohjustab benserasiidi
kontsentratsiooni suurenemist) tuleb kuni tdiendava informatsiooni selgumiseni patsiente jélgida
annusega seotud kdrvaltoimete suhtes (vt 101k 4.5).

MAQO inhibiitorid

Tasmar’it ei tohi kasutada koos mitteselektiivsete monoamiini oksiidaasi (MAO) inhibiitoritega (nt
fenelsiin ja traniiiiltsiipromiin). MAO-A ja MAO-B inhibiitorite kombinatsioon on samavéérne
mitteselektiivse MAO inhibeerimisega, mistottu neid ei tohi kasutada koos Tasmar’i ja levodopa
preparaatidega (vt ka 10ik 4.5). Selektiivseid MAO-B inhibiitoreid ei tohi Tasmar-ravi ajal kasutada
soovitatust suuremates annustes (nt selegiliin 10 mg 66péevas).

Varfariin
Kuna kliinilised andmed varfariini ja tolkapooni kombineerimise kohta on piiratud, tuleb nende
ravimite kooskasutamise ajal jélgida hiilibimisniitajaid.

Patsientide erigrupid
Raske neerukahjustusega (kreatiniini kliirens < 30 ml/min) patsiente tuleb ravida ettevaatusega.
Puuduvad andmed tolkapooni talutavuse kohta nendel patsientidel (vt 16ik 5.2).

Tasmar sisaldab laktoosi ja naatriumi

Harvaesineva périliku galaktoositalumatusega, tiieliku laktaasipuudulikkusega voi gliikoos-galaktoosi
malabsorptsiooniga patsiendid ei tohi seda ravimit kasutada.

Ravim sisaldab vihem kui 1 mmol (23 mg) naatriumi {ihe Shukese poliimeerikattega tableti kohta, see
tdhendab pohimdtteliselt “naatriumivaba”.
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4.5 Koostoimed teiste ravimitega ja muud koostoimed

COMT inhibiitorina suurendab Tasmar teadaolevalt samaaegselt manustatud levodopa biosaadavust.
Jargnev dopamiinergilise stimulatsiooni suurenemine voib viia dopamiinergiliste korvaltoimete
tekkeni, mida tdheldatakse pérast ravi COMT inhibiitoritega. Neist sagedasimad on suurenenud
diiskineesia, iiveldus, oksendamine, kohuvalu, minestus, ortostaatilised héired, kdhukinnisus,
unehiired, somnolentsus, hallutsinatsioonid.

Levodopa kasutamist on seostatud somnolentsuse ja dkilise uinumise episoodidega. Viga harva on
kirjeldatud dkilist uinumist igapdevase tegevuse ajal, mdnel juhul ilma sellest teadlik olemata voi ilma
eelnenud hoiatavate ndhtudeta. Patsiente tuleb sellest teavitada ja soovitada ettevaatust autojuhtimisel
vOi masinate késitsemisel levodopa-ravi ajal. Patsiendid, kellel on tekkinud somnolentsus ja/vai dkilise
uinumise episood, peavad hoiduma autojuhtimisest voi masinate késitsemisest (vt 10ik 4.7). Peale selle
vOib kaaluda levodopa annuse vdhendamist voi ravi I0petamist.

Katehhoolid ja teised katehhool-O-metiiiiltransferaasi (COMT) vahendusel metaboliseeruvad ravimid
Tolkapoon voib m&jutada COMTi vahendusel metaboliseeruvate ravimite farmakokineetikat. Ei ole
taheldatud toimet COMTi substraadi karbidopa farmakokineetikale. Tdheldatud on koostoimet
benserasiidiga, mis voib pohjustada benserasiidi ja tema aktiivse metaboliidi kontsentratsiooni
suurenemist. Selle toime ulatus sdltus benserasiidi annusest. Benserasiidi plasmakontsentratsiooni
vaartused olid parast tolkapooni ja benserasiidi(25 mg)/levodopa samaaegset manustamist samas
vahemikus kui pérast ainult levodopa/benserasiidi manustamist. Samas v3ib benserasiidi
plasmakontsentratsioon pérast tolkapooni ja benserasiidi(50 mg)/levodopa samaaegset manustamist
saavutada suuremad vaidrtused kui tavaliselt parast levodopa/benserasiidi manustamist. Ei ole uuritud
tolkapooni toimet teiste COMTi vahendusel metaboliseeruvate ravimite (nt a-metiiiildopa,
dobutamiin, apomorfiin, adrenaliin ja isoprenaliin) farmakokineetikale. Silmas tuleb pidada
korvaltoimeid, mis on tingitud nende ravimite arvatavast plasmakontsentratsiooni suurenemisest
Tasmar’iga kombineerimisel.

Tolkapooni toime teiste ravimite metabolismile

in vitro afiinsuse tottu tsiitokroom CYP2C9 suhtes voib tolkapoon mdjutada ravimite toimet, mille
kliirens soltub sellest ensiilimist (nt tolbutamiid ja varfariin). Koostoimeuuringus ei muutnud
tolkapoon tolbutamiidi farmakokineetikat. Seetdttu ei ole tdenéoline tsiitokroom CYP2C9-ga seotud
kliiniliselt oluliste koostoimete teke.

Kuna varfariini ja tolkapooni kombineerimise kohta on kliinilisi andmeid véhe, tuleb nende ravimite
samaaegsel kasutamisel kontrollida hiiiibimisniitajaid.

Katehhoolamiinide sisaldust suurendavad ravimid
Kuna tolkapoon mojutab katehhoolamiinide metabolismi, on teoreetiliselt voimalikud koostoimed
teiste katehhoolamiinide sisaldust suurendavate ravimitega.

Kui Tasmar’it manustati koos levodopa/karbidopa ja desipramiiniga, ei ilmnenud vererdhu,
pulsisageduse ega desipramiini plasmakontsentratsiooni olulist muutust. Kdrvaltoimete {ildine
esinemissagedus suurenes vihesel médral. Need kdrvaltoimed olid prognoositavad kdigi kolme eraldi
ravimi teadaolevate korvaltoimete pShjal. Seetottu peab olema ettevaatlik tugevatoimeliste
noradrenaliini tagasihaarde inhibiitorite (nt desipramiin, maprotiliin vi venlafaksiin) manustamisel
Parkinsoni tdvega patsientidele, kes saavad ravi Tasmar’i ja levodopa preparaatidega.

Kliinilistes uuringutes oli Tasmar’it/levodopa preparaate saavatel patsientidel korvaltoimete profiil

sarnane sOltumata sellest, kas neile manustati voi ei manustatud samaaegselt ka selegiliini (MAO-B
inhibiitor).
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4.6  Fertiilsus, rasedus ja imetamine

Rasedus
Puuduvad adekvaatsed andmed tolkapooni kasutamise kohta rasedatel naistel. Seetdttu tohib Tasmar’it
raseduse ajal kasutada ainult juhul, kui oodatav kasu digustab véimalikku riski lootele.

Imetamine
Loomkatsetes eritus tolkapoon rinnapiima.
Tolkapooni ohutus imikutel ei ole teada; seet6ttu ei tohi Tasmar-ravi ajal last rinnaga toita.

Fertiilsus
Rottidel ja kiiiilikutel tdheldati parast tolkapooni manustamist toksilist toimet embriiole/lootele (vt
16ik 5.3). Potentsiaalne oht inimestele on teadmata.

4.7 Toime reaktsioonikiirusele

Ravimi toime kohta autojuhtimisele ja masinate késitsemise voimele ei ole uuringuid 18bi viidud.
Kliinilistes uuringutes ei ole ilmnenud Tasmar’i ebasoodsat toimet patsiendi autojuhtimise ja masinate
kasitsemise voimele. Ent patsiente tuleb teavitada sellest, et nende autojuhtimise ja masinatega
tootamise voime voib alaneda Parkinsoni tdve siimptomite tottu.

COMT inhibiitorina suurendab Tasmar teadaolevalt samaaegselt manustatud levodopa biosaadavust.
Jargnev dopamiinergilise stimulatsiooni suurenemine voib viia dopamiinergiliste korvaltoimete
tekkeni, mida tdheldatakse pérast ravi COMT inhibiitoritega. Patsiente, kes saavad ravi levodopaga ja
kellel esineb somnolentsust ja/voi dkilise uinumise episoode, tuleb teavitada, et nad hoiduksid
autojuhtimisest ja tegevustest, mille puhul voib tdhelepanuvoime vihenemine seada neid ennast voi
teisi tdsise vigastuse vOi surma ohtu (nt masinatega tidotamisel), kuni korduvad episoodid ja
somnolentsus on taandunud (vt ka 16ik 4.4).

4.8 Korvaltoimed

Alljargnevas tabelis on loetletud Tasmar’i kasutamisega seoses koige sagedamini téheldatud
korvaltoimed, mida esines sagedamini kui platseebot saanud patsientidel. COMT inhibiitorina
suurendab Tasmar teadaolevalt samaaegselt manustatud levodopa biosaadavust. Jirgnev
dopamiinergilise stimulatsiooni suurenemine voib viia dopamiinergiliste kdrvaltoimete tekkeni, mida
tdheldatakse parast ravi COMT inhibiitoritega. Neist sagedasimad on suurenenud diiskineesia,
niveldus, oksendamine, kohuvalu, minestus, ortostaatilised haired, kohukinnisus, unehéired, unisus,
hallutsinatsioonid.

Ainus korvaltoime, mille tottu Idpetati kliinilistes uuringutes sageli ravi Tasmar’iga, oli kdhulahtisus
(vt 10ik 4.4).

Viga sage (>1/10)

Sage (=1/100 kuni <1/10)

Aeg-ajalt (>1/1000 kuni <1/100)

Harv (=1/10 000 kuni <1/1000)

Viga harv (<1/10 000)

Teadmata (esinemissagedust ei saa hinnata olemasolevate andmete alusel)

Jargnevas tabelis on toodud Tasmar’iga véimalikult seotud korvaltoimed, mis saadi Parkinsoni tdvega
patsientidel 1dbiviidud paralleelgruppides, platseebokontrollitud randomiseeritud uuringutest.

Kokkuvdte Tasmar’iga voimalikult seotud kdrvaltoimetest, mille esinemissagedus baseerub III faasi
platseebokontrollitud uuringutel:
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Organsiisteemi klass

Esinemissagedus

Korvalnahud

Infektsioonid ja infestatsioonid

Sage

Ulemiste hingamisteede infektsioon

Psiuihhiaatrilised haired

Viga sage

Unehéired

Unenégude sageduse kasv

Segasus

Hallutsinatsioon

Harv

Impulsikontrolli hdired*

(libiido suurenemine, hiiperseksuaalsus,
patoloogiline hasartméngurlus,
kompulsiivne rahakulutamine voi
ostlemine, liigs60missodstus,
kompulsiivne s6dmine (vt 16ik 4.4))

Niérvisiisteemi héired

Viga sage

Diiskineesia

Diistoonia

Peavalu

Pearinglus

Unisus

Ortostaatilised kaebused

Harv

Maliigne neuroleptiline siindroom (vt
161k 4.4)

Sage

Hiipokineesia

Minestus

Seedetrakti hdired

Viga sage

Tiveldus

Kohulahtisus

Sage

Oksendamine

Kohukinnisus

Suukuivus

Valu kdhu piirkonnas

Diispepsia

Ainevahetus- ja toitumishdired

Viga sage

Anoreksia

Naha ja nahaaluskoe kahjustused

Sage

Suurenenud higistamine

Neerude ja kuseteede hiired

Sage

Uriini varvuse muutus

Uldised hiired ja
manustamiskoha reaktsioonid

Sage

Valu rinnus

Gripilaadne haigus

Maksa ja sapiteede hdired

Aeg-ajalt

Maksarakkude kahjustus, harvadel
juhtudel fataalse 10puga* (vt 16ik 4.4)

Uuringud

Sage

Alaniinaminotransferaasi aktiivsuse
tous (ALT)

* Korvaltoimed, mille sagedust ei olnud voimalik hinnata kliiniliste uuringute kdigus (st
korvaltoime ei ilmnenud kliiniliste uuringute kiigus vaid alles turuletulekujirgselt), on mdirgitud
tirniga (*) ja esinemissageduse kategooria on arvutatud vastavalt EL juhistele.

Alaniinaminotransferaasi aktiivsuse tous

Alaniinaminotransferaasi (ALAT) aktiivsuse suurenemine {ile 3 x normivahemiku tilempiirist tekkis
1% patsientidest, kes said 100 mg Tasmar’it kolm korda 66péaevas, ning 3% patsientidest, kes said
200 mg kolm korda 66pdevas. ALAT aktiivsuse suurenemist esines umbes kaks korda sagedamini
naistel. See ilmnes tavaliselt 6...12 nidala jooksul pérast ravi alustamist ning ei pdhjustanud kliinilisi
stimptomeid. Umbes pooltel juhtudel taastus esialgne maksaensiitimide aktiivsus spontaanselt
Tasmar-ravi jitkamisel. Ulejadinutel taastus ravieelne maksaensiiiimide aktiivsus pirast ravi

katkestamist.

Maksarakkude kahjustus
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Turustamisjérgselt on teatatud harvadest raske maksakahjustuse juhtudest, mis loppesid surmaga (vt
161k 4.4).

Maliigne neuroleptiline siindroom

Uksikutel juhtudel on maliigsele neuroleptilisele siindroomile viitavaid siimptomeid (vt 15ik 4.4)
kirjeldatud pérast Tasmar’i annuse vihendamist voi ravi l0petamist ning parast Tasmar’i
kasutuselevGtmist, kui sellega kaasnes teiste samaaegselt kasutatavate dopamiinergiliste ravimite
annuse oluline vihendamine. Lisaks on tdheldatud maliigsele neuroleptilisele siindroomile vai raskele
diiskineesiale jargnenud rabdomiioliiiisi.

Uriini vérvuse muutus
Tolkapoon ja tema metaboliidid on kollased ning vdivad pdhjustada patsiendi uriini virvuse ohutut
intensiivistumist.

Impulsside kontrolli hiire

Stimptomid, mis voivad dopamiini agonistide ja/v0i teiste dopamiinergiliste ravimitega, nt Tasmar
koos levodopaga ravitavatel patsientidel esineda, on patoloogiline méngurlus, suurenenud libiido,
hiiperseksuaalsus, kompulsiivne rahakulutamine voi ostlemine, liigs66miséostud ja kompulsiivne
s0omine (vt 101k 4.4).

Voimalikest kdrvaltoimetest teatamine

Ravimi voimalikest korvaltoimetest on oluline teatada ka pérast ravimi miiiigiloa véiljastamist. See
voimaldab jatkuvalt hinnata ravimi kasu/riski suhet. Tervishoiutdotajatel palutakse kdigist voimalikest
korvaltoimetest teatada riikliku teavitamissiisteemi (vt V lisa) kaudu.

4.9 Uleannustamine

Uksikjuhtudel on kirjeldatud tolkapooni tablettide juhuslikku vdi tahtlikku iileannustamist. Ent nende
juhtude kliiniline pilt oli sedavord erinev, et nende pohjal ei saa teha iildisi jareldusi.

Tervete eakate vabatahtlikega l1dbiviidud {ihenddalases uuringus oli suurim inimestele manustatud
tolkapooni annus 800 mg kolm korda péevas, koos vdi ilma levodopa samaaegse manustamiseta. Selle
annuse puhul oli tolkapooni maksimaalne plasmakontsentratsioon keskmiselt 30 pg/ml (vorreldes
védrtustega 3 ja 6 ng/ml vastavalt parast 100 mg ja 200 mg tolkapooni manustamist kolm korda
O0péevas). Taheldati iiveldust, oksendamist ja pearinglust, eriti levodopa samaaegsel kasutamisel.

Uleannustamise ravi
Soovitatav on hospitaliseerimine. Néidustatud on iildtoetav ravi. Uhendi fiilisikalis-keemiliste
omaduste pdhjal ei ole hemodialiiiis suure tdendosusega efektiivne.

5. FARMAKOLOOGILISED OMADUSED
5.1 Farmakodiinaamilised omadused

Farmakoterapeutiline rithm: parkinsonismivastased ained, teised dopaminergilised ained, ATC-kood:
N04BX01

Toimemehhanism

Tolkapoon on suukaudselt manustatav selektiivne ja poorduva toimega
katehhool-O-metiililtransferaasi (COMT) inhibiitor. Manustatuna koos levodopa ja aromaatsete
aminohapete dekarboksiilaasi inhibiitoriga (AADC-I), tagab see levodopa stabiilsema
plasmakontsentratsiooni, vihendades levodopa metabolismi 3-metoksii-4-hiidroksii-L-feniiiilalaniiniks
(3-OMD).

3-OMD korget plasmakontsentratsiooni on Parkinsoni tdvega patsientidel seostatud vdhese
ravivastusega levodopale. Tolkapoon vihendab markimisvaarselt 3-OMD moodustumist.
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Farmakodiinaamilised toimed

Uuringutest tervete vabatahtlikega on ilmnenud, et parast suukaudset manustamist inhibeerib
tolkapoon poorduvalt inimese eriitrotsiiiitide COMT aktiivsust. See on tihedalt seotud tolkapooni
plasmakontsentratsiooniga. Tolkapooni 200 mg annuse puhul on eriitrotsiititide COMT aktiivsuse
maksimaalne inhibeerimine keskmiselt iile 80%. Tasmar’i manustamisel annuses 200 mg kolm korda
péevas on minimaalse kontsentratsiooni perioodil eriitrotsiititide COMT aktiivsus 30...45% ilma
tolerantsuse tekketa.

Pérast tolkapooni drajatmist tiheldati eriitrotsiiiitide COMT aktiivsuse médduvat suurenemist
kdrgemale ravieelsetest véaértustest. Parkinsoni tdvega patsientidel 1dbiviidud uuring aga kinnitas, et
parast ravi lopetamist ei esine olulist muutust levodopa farmakokineetika voi patsiendi ravivastuse
osas levodopale ravieelsete niitajatega vorreldes.

Kui Tasmar’it manustatakse koos levodopaga, suureneb levodopa suhteline biosaadavus (4UC)
ligikaudu kaks korda. See on tingitud L-dopa kliirensi vihenemisest, mille tulemuseks on levodopa
terminaalse eliminatsiooni poolvéartusaja (¢) pikenemine. Levodopa keskmine maksimaalne
plasmakontsentratsioon (Cmax) ja selle saabumise aeg (fmax) Uldjuhul ei muutunud. Toime ilmneb pérast
esimest manustamist. Tervetel vabatahtlikel ja Parkinsoni tovega patsientidel teostatud uuringud on
kinnitanud, et maksimaalse toime tagab tolkapooni annus 100...200 mg. Tolkapooni toimel vihenes
mérkimisvédrselt ja annusest sdltuvalt 3-OMD plasmakontsentratsioon, kui tolkapooni manustati koos
levodopa/AADC-I-ga (aromaatsete aminohapete dekarboksiilaasi inhibiitor) (benserasiid vdi
karbidopa).

Tolkapooni toime levodopa farmakokineetikale on sarnane levodopa/benserasiidi ja
levodopa/karbidopa kdigi ravimvormide puhul; see ei soltu levodopa annusest, levodopa/AADC-1
(benserasiidi voi karbidopa) suhtest ning prolongeeritud toimega ravimvormide kasutamisest.

Kliiniline efektiivsus ja ohutus:

Kliinilistest platseebokontrolliga topeltpimeuuringutest on ilmnenud OFF-aja oluline umbes 20...30%
vihenemine ja ON-aja sarnane pikenemine, millega kaasneb stimptomite raskuse vihenemine
Tasmar-ravi saavatel fluktuatsioonidega patsientidel. Uurija tildhinnang ravi efektiivsusele néditas
samuti olulist paranemist.

Uhes topeltpimeuuringus vorreldi Tasmar’it entakapooniga Parkinsoni tdvega patsientidel, kellel
esines optimaalse levodopa-ravi ajal vidhemalt 3-tunnine OFF-aeg pdevas. Esmane tulemusnéitaja oli
patsientide arv, kellel ON-aeg pikenes 1 v3i enama tunni vorra (vt tabel 1).

Tabel 1 Topeltpimeuuringu esmane ja teisene tulemusniiitaja

Entakapoon Tolkapoon p véértus 95% CI
N=75 N=75
Esmane tulemusniitaja
ON-aja > 1-tunnise pikenemisega 32 (43%) 40 (53%) p=0,191 -5,2;26,6
patsientide arv (protsent)
Teisene tulemusniitaja
Modduka voi mérkimisvairse 19 (25%) 29 (39%) p=0,080 -1,4;28,1
paranemisega patsientide arv (protsent)

Paranenud esmase ja teisese 13 (17%) 24 (32%) NA NA
tulemusnéitajaga patsientide arv
(protsent)

5.2 Farmakokineetilised omadused

Terapeutilises vahemikus on tolkapooni farmakokineetika lineaarne ning ei soltu levodopa/AADC-I
(benserasiidi voi karbidopa) samaaegsest manustamisest.
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Imendumine

Tolkapoon imendub kiiresti, #max on ligikaudu 2 tundi. Suukaudsel manustamisel on absoluutne
biosaadavus umbes 65%. Tolkapooni manustamisel annuses 100 mg voi 200 mg kolm korda 66paevas
ravimi kuhjumist ei teki. Nende annuste kasutamisel on Cmax vastavalt umbes 3 ja 6 pg/ml. Toit
aeglustab ja vdhendab tolkapooni imendumist, kuid koos toiduga manustatud tolkapooni annuse
suhteline biosaadavus on siiski 80...90%.

Jaotumine

Tolkapooni jaotusruumala (V) on viike (9 1). Tolkapoon ei jaotu laialdaselt kudedesse, kuna on suurel
mééral seondunud plasmavalkudega (> 99,9%). In vitro katsed on niidanud, et tolkapoon seondub
peamiselt seerumi albumiiniga.

Biotransformatsioon/eritumine

Enne eritumist metaboliseerub tolkapoon peaaegu tiielikult, vaid viga vdike kogus (0,5% annusest)
eritub muutumatul kujul uriiniga. Tolkapoon metaboliseerub pohiliselt konjugatsiooni teel inaktiivseks
gliikuroniidiks. Lisaks metiileerub ithend COMTi vahendusel 3-O-metiiiiltolkapooniks ja
metaboliseerub tsiitokroom P450 3A4 ja 2A6 vahendusel primaarseks alkoholiks (metiiiilrithma
hiidroksiileerumine), mis seejdrel oksiideerub karboksiiiilhappeks. Oletatavaks amiiniks
redutseerumine ning jargnev N-atsetiileerumine tekib vihesel madral. Parast suukaudset manustamist
eritub 60% ravimiga seotud materjalist uriiniga ja 40% roojaga.

Tolkapoon on madala ekstraktsioonisuhtega ravim (ekstraktsioonisuhe = 0,15), millel on mdodukas
stisteemne kliirens (umbes 7 1/t). Tolkapooni ¢, on ligikaudu 2 tundi.

Maksakahjustus
Turustamisjérgselt tdheldatud maksakahjustuse ohu tdttu on Tasmar vastundidustatud maksahaiguse

voi maksaensiiiimide aktiivsuse suurenemise korral. Maksakahjustusega patsientidel teostatud
uuringust on ilmnenud, et mdddukas mittetsirrootiline maksahaigus ei mojuta tolkapooni
farmakokineetikat. Ent mddduka tsirrootilise maksahaigusega patsientidel vihenes seondumata
tolkapooni kliirens peaaegu 50%. Selle tulemusena voib kahekordselt suureneda seondumata ravimi
keskmine kontsentratsioon.

Neerukahjustus
Neerukahjustusega patsientidel ei ole tolkapooni farmakokineetikat uuritud. Ent kliinilistes uuringutes

on populatsiooni farmakokineetikat kasutades uuritud seost neerufunktsiooni ja tolkapooni
farmakokineetika vahel. Enam kui 400 patsiendilt saadud andmed on kinnitanud, et neerufunktsioon ei
mojuta tolkapooni farmakokineetikat laias kreatiniini kliirensi véartuste (30...130 ml/min) vahemikus.
Seda voib seletada fakt, et uriiniga eritub vaid ebaoluline kogus tolkapoonist ning pdhimetaboliit
tolkapoongliikuroniid eritub nii uriini kui sapiga (roojaga).

5.3 Prekliinilised ohutusandmed

Farmakoloogilise ohutuse, korduvtoksilisuse, genotoksilisuse, kartsinogeensuse ja
reproduktsioonitoksilisuse mittekliinilised uuringud ei ole ndidanud kahjulikku toimet inimesele.

Kartsinogenees, mutagenees

24-kuulises kartsinogeensusuuringus tekkisid neeru epiteliaalsed kasvajad (adenoomid voi
kartsinoomid) 3% ja 5% rottidest vastavalt keskmise ja suure annuse grupis. Vdikese annuse grupis
aga neerukahjustuse tunnuseid ei ilmnenud. Rottide kartsinogeensusuuringu suure annuse grupis
taheldati emaka adenokartsinoomide esinemissageduse suurenemist. Hiirte ja koertega teostatud
kartsinogeensusuuringutes sarnaseid neerukahjustuse leide ei tdheldatud.

Mutagenees
Mutageensustestides ei ole ilmnenud tolkapooni genotoksilist toimet.

Reproduktsioonitoksilisus
Uksinda manustamisel ei olnud tolkapoon teratogeenne ega omanud toimet fertiilsusele.
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6. FARMATSEUTILISED ANDMED
6.1 Abiainete loetelu

Tableti sisu
Kaltsiumvesinikfosfaat (veevaba)
Mikrokristalne tselluloos
Povidoon K30
Naatriumtérklisgliikolaat
Laktoosmonohiidraat

Talk

Magneesiumstearaat

Tableti kate
Metiiiilhiidroksiipropiiiltselluloos
Talk

Kollane raudoksiid
Etiitiltselluloos

Titaandioksiid (E171)

Triatsetiin
Naatriumlauriiiilsulfaat

6.2 Sobimatus

Ei kohaldata.

6.3 Kaolblikkusaeg

5 aastat

6.4 Saiilitamise eritingimused

See ravimpreparaat ei vaja sdilitamisel eritingimusi.

6.5 Pakendi iseloomustus ja sisu

PVC/PE/PVDC blisterpakendid (30 vdi 60 Shukese poliimeerikattega tabletti pakendis).
Merevaikkollased klaaspudelid ilma niiskustimava aineta (100 dhukese poliimeerikattega tabletti
pudelis).

Koik pakendi suurused ei pruugi olla miiiigil.

6.6 Erihoiatused ravimpreparaadi hivitamiseks

Erinduded hévitamiseks puuduvad.

7.  MUUGILOA HOIDJA

Viatris Healthcare Limited
Damastown Industrial Park
Mulhuddart

Dublin 15

DUBLIN

Jirimaa
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8. MUUGILOA NUMBER (NUMBRID)

EU/1/97/044/004-6

9. ESMASE MUUGILOA VALJASTAMISE/MUUGILOA UUENDAMISE KUUPAEV
Miiiigiloa esmase viljastamise kuupédev: 27. august 1997

Miiiigiloa uuendamise kuupdev: 31. august 2004
Miiiigiloa viimase uuendamise kuupdev: 21. juuli 2014

10. TEKSTI LABIVAATAMISE KUUPAEV

Téapne teave selle ravimpreparaadi kohta on Euroopa Ravimiameti kodulehel:
http://www.ema.europa.eu.
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I1 LISA
BIOLOOGILIS(T)E TOIMEAINE(TE) TOOTJA(D) JA
RAVIMIPARTII KASUTAMISEKS VABASTAMISE EEST
VASTUTAV(AD) TOOTJA(D)
HANKE- JA KASUTUSTINGIMUSED VOI PIIRANGUD
MUUGILOA MUUD TINGIMUSED JA NOUDED

RAVIMPREPARAADI OHUTU JA EFEKTIIVSE
KASUTAMISE TINGIMUSED JA PIIRANGUD
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A.  BIOLOOGILIS(T)E TOIMEAINE(TE) TOOTJA(D) JA RAVIMIPARTII
KASUTAMISEKS VABASTAMISE EEST VASTUTAV(AD) TOOTJA(D)

Ravimipartii kasutamiseks vabastamise eest vastutava tootja nimi ja aadress

ICN Polfa Rzeszoéw S.A.
ul. Przemystowa 2
35-105 Rzeszow

Poola

B. HANKE- JA KASUTUSTINGIMUSED VOI PIIRANGUD

Piiratud tingimustel véljastatav retseptiravim (vt lisa I: Ravimi omaduste kokkuvote, 15ik 4.2).

C. MUUGILOA MUUD TINGIMUSED JA NOUDED
) Perioodilised ohutusaruanded

Nouded asjaomase ravimi perioodiliste ohutusaruannete esitamiseks on sétestatud direktiivi
2001/83/EU artikli 107¢ punkti 7 kohaselt liidu kontrollpdevade loetelus (EURD loetelu) ja iga
hilisem uuendus avaldatakse Euroopa ravimite veebiportaalis.

D. RAVIMPREPARAADI OHUTU JA EFEKTIIVSE KASUTAMISE TINGIMUSED JA
PIIRANGUD

o Riskijuhtimiskava

Miiiigiloa hoidja peab ndutavad ravimiohutuse toimingud ja sekkumismeetmed 14bi viima vastavalt
miitigiloa taotluse moodulis 1.8.2 esitatud kokkulepitud riskijuhtimiskavale ja mis tahes jargmistele
ajakohastatud riskijuhtimiskavadele.

Ajakohastatud riskijuhtimiskava tuleb esitada:
e Euroopa Ravimiameti ndudel;
e kui muudetakse riskijuhtimissiisteemi, eriti kui saadakse uut teavet, mis voib oluliselt
mojutada riski/kasu suhet, voi kui saavutatakse oluline (ravimiohutuse voi riski
minimeerimise) eesmark.

Kui perioodilise ohutusaruande esitamine ja riskijuhtimiskava ajakohastamine jadvad samasse
ajavahemikku, voib need esitada samal ajal.

) Riski minimeerimise lisameetmed

Sellel ravimil on jérgmiste riski minimeerimise lisameetmed: rasked maksandhud ja maliigne
neuroleptiline siindroom (NMS).

Riski minimeerimise lisameetmed hdlmavad patsiendipidevikut maksaanaliiliside védrtuste ja
kuupidevade iilesmérkimiseks. Lisaks annab see patsientidele ja hooldajatele teavet meditsiiniliste
seisundite maksakahjustuse ja maliigse neuroleptilise siindroomi kohta.
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ITI LISA

PAKENDI MARGISTUS JA INFOLEHT
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A. PAKENDI MARGISTUS

29



VALISPAKENDIL JA SISEPAKENDIL PEAVAD OLEMA JARGMISED ANDMED

Pudeli karp ja etikett

| 1. RAVIMPREPARAADI NIMETUS

Tasmar 100 mg dhukese poliimeerikattega tabletid
Tolcaponum

| 2. TOIMEAINE(TE) SISALDUS

Uks dhukese poliimeerikattega tablett sisaldab 100 mg tolkapooni.

3.  ABIAINED

Sisaldab laktoosi.
Lisateavet lugege pakendi infolehest.

| 4. RAVIMVORM JA PAKENDI SUURUS

Ohukese poliimeerikattega tablett

30 ohukese poliimeerikattega tabletti
60 dhukese poliimeerikattega tabletti
100 dhukese poliimeerikattega tabletti
200 dhukese poliimeerikattega tabletti

[5.  MANUSTAMISVIIS JA -TEE(D)

Enne ravimi kasutamist lugege pakendi infolehte. Suukaudne.
Tabletid tuleb tervelt alla neelata. Arge murdke voi purustage tabletti.

6. ERIHOIATUS, ET RAVIMIT TULEB HOIDA LASTE EEST VARJATUD JA
KATTESAAMATUS KOHAS

Hoida laste eest varjatud ja kéttesaamatus kohas.

| 7. TEISED ERIHOIATUSED (VAJADUSEL)

| 8. KOLBLIKKUSAEG

EXP

| 9. SAILITAMISE ERITINGIMUSED
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10. ERINOUDED KASUTAMATA JAANUI} RAVIMPREPARAADI VOI SELLEST
TEKKINUD JAATMEMATERJALI HAVITAMISEKS, VASTAVALT VAJADUSELE

| 11. MUUGILOA HOIDJA NIMI JA AADRESS

Viatris Healthcare Limited
Damastown Industrial Park
Mulhuddart

Dublin 15

DUBLIN

Iirimaa

| 12. MUUGILOA NUMBER (NUMBRID)

EU/1/97/044/007 30 tabletti
EU/1/97/044/008 60 tabletti
EU/1/97/044/003 100 tabletti
EU/1/97/044/010 200 tabletti

| 13. PARTII NUMBER

Lot

| 14. RAVIMI VALJASTAMISTINGIMUSED

Retseptiravim.

| 15. KASUTUSJUHEND

| 16. TEAVE BRAILLE’ KIRJAS (PUNKTKIRJAS)

Tasmar 100 mg (on asjakohane vaid vélispakendi korral)

17. AINULAADNE IDENTIFIKAATOR - 2D-vootkood

Lisatud on 2D-v66tkood, mis sisaldab ainulaadset identifikaatorit.

18. AINULAADNE IDENTIFIKAATOR - INIMLOETAVAD ANDMED

PC
SN
NN
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VALISPAKENDIL JA SISEPAKENDIL PEAVAD OLEMA JARGMISED ANDMED

Blisterpakendite karp

| 1. RAVIMPREPARAADI NIMETUS

Tasmar 100 mg Shukese poliimeerikattega tabletid
Tolcaponum

[2. TOIMEAINE(TE) SISALDUS

Uks dhukese poliimeerikattega tablett sisaldab 100 mg tolkapooni.

3.  ABIAINED

Sisaldab laktoosi.
Lisateavet lugege pakendi infolehest.

| 4. RAVIMVORM JA PAKENDI SUURUS

Ohukese poliimeerikattega tablett

30 dhukese poliimeerikattega tabletti
60 Shukese poliimeerikattega tabletti

[5.  MANUSTAMISVIIS JA -TEE(D)

Enne ravimi kasutamist lugege pakendi infolehte. Suukaudne.
Tabletid tuleb tervelt alla neelata. Arge murdke v4i purustage tabletti.

6. ERIHOIATUS, ET RAVIMIT TULEB HOIDA LASTE EEST VARJATUD JA
KATTESAAMATUS KOHAS

Hoida laste eest varjatud ja kéttesaamatus kohas.

[7. TEISED ERIHOIATUSED (VAJADUSEL)

| 8. KOLBLIKKUSAEG

EXP

[9. SAILITAMISE ERITINGIMUSED
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10. ERINOUDED KASUTAMATA JAANUI} RAVIMPREPARAADI VOI SELLEST
TEKKINUD JAATMEMATERJALI HAVITAMISEKS, VASTAVALT VAJADUSELE

| 11. MUUGILOA HOIDJA NIMI JA AADRESS

Viatris Healthcare Limited
Damastown Industrial Park
Mulhuddart

Dublin 15

DUBLIN

Iirimaa

| 12. MUUGILOA NUMBER

EU/1/97/044/001 30 tabletti
EU/1/97/044/002 60 tabletti

| 13.  PARTII NUMBER

Lot

| 14. RAVIMI VALJASTAMISTINGIMUSED

Retseptiravim.

| 15. KASUTUSJUHEND

| 16. TEAVE BRAILLE’ KIRJAS (PUNKTKIRJAS)

Tasmar 100 mg (on asjakohane vaid vélispakendi korral)

17. AINULAADNE IDENTIFIKAATOR - 2D-véotkood

Lisatud on 2D-v66tkood, mis sisaldab ainulaadset identifikaatorit.

18. AINULAADNE IDENTIFIKAATOR - INIMLOETAVAD ANDMED

PC
SN
NN

33



MINIMAALSED ANDMED, MIS PEAVAD OLEMA BLISTER- VOI RIBAPAKENDIL

Blisterpakend

| 1. RAVIMPREPARAADI NIMETUS

Tasmar 100 mg Shukese poliimeerikattega tabletid
Tolcaponum

[2.  MUUGILOA HOIDJA NIMI

Viatris Healthcare Limited

3. KOLBLIKKUSAEG

EXP

| 4.  PARTII NUMBER

Lot

[5. MUU
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VALISPAKENDIL JA SISEPAKENDIL PEAVAD OLEMA JARGMISED ANDMED

Pudeli karp ja etikett

| 1.

RAVIMPREPARAADI NIMETUS

Tasmar 200 mg dhukese poliimeerikattega tabletid
Tolcaponum

| 2.

TOIMEAINE(TE) SISALDUS

Uks dhukese poliimeerikattega tablett sisaldab 200 mg tolkapooni.

| 3.

ABIAINED

Sisaldab laktoosi.
Lisateavet lugege pakendi infolehest.

| 4.

RAVIMVORM JA PAKENDI SUURUS

Ohukese poliimeerikattega tablett

100 Shukese poliimeerikattega tabletti

| 5.

MANUSTAMISVIIS JA -TEE(D)

Enne ravimi kasutamist lugege pakendi infolehte. Suukaudne.
Tabletid tuleb tervelt alla neelata. Arge murdke vdi purustage tabletti.

6.

ERIHOIATUS, ET RAVIMIT TULEB HOIDA LASTE EEST VARJATUD JA
KATTESAAMATUS KOHAS

Hoida laste eest varjatud ja kéttesaamatus kohas.

| 7. TEISED ERIHOIATUSED (VAJADUSEL)
| 8. KOLBLIKKUSAEG
EXP
| 9.  SAILITAMISE ERITINGIMUSED
10. ERINOUDED KASUTAMATA JAANUD RAVIMPREPARAADI VOI SELLEST

TEKKINUD JAATMEMATERJALI HAVITAMISEKS, VASTAVALT VAJADUSELE
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| 11. MUUGILOA HOIDJA NIMI JA AADRESS

Viatris Healthcare Limited
Damastown Industrial Park
Mulhuddart

Dublin 15

DUBLIN

Iirimaa

| 12. MUUGILOA NUMBER

EU/1/97/044/006 100 tabletti

| 13.  PARTII NUMBER

Lot

| 14. RAVIMI VALJASTAMISTINGIMUSED

Retseptiravim.

| 15. KASUTUSJUHEND

| 16. TEAVE BRAILLE’ KIRJAS (PUNKTKIRJAS)

Tasmar 200 mg (on asjakohane vaid vélispakendi korral)

17. AINULAADNE IDENTIFIKAATOR - 2D-véotkood

Lisatud on 2D-v66tkood, mis sisaldab ainulaadset identifikaatorit.

18. AINULAADNE IDENTIFIKAATOR - INIMLOETAVAD ANDMED

PC
SN
NN
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VALISPAKENDIL JA SISEPAKENDIL PEAVAD OLEMA JARGMISED ANDMED

Blisterpakendite karp

| 1. RAVIMPREPARAADI NIMETUS

Tasmar 200 mg dhukese poliimeerikattega tabletid
Tolcaponum

| 2. TOIMEAINE(TE) SISALDUS

Uks dhukese poliimeerikattega tablett sisaldab 200 mg tolkapooni.

3.  ABIAINED

Sisaldab laktoosi.
Tdiendava informatsiooni saamiseks vt pakendi infolehte.

| 4. RAVIMVORM JA PAKENDI SUURUS

Ohukese poliimeerikattega tablett

30 ohukese poliimeerikattega tabletti
60 dhukese poliimeerikattega tabletti

[5.  MANUSTAMISVIIS JA -TEE(D)

Enne ravimi kasutamist lugege pakendi infolehte. Suukaudne.
Tabletid tuleb tervelt alla neelata. Arge murdke vdi purustage tabletti.

6. ERIHOIATUS, ET RAVIMIT TULEB HOIDA LASTE EEST VARJATUD JA
KATTESAAMATUS KOHAS

Hoida laste eest varjatud ja kéttesaamatus kohas.

[7.  TEISED ERIHOIATUSED (VAJADUSEL)

| 8. KOLBLIKKUSAEG

| 9. SAILITAMISE ERITINGIMUSED

10. ERINOUDED KASUTAMATA JAANUD RAVIMPREPARAADI VOI SELLEST
TEKKINUD JAATMEMATERJALI HAVITAMISEKS, VASTAVALT VAJADUSELE
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| 11. MUUGILOA HOIDJA NIMI JA AADRESS

Viatris Healthcare Limited
Damastown Industrial Park
Mulhuddart

Dublin 15

DUBLIN

Iirimaa

| 12. MUUGILOA NUMBER

EU/1/97/044/004 30 tabletti
EU/1/97/044/005 60 tabletti

| 13. PARTII NUMBER

Lot

| 14. RAVIMI VALJASTAMISTINGIMUSED

Retseptiravim.

| 15. KASUTUSJUHEND

| 16. TEAVE BRAILLE’ KIRJAS (PUNKTKIRJAS)

Tasmar 200 mg (on asjakohane vaid vélispakendi korral)

17. AINULAADNE IDENTIFIKAATOR - 2D-vootkood

Lisatud on 2D-v66tkood, mis sisaldab ainulaadset identifikaatorit.

18. AINULAADNE IDENTIFIKAATOR — INIMLOETAVAD ANDMED

PC
SN
NN
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MINIMAALSED ANDMED, MIS PEAVAD OLEMA BLISTER- VOI RIBAPAKENDIL

Blisterpakend

| 1. RAVIMPREPARAADI NIMETUS

Tasmar 200 mg dhukese poliimeerikattega tabletid
Tolcaponum

[2.  MUUGILOA HOIDJA NIMI

Viatris Healthcare Limited

3. KOLBLIKKUSAEG

EXP

| 4. PARTII NUMBER

Lot

[5. MUU
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B. PAKENDI INFOLEHT
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Pakendi infoleht: teave kasutajale

Tasmar 100 mg ohukese poliimeerikattega tabletid
tolkapoon (folcaponum)

Enne ravimi kasutamist lugege hoolikalt infolehte, sest siin on teile vajalikku teavet.

- Hoidke infoleht alles, et seda vajadusel uuesti lugeda.

- Kui teil on lisakiisimusi, pidage palun ndu oma arsti voi apteekriga.

- Ravim on vilja kirjutatud teile. Arge andke seda kellelegi teisele. Ravim vdib olla neile
kahjulik, isegi kui haigusndhud on sarnased.

- Kui teil tekib iikskdik milline korvaltoime, pidage ndu oma arsti, apteekri v3i meditsiinidega.
Korvaltoime voib olla ka selline, mida selles infolehes ei ole nimetatud. Vt 16ik 4.

Infolehe sisukord

Mis ravim on Tasmar ja milleks seda kasutatakse
Mida on vaja teada enne Tasmar’i votmist
Kuidas Tasmar’it votta

Voimalikud korvaltoimed

Kuidas Tasmar’it sdilitada

Pakendi sisu ja muu teave

SR =

1. Mis ravim on Tasmar ja milleks seda kasutatakse

Parkinsonismi raviks. Tasmar’it kasutatakse koos ravimiga levodopa (levodopa/benserasiidi voi
levodopa/karbidopana).

Tasmar’it kasutatakse juhul, kui iikski teine alternatiivne ravim ei suuda stabiliseerida teie Parkinsoni
tobe.

Parkinsoni tove raviks, kui te juba votate levodopat.

Katehhool-O-metiiiiltransferaas (COMT), organismiomane valk (ensiiiim), lammutab levodopat.
Tasmar blokeerib selle ensiilimi ja sellega aeglustab levodopa lammutamist. See tdhendab, et Tasmar’i
kasutamine koos levodopaga (levodopa/benserasiidi voi levodopa/karbidopa preparaadina) peaks
viima teie Parkinsoni tdve siimptomite paranemiseni.

2. Mida on vaja teada enne Tasmar’i kasutamist

Tasmar’it ei tohi votta

- kui teil on maksahaigus voi suurenenud maksaensiitimide aktiivsus;

- kui teil on rasked tahtmatud sundliigutused (diiskineesia);

- kui teil on kunagi olnud raskekujuline lihaste jdikus, palavik vdi segasusseisund (maliigne
neuroleptiline siindroom (NMS)) ja/voi kui teil esineb skeletilihaste kahjustumine
(mittetraumaatiline rabdomiioliiiis) voi palavik (hiipertermia);

- kui olete tolkapooni voi selle ravimi mis tahes koostisosade suhtes allergiline;

- kui teil on teatud liiki kasvaja neerupealises (feokromotsiitoom);

- kui te votate teatud ravimeid, mida kasutatakse depressiooni ja drevuse raviks, mida nimetatakse
mitteselektiivseteks monoaminooksiidaasi (MAO) inhibiitoriteks.

Hoiatused ja ettevaatusabinoud

Enne Tasmar’i votmist pidage ndu oma arsti voi apteekriga.

Arge alustage Tasmar’i kasutamist enne, kui arst:

- on kirjeldanud Tasmar-raviga kaasnevaid ohte

- on selgitanud vajalikke meetmeid nende ohtude vihendamiseks
- on vastanud teie voimalikele tekkinud kiisimustele
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- kui te olete rase voi kavatsete rasestuda. Arst arutleb teiega Tasmar’i raseduse-aegse votmisega
kaasuvaid riske ja ravist saadavat kasu. Imikutel ei ole Tasmar’i toimet uuritud. Ravi ajal
Tasmar’iga ei tohi te last imetada.

Rédkige oma arstile, kui teie voi teie perekond/hooldaja méirkab teis tungi voi iha kéituda teile
ebatavalisel moel, voi kui te ei suuda vastu panna impulssidele, ajendile voi kiusatusele teha midagi,
mis vOib teid ennast voi teisi kahjustada. Sellist kditumist nimetatakse impulsside kontrollimise
héireteks ja siia vdivad kuuluda hasartméngusoltuvus, liigsdomine voi arutu rahakulutamine,
ebatavaliselt kdrge sugutung voi mure suurenenud seksuaalsete mdtete voi tunnete suhtes. Arstil voib
tekkida vajadus teie raviskeem iile vaadata.

Teile médratakse Tasmar’it ainult juhul, kui iikski teine alternatiivne ravim ei suuda piisavalt
kontrollida teie Parkinsoni tdbe.

Lisaks voib arst 10petada teie ravi Tasmar’iga, kui 3 nddala moodudes ei ole ilmnenud piisavat
paranemist, mis digustaks ravi jitkamisega kaasnevaid riske.

Maksakahjustus

Tasmar v3ib pdhjustada harvaesinevat, kuid potentsiaalselt eluohtlikku maksakahjustust.
Maksakahjustus on sagedamini tekkinud pérast esimest ja enne kuuendat ravikuud. Samuti tuleb
maérkida, et naispatsientidel v3ib olla suurem oht maksakahjustuse tekkeks. Seetdttu tuleb kaaluda
jérgmiste véltivate meetmete rakendamist.

Enne ravi alustamist:
Maksakahjustuse ohu vihendamiseks ei tohi te Tasmar’it kasutada juhul, kui
- te pdete maksahaigust
- enne ravi alustamist tehtud vereanaliiiisid (maksaenstiiimide ALAT
(alaniinaminotransferaas) ja ASAT (aspartaataminotransferaas) mairamine) nditavad
maksatalitluse héireid.

Ravi ajal:

Ravi ajal tehakse vereanaliilisid jargmise intervalliga:

- esimesel 12 ravikuul iga 2 nédala jérel,

- jargneva 6 kuu jooksul iga 4 nédala jérel,

- seejérel edasise ravi jooksul iga 8 nidala jérel.

Kui nendes vereanaliiiisides ilmnevad korvalekalded, siis ravi 16petatakse.

Ravi Tasmar’iga voib monikord pdhjustada maksatalitluse héireid. Kui teil tekivad sellised siimptomid
nagu iiveldus, oksendamine, kdhuvalu (eriti maksapiirkonnas paremal pool tilakohus), isutus, ndrkus,
palavik, tume uriin, ikterus (naha ja silmavalgete kollasus) voi tavalisest kergemini tekkiv véasimus,
peate otsekohe ithendust votma oma arstiga.

Kui teid on juba Tasmar’iga ravitud ning teil on ravi ajal tekkinud dge maksakahjustus, ei tohi te ravi
Tasmar’iga uuesti alustada.

MNS (maliigne neuroleptiline siindroom)

Maliigse neuroleptilise siindroomi (MNS) siimptomid vdivad ilmneda Tasmar-ravi ajal.

MNS-ile on iseloomulikud mdned véi koik jargnevad siimptomid:

- tugev lihasjéikus, lihaste, kite voi jalgade tdmblused ning lihaste valulikkus. Lihaskahjustus
voib monikord pdhjustada uriini tumenemist.

- muud téhtsad stimptomid on korge palavik ja vaimne segasus.

Harva voib Tasmar’i voi teiste parkinsonismivastaste ravimite annuse jarsu vahendamise voi ravi
16petamise jargselt tekkida raskekujuline lihasjéikus, palavik voi vaimne segasus. Kui see juhtub, tuleb
sellest teavitada oma arsti.

Tuleb kaaluda jargmiste viltivate meetmete rakendamist.

Enne ravi alustamist:
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Vihendamaks MNS-i ohtu, ei tohi te Tasmar’it kasutada juhul, kui teil on arsti sonul raske diiskineesia
(tahtmatud ehk sundliigutused) voi te olete kunagi pddenud haigust, mis vois olla MNS.

Informeerige oma arsti kdigist kasutatavatest retsepti- ja kasimiiligiravimitest, kuna MNS-i oht voib
suureneda, kui te kasutate teatud ravimeid.

Ravi ajal:

Kui teil tekivad iilalkirjeldatud siimptomid, mis vGivad teie arvates olla MNS-i tunnused, teatage neist
otsekohe oma arstile.

Arge 15petage arsti teadmata ravi Tasmar’i vdi mistahes muu Parkinsoni tdve ravimiga, kuna see vdib
viia MNS-i ohu suurenemiseni.

Teavitage oma arsti ka:

- kui teil on moni muu haigus peale Parkinsoni tove,

- kui te olete allergiline teiste ravimite, toidu- voi vérvainete suhtes,

- varsti parast Tasmar-ravi alustamist ja ravi ajal voivad teil tekkida levodopast pohjustatud
siimptomid nagu tahtmatud liigutused (diiskineesia) ja iiveldus.

Kui te tunnete ennast halvasti, votke tthendust oma arstiga, kuna te vdite vajada levodopa annuse
vihendamist.

Lapsed ja noorukid
Tasmar’i ei soovitata alla 18-aastastel lastel kasutada, sest puuduvad piisavad andmed ohutuse ja
efektiivsuse kohta. Lastel ja noorukitel kasutamiseks ei ole sobivat ndidustust.

Muud ravimid ja Tasmar

Teatage oma arstile voi apteekrile, kui te kasutate ,olete hiljuti kasutanud vdi kavatsete kasutada mis
tahes muid ravimeid, kaasa arvatud ilma retseptita ostetud ravimeid (kdsimiiligiravimeid ja taimseid
ravimeid).

Palun informeerige oma arsti kdigist teistest ravimitest, mida kasutate, eriti kui te votate:

- antidepressante,

- alfa-metiitildopat (kasutatakse vererohu alandamiseks),

- apomorfiini (kasutatakse Parkinsoni tove korral),

- dobutamiini (kasutatakse kroonilise siidamehaiguse raviks),

- adrenaliini ja isoprenaliini (mdlemaid kasutatakse siidamelihase infarkti korral) kohta.

- varfariini tiilipi antikoagulante (verehiiiibimist takistavad ravimid). Sellisel juhul voib arst teha
teile regulaarselt vereanaliiiise, et kontrollida, kui hésti teie veri hiiiibib.

Kui te ldhete haiglasse voi kui teile maédratakse moni uus ravim, teavitage arsti Tasmar’i votmisest.
Tasmar koos toidu, joogi ja alkoholiga

Tasmar’it voib votta koos toiduga voi ilma.

Tasmar’it tuleb votta 1 klaasitiie veega.

Rasedus, imetamine ja viljakus

Informeerige oma arsti sellest, kui te olete rase voi planeerite rasedust. Arst arutab teiega Tasmar’i
raseduse ajal kasutamisega seotud riske ja kasu.

Imikutel ei ole Tasmar’i toimet uuritud. Tasmar-ravi ajal ei tohi te last rinnaga toita.

Autojuhtimine ja masinatega tootamine

Kuna Parkinsoni tobi vdib kahjustada autojuhtimise ja masinate késitsemise vOimet, arutage seda oma

arstiga.

Tasmar avaldab moju Parkinsoni tdve siimptomitele. Tasmar’i kasutamine koos teiste
parkinsonismivastaste ravimitega v3ib pdhjustada lilemédrast uimasust (somnolentsust) ja dkilise
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uinumise episoode (te vdite ootamatult uinuda). Seetdttu peate hoiduma autojuhtimisest voi
masinatega tootamisest, kuni korduvad episoodid ja iilemddrane unisus on taandunud.

Tasmar sisaldab laktoosi ja naatriumi

Kui arst on teile 6elnud, et te ei talu teatud suhkruid, peate te enne ravimi kasutamist konsulteerima
arstiga.

Ravim sisaldab vihem kui 1 mmol (23 mg) naatriumi tableti kohta, see tdhendab pohimaétteliselt
“naatriumivaba”.

3. Kuidas Tasmar’it votta

Votke Tasmar’it alati tdpselt nii, nagu arst on teile rddkinud. Kui te ei ole milleski kindel, pidage ndu
oma arstiga voi apteekriga.

Annus ja manustamise sagedus

Arst alustab ravi alati standardannusega 1 tablett kolm korda 66pdevas (100 mg (1 tablett)).

Kui ravi alustamisele jérgneva 3 nidala jooksul ei ilmne paranemist, tuleb Tasmar’i kasutamine
16petada.

Ravitoime parandamiseks v3ib arst annust suurendada 2 tabletini 3 korda paevas (200 mg 3 korda
pdevas), kui annuse suurendamisest saadav kasu aitab teie parkinsonitove siimptomeid hoida paremini
kontrolli all ja see kaalub {iles kdrvaltoimete voimaliku tdusu. Suurema annuse kasutamisel voivad
korvaltoimed tihti olla rasked ja haarata maksa. Kui kokku 3 nédala pérast ei ole suurema annuse
kasutamine andnud oodatud toimet, 10petab arst Tasmar-ravi.

Tasmar-ravi alustamisel ja ravi ajal voib teie levodopa annus vajada muutmist. Arst iitleb teile, mida
teha.

Kuidas ravimit votta:

Neelake Tasmar alla koos klaasitdie veega.

Tablette ei tohi poolitada ega purustada.

Tasmar’i esimene tablett tuleb votta hommikul koos teie teise parkinsonismivastase ravimi “levodopa®
annusega.

Tasmar’i jargmised annused tuleb votta 6 ja 12 tundi hiljem.

Aeg Annus Mirkus

Hommik Tasmar’i 1 dhukese Koos pédeva esimese levodopa annusega
poliimeerikattega tablett

Péeva jooksul Tasmar’i 1 Shukese
poliimeerikattega tablett

Ohtu Tasmar’i 1 Shukese
poliimeerikattega tablett

Kui te votate Tasmar’it rohkem kui ette nihtud

Kontakteeruge otsekohe oma arsti, apteekri voi haiglaga, kuna te voite vajada viivitamatult arstiabi.
Kui teie ravimit votab kogemata keegi teine, votke otsekohe iihendust arsti voi haiglaga, kuna see
inimene voib vajada viivitamatult arstiabi.

Uleannustamise siimptomiteks vdivad olla iiveldus, oksendamine, pearinglus ja hingamisraskused.

Kui te unustate Tasmar’it votta

Votke ravim sisse niipea kui meelde tuleb ning seejarel jatkake ravimi votmist tavalistel aegadel. Kuid
kui jirgmise annuse vOtmise aeg on juba ees, drge votke kahekordset annust, et unustatud annus tasa
teha. Arge votke kahekordset annust, kui ravim jii eelmisel korral votmata. Kui te olete unustanud
vOtta mitu annust, palun informeerige sellest oma arsti ja jargige tema soovitusi.
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Kui te 16petate Tasmari votmise

Arge vihendage ravimi annust ega 10petage ravi, kui arst ei ole nii médranud. Arge vihendage ravimi
annust ega 16petage ravi, kui arst ei ole nii méadranud. Tasmar-ravi kestuse osas tuleb alati jargida arsti
ettekirjutusi.

4. Voimalikud kérvaltoimed

Nagu koik ravimid, vdib ka see ravim pohjustada korvaltoimeid, kuigi koigil neid ei teki.

Allpool loetletud voimalike korvaltoimete esinemissagedus on klassifitseeritud jargmiselt:

Viga sage: Esineb enam kui 1 kasutajal 10st

Sage: Esineb kuni 1 kasutajal 10st

Aeg-ajalt: Esineb kuni 1 kasutajal 100st

Harv: Esineb kuni 1 kasutajal 1000st

Viga harv: Esineb kuni 1 kasutajal 10000st

Teadmata: Sagedust ei saa hinnata olemasolevate andmete alusel

Oelge oma arstile voi apteekrile niipea kui véimalik

- kui te ei tunne end Tasmar’i votmise ajal hésti

- kui teil esineb iiveldust, oksendamist, kohuvalu, isu kaotust, norkust, palavikku, uriini
tumenemist voi nahakollasust, sest aeg-ajalt on tdheldatud maksatalitluse héireid ja monikord
rasket maksapoletikku

- kui te mérkate, et teie uriin on tume, sest see vOib olla lihas- voi maksakahjustuse tunnus.
Igasugune muu uriini kollasemaks muutumine on enamasti ohutu.

- kui teil tekib piisiv voi raske kéhulahtisus.

Varsti parast Tasmar-ravi alustamist ja ravi ajal voivad teil tekkida levodopa poolt pohjustatud
siimptomid, nagu tahtmatud ehk sundliigutused ja iiveldus. Seega, kui te ennast halvasti tunnete, siis
votke iihendust oma arstiga, kuna teie levodopa annus voib vajada muutmist.

Teised voimalikud korvaltoimed:

Viga sage:

- tahtmatud liigutused (diiskineesia),

- iiveldus, isu langus, kdhulahtisus,

- peavalu, pearinglus

- unehéired, unetus,

- pearinglus piisti seistes, (ortostaatilised kaebused),

- vaimne segasus ja hallutsinatsioonid,

- liigutuste héired koos tahtmatute lihasspasmide vdi lihastoonuse héirega (diistoonia),
- unenigude sageduse kasv.

- valu rinnus,

- kohukinnisus, diispepsia, kohuvalu, oksendamine, suukuivus,
- minestamine,

- suurem higistamine,

- gripilaadsed stimptomid,

- véhenenud tahtlikud ja tahtmatud liigutused (hiipokineesia),

- iilemiste hingamisteede infektsioonid,

- spetsiifiliste maksaensiiiimide aktiivsuse tous,

- uriini vdrvuse muutus.

Aeg-ajalt:
- maksakahjustus, mis harvadel juhtudel on 16ppenud surmaga
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Harv:

- raskekujuline lihasjdikus, palavik v3i vaimne segasus (maliigne neuroleptiline siindroom)
parkinsonismivastaste ravimite annuse jarsu vihendamise voi ravi lopetamise jargselt.

- impulsikontrolli héired (voimetus vastu panna impulsile teha midagi, mis v3ib olla kahjulik).
See voib holmata:

o tugevat impulssi liigseks hasartméngurluseks hoolimata tdsiselt mojuvatest tagajargedest
iseendale voi perekonnale.

o muutunud vai suurenenud seksuaalne huvi ja kditumine, mis valmistab tdsist muret teile
endale voi teistele, néiteks suurenenud sugutung.

o Kontrollimatu ostlemine voi rahakulutamine

o Liigs60missoostud (suure koguse toidu soomine lithikese aja jooksul) voi kompulsiivne

s00mine (siiiiakse rohkem toitu, kui tavaliselt voi rohkem, kui seda vajatakse teie
niljatunde kustutamiseks).

Riikige oma arstile, kui te tiheldate sellist kiitumist; ta arutleb teiega, milliste meetoditega
saab neid siimptomeid kontrollida v6i vihendada.

Korvaltoimetest teatamine

Kui teil tekib tikskdik milline korvaltoime, pidage ndu oma arsti, apteekri voi meditsiinidega.
Korvaltoime voib olla ka selline, mida selles infolehes ei ole nimetatud. Korvaltoimetest voite ka ise
teatada riikliku teavitamissiisteemi (vt V lisa) kaudu. Teatades aitate saada rohkem infot ravimi
ohutusest.

5. Kuidas Tasmar’it siilitada

Hoidke seda ravimit laste eest varjatud ja kéttesaamatus kohas.

Arge kasutage seda ravimit pirast kdlblikkusaega, mis on mirgitud pakendil.
See ravimpreparaat ei vaja sdilitamisel eritingimusi.

Arge kasutage Tasmar’it, kui mérkate, et tabletid on kahjustatud.

6. Pakendi sisu ja muu teave

Mida Tasmar sisaldab

- Toimeaine on tolkapoon (100 mg igas dhukese poliimeerikattega tabletis).

- Abiained on:
Tableti sisu: kaltsiumvesinikfosfaat, mikrokristalne tselluloos, povidoon K30,
naatriumtérklisgliikolaat, laktoosmonohiidraat (vt 16ik 2 “Tasmar sisaldab laktoosi”), talk,
magneesiumstearaat.
Tableti kate: metiiiilhiidroksiipropiiiiltselluloos, talk, kollane raudoksiid, etiiiiltselluloos,
titaandioksiid (E171), triatsetiin, naatriumlauriiiilsulfaat.

Kuidas Tasmar viilja nieb ja pakendi sisu

Tasmar on kahvatu- vai helekollast vérvi ovaalse kujuga dhukese poliimeerikattega tablett. Tableti
ithele kiiljele on pressitud ,, TASMAR* ja ,,100*. Tasmar on saadaval dhukese poliimeerikattega
tablettidena, mis sisaldavad 100 mg tolkapooni. Tabletid on blisterpakendites, 30 voi 60 tabletti
pakendis ja klaaspudelites, 30, 60, 100 vdi 200 dhukese poliimeerikattega tabletti pakendis.

Koik pakendi suurused ei pruugi olla miiiigil.

Miiiigiloa hoidja
Viatris Healthcare Limited
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Damastown Industrial Park
Mulhuddart

Dublin 15

DUBLIN

Iirimaa

Tootja

ICN Polfa Rzeszow S.A.
ul. Przemystowa 2
35-105 Rzeszow

Poola

Lisakiisimuste tekkimisel selle ravimi kohta poorduge palun miiiigiloa hoidja kohaliku esindaja poole.

Belgié/Belgique/Belgien Lietuva
Viatris Viatris UAB
Tél/Tel: +32 (0) 26586100 Tel: + 370 52051288
bnarapus Luxembourg/Luxemburg
Maitnan EOOJT Viatris
Ten.: +359 2 44 55 Tél/Tel: +32 (0) 26586100
Belgique/Belgien
Ceska republika Magyarorszag
Viatris CZ s.r.0. Viatris Healthcare Kft.
Tel: +420 222 004 400 H-1138 Budapest,
Vaci ut 150.

Tel.: +36 1 465 2100

Danmark Malta

Viatris ApS V.J. Salomone Pharma Limited
TIf: +4528 11 69 32 Tel: +356 21220174
Deutschland Nederland

Viatris Healthcare GmbH Mylan Healthcare B.V

Tel: + 49 8000700800 Krijgsman 20

NL-1186 DM Amstelveen
Tel: +31 20 751 65 00

Eesti Norge
Viatris OU Viatris AS
Tel: +372 6363 052 TIf: +47 66 75 33 00
EAirGoa Osterreich
Viatris Hellas Ltd Viatris Austria GmbH
TnA: +30 210 010 0002 Guglgasse 15

A-1110 Wien

Tel: +43 1863900
Espaia Polska
Viatris Pharmaceuticals, S.L. Viatris Healthcare Sp.z.0.0.
Tel: +34 900 102 712 ul. Postepu 21 B

02-676 Warszawa
Tel.: 48 22 546 64 00
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France
Viatris Santé
Tél: +33 1 40 80 15 55

Hrvatska
Viatris Hrvatska d.o.o.
Tel: +385 1 23 50 599

Ireland
Viatris Limited
Tel: +353 18711600

island
Icepharma hf
Simi: +354 540 8000

Italia

Viatris Italia

Via Vittor Pisani, 20
20124 Milano

Tel: +39 (0) 2 6124 6921

Kvnpog
CPO Pharmaceuticals Limited
TnA: +357 22863100

Latvija
Viatris STA
Tel: +371 67616137

Infoleht on viimati uuendatud

Portugal

Viatris Healthcare, Lda

Av. D. Jodo II,

Edificio Atlantis, n°44C -7.3e 7.4
1990-095 Lisboa

Tel:+351 214 127 200

Romania
BGP PRODUCTS SRL
Tel.: +40372 579 000

Slovenija
Viatris d.o.o.
Tel: +386 1 23 63 180

Slovenska republika
Viatris Slovakia s.r.o.
Tel: +421 2 32 199 100

Suomi/Finland
Viatris Oy
Puh/Tel: +358 20 720 9555

Sverige
Viatris AB
Tel: +46 (0) 8 630 19 00

Téapne teave selle ravimi kohta on Euroopa Ravimiameti kodulehel: https://www.ema.europa.eu/.
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Pakendi infoleht: teave kasutajale

Tasmar 200 mg ohukese poliimeerikattega tabletid
tolkapoon (folcaponum)

Enne ravimi kasutamist lugege hoolikalt infolehte, sest siin on teile vajalikku teavet.

- Hoidke infoleht alles, et seda vajadusel uuesti lugeda.

- Kui teil on lisakiisimusi, pidage palun ndu oma arsti voi apteekriga.

- Ravim on vilja kirjutatud teile. Arge andke seda kellelegi teisele. Ravim vdib olla neile
kahjulik, isegi kui haigusndhud on sarnased.

- Kui teil tekib iikskodik milline korvaltoime, pidage ndu oma arsti, apteekri v3i meditsiinidega.
Korvaltoime voib olla ka selline, mida selles infolehes ei ole nimetatud. Vt 16ik 4.

Infolehe sisukord

Mis ravim on Tasmar ja milleks seda kasutatakse
Mida on vaja teada enne Tasmar’i votmist
Kuidas Tasmar’it votta

Voimalikud korvaltoimed

Kuidas Tasmar’it sdilitada

Pakendi sisu ja muu teave

SR =

1. Mis ravim on Tasmar ja milleks seda kasutatakse

Parkinsonismi raviks. Tasmar’it kasutatakse koos ravimiga levodopa (levodopa/benserasiidi voi
levodopa/karbidopana).

Tasmar’it kasutatakse juhul, kui iikski teine alternatiivne ravim ei suuda stabiliseerida teie Parkinsoni
tobe.

Parkinsoni tove raviks, kui te juba votate levodopat.

Katehhool-O-metiiiiltransferaas (COMT), organismiomane valk, lammutab Parkinsoni tdve raviks
kasutatavat ravimit levodopat. Tasmar blokeerib selle ensiiiimi ja aeglustab sellega levodopa
lammutamist. See tdhendab, et Tasmar’i kasutamine koos levodopaga (levodopa/benserasiidi voi
levodopa/karbidopa preparaadina) peaks viima teie Parkinsoni tdve siimptomite paranemiseni.

2. Mida on vaja teada enne Tasmar’i kasutamist

Tasmar’it ei tohi votta

- kui teil on maksahaigus voi suurenenud maksaensiitimide aktiivsus;

- kui teil on rasked tahtmatud ehk sundliigutused (diiskineesia);

- kui teil on kunagi olnud raskekujuline lihaste jaikus, palavik vdi segasusseisund (maliigne
neuroleptiline siindroom (NMS)) ja/voi kui teil esineb skeletilihaste kahjustumine
(mittetraumaatiline rabdomiioliiiis) voi palavik (hiipertermia);

- kui olete tolkapooni voi selle ravimi mis tahes koostisosade suhtes allergiline;

- kui teil on teatud liiki kasvaja neerupealises (feokromotsiitoom);

- kui te votate teatud ravimeid, mida kasutatakse depressiooni ja drevuse raviks, mida nimetatakse
mitteselektiivseteks monoaminooksiidaasi (MAO) inhibiitoriteks.

Hoiatused ja ettevaatusabinoud

Enne Tasmar’i votmist pidage ndu oma arsti voi apteekriga.

Arge alustage Tasmar’i kasutamist enne, kui arst:

- on kirjeldanud Tasmar-raviga kaasnevaid ohte

- on selgitanud vajalikke meetmeid nende ohtude vihendamiseks
- on vastanud teie voimalikele tekkinud kiisimustele
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- kui te olete rase voi kavatsete rasestuda. Arst arutleb teiega Tasmar’i raseduse-aegse votmisega
kaasuvaid riske ja ravist saadavat kasu. Imikutel ei ole Tasmar’i toimet uuritud. Ravi ajal
Tasmar’iga ei tohi te last imetada.

Rédkige oma arstile, kui teie voi teie perekond/hooldaja méirkab teis tungi voi iha kéituda teile
ebatavalisel moel, voi kui te ei suuda vastu panna impulssidele, ajendile voi kiusatusele teha midagi,
mis vOib teid ennast voi teisi kahjustada. Sellist kditumist nimetatakse impulsside kontrollimise
héireteks ja siia vdivad kuuluda hasartméngusoltuvus, liigsdomine voi arutu rahakulutamine,
ebatavaliselt kdrge sugutung voi mure suurenenud seksuaalsete mdtete voi tunnete suhtes. Arstil voib
tekkida vajadus teie raviskeem iile vaadata.

Teile médratakse Tasmar’it ainult juhul, kui iikski teine alternatiivne ravim ei suuda piisavalt
kontrollida teie Parkinsoni tdbe.

Lisaks v0ib arst 10petada teie ravi Tasmar’iga, kui 3 nddala m6ddudes ei ole ilmnenud piisavat
paranemist, mis digustaks ravi jitkamisega kaasnevaid riske.

Maksakahjustus

Tasmar voib pohjustada harvaesinevat, kuid potentsiaalselt eluohtlikku maksakahjustust.
Maksakahjustus on sagedamini tekkinud pérast esimest ja enne kuuendat ravikuud. Samuti tuleb
maérkida, et naispatsientidel v3ib olla suurem oht maksakahjustuse tekkeks. Seetdttu tuleb kaaluda
jargmiste véltivate meetmete rakendamist.

Enne ravi alustamist:
Maksakahjustuse ohu vihendamiseks ei tohi te Tasmar’it kasutada juhul, kui
- te poete maksahaigust
- enne ravi alustamist tehtud vereanaliilisid (maksaensiilimide ALAT
(alaniinaminotransferaas) ja ASAT (aspartaataminotransferaas) méaramine) néitavad
maksatalitluse héireid.

Ravi ajal:

Ravi ajal tehakse vereanaliitisid jargmise intervalliga:

- esimesel raviaastal iga 2 nddala jérel,

- jargneva kuue kuu jooksul iga 4 nédala jirel

- seejarel edasise ravi jooksul iga 8 nidala jarel

Kui nendes vereanaliiiisides ilmnevad korvalekalded, siis ravi Idpetatakse.

Ravi Tasmar’iga vOib monikord pdhjustada maksatalitluse héireid. Kui teil tekivad sellised siimptomid
nagu iiveldus, oksendamine, kohuvalu (eriti maksapiirkonnas paremal pool iilakohus), isutus, norkus,
palavik, tume uriin, ikterus (naha ja silmavalgete kollasus) v0i tavalisest kergemini tekkiv védsimus,
peate otsekohe ihendust votma oma arstiga.

Kui teid on juba Tasmar’iga ravitud ning teil on ravi ajal tekkinud dge maksakahjustus, ei tohi te ravi
Tasmar’iga uuesti alustada.

MNS (maliigne neuroleptiline siindroom)

Maliigse neuroleptilise siindroomi (MNS) siimptomid vdivad ilmneda Tasmar-ravi ajal.

MNS-le on iseloomulikud moned voi kdik jargnevad stimptomid:

- tugev lihasjéikus, lihaste, kite voi jalgade tomblused ning lihaste valulikkus. Lihaskahjustus
vOib mdnikord pohjustada uriini tumenemist.

- muud téhtsad siimptomid on kdrge palavik ja vaimne segasus.

Viga harva voib Tasmar’i voi teiste parkinsonismivastaste ravimite annuse jérsu vihendamise vdi ravi
lopetamise jargselt tekkida raskekujuline lihasjéikus, palavik voi vaimne segasus. Kui see juhtub, tuleb

sellest teavitada oma arsti.

Tuleb kaaluda jargmiste viltivate meetmete rakendamist.
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Enne ravi alustamist:

Vihendamaks MNS-i ohtu, ei tohi te Tasmar’it kasutada juhul, kui teil on arsti sdnul raske diiskineesia
(tahtmatud ehk sundliigutused) voi te olete kunagi pddenud haigust, mis vois olla MNS.

Informeerige oma arsti kdigist kasutatavatest retsepti- ja kisimiiiigiravimitest, kuna MNS-i oht vdib
suureneda, kui te kasutate teatud ravimeid.

Ravi ajal:

Kui teil tekivad tilalkirjeldatud siimptomid, mis voivad teie arvates olla MNS-i siindroomi tunnused,
teatage neist otsekohe oma arstile.

Arge 18petage arsti teadmata ravi Tasmar’i vdi mistahes muu Parkinsoni tdve ravimiga, kuna see vdib
viia MNS-i ohu suurenemiseni.

Teavitage oma arsti ka:

- kui teil on moni muu haigus peale Parkinsoni tdve.

- kui te olete allergiline teiste ravimite, toidu- voi virvainete suhtes.

- varsti parast Tasmar-ravi alustamist ja ravi ajal voivad teil tekkida levodopast pohjustatud
siimptomid nagu tahtmatud liigutused (diiskineesia) ja iiveldus.

Kui te tunnete ennast halvasti, votke ithendust oma arstiga, kuna te vdite vajada levodopa annuse
viahendamist.

Lapsed ja noorukid
Tasmar’i ei soovitata alla 18-aastastel lastel kasutada, sest puuduvad piisavad andmed ohutuse ja
efektiivsuse kohta. Lastel ja noorukitel kasutamiseks ei ole sobivat ndidustust.

Muud ravimid ja Tasmar

Teatage oma arstile voi apteekrile, kui te kasutate, olete hiljuti kasutanud voi kavatsete kasutada mis
tahes muid ravimeid, kaasa arvatud ilma retseptita ostetud ravimeid (kdsimiiligiravimeid ja taimseid
ravimeid).

Palun informeerige oma arsti kdigist teistest ravimitest, mida kasutate, eriti kui te votate:

- antidepressantide,

- alfa-metiitildopa (kasutatakse vererdhu alandamiseks),

- apomorfiini (kasutatakse Parkinsoni tove korral),

- dobutamiini (kasutatakse kroonilise siidamehaiguse raviks),

- adrenaliini ja isoprenaliini (mdlemaid kasutatakse siidamelihase infarkti korral) kohta.

- varfariini tiilipi antikoagulante (verehiilibimist takistavad ravimid). Sellisel juhul v3ib arst teha
teile regulaarselt vereanaliiiise, et kontrollida, kui hésti teie veri hiliiibib.

Kui te ldhete haiglasse voi kui teile méddratakse moni uus ravim, teavitage arsti Tasmar’i votmisest.

Tasmar’i votmine koos toidu ja joogiga
Tasmar’it vOib votta koos toiduga voi ilma.
Tasmar’it tuleb votta 1 klaasitdie veega.

Rasedus ja imetamine
Informeerige oma arsti sellest, kui te olete rase voi planeerite rasedust. Arst arutab teiega Tasmar’i
raseduse ajal kasutamisega seotud riske ja kasu.

Imikutel ei ole Tasmar’i toimet uuritud. Tasmar-ravi ajal ei tohi te last rinnaga toita.

Autojuhtimine ja masinatega tootamine
Kuna Parkinsoni tdbi voib kahjustada autojuhtimise ja masinate késitsemise vdimet, arutage seda oma
arstiga.

Tasmar avaldab moju Parkinsoni tdve stimptomitele. Tasmar’i kasutamine koos teiste
parkinsonismivastaste ravimitega vdib pdhjustada iileméérast uimasust (somnolentsust) ja dkilise
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uinumise episoode (te vdite ootamatult uinuda). Seetdttu peate hoiduma autojuhtimisest voi
masinatega tootamisest, kuni korduvad episoodid ja {ilemdirane unisus on taandunud.

Tasmar sisaldab laktoosi ja naatriumi

Kui arst on teile 6elnud, et te ei talu teatud suhkruid, peate te enne ravimi kasutamist konsulteerima
arstiga.

Ravim sisaldab vihem kui 1 mmol (23 mg) naatriumi tableti kohta, see tdhendab pohimaotteliselt
“naatriumivaba”.

3. Kuidas Tasmar’it votta

Votke Tasmar’it alati tdpselt nii, nagu arst on teile rddkinud. Kui te ei ole milleski kindel, pidage ndu
oma arstiga voi apteekriga.

Annus ja manustamise sagedus
Arst alustab ravi alati standardannusega 1 tablett 3 korda 66pédevas (100 mg (1 tablett)).

Kui ravi alustamisele jargneva 3 niddala jooksul ei ilmne paranemist, tuleb Tasmar’i kasutamine
10petada.

Ravitoime parandamiseks voib arst ainult siis annust suurendada (200 mg 3 korda paevas), kui annuse
suurendamisest saadav kasu aitab teie parkinsonitdve siimptomeid hoida paremini kontrolli all ja see
kaalub iiles korvaltoimete voimaliku tdusu. Suurema annuse kasutamisel vdivad korvaltoimed tihti
olla rasked ja haarata maksa. Kui kokku 3 nédala pérast ei ole suurema annuse kasutamine andnud
oodatud toimet, 10petab arst Tasmar-ravi.

Tasmar-ravi alustamisel ja ravi ajal v3ib teie levodopa annus vajada muutmist. Arst {itleb teile, mida
teha.

Kuidas ravimit votta:

Neelake Tasmar alla koos klaasitdie veega.

Tablette ei tohi poolitada ega purustada.

Tasmar’i esimene tablett tuleb votta hommikul koos teie teise parkinsonismivastase ravimi “levodopa
annusega.

Tasmar’i jargmised annused tuleb votta 6 ja 12 tundi hiljem.

Aeg Annus Mirkus

Hommik Tasmar’i 1 Shukese Koos pieva esimese levodopa annusega
poliimeerikattega tablett

Péeva jooksul Tasmar’i 1 dhukese
poliimeerikattega tablett

Ohtu Tasmar’i 1 Shukese
poliimeerikattega tablett

Kui te votate Tasmar’it rohkem kui ette nihtud

Kontakteeruge otsekohe oma arsti, apteekri voi haiglaga, kuna te vdite vajada viivitamatult arstiabi.
Kui teie ravimit votab kogemata keegi teine, votke otsekohe tihendust arsti voi haiglaga, kuna see
inimene vOib vajada viivitamatult arstiabi.

Uleannustamise siimptomiteks vdivad olla iiveldus, oksendamine, pearinglus ja hingamisraskus.

Kui te unustate Tasmar’it votta

Votke ravim sisse niipea kui meelde tuleb ning seejérel jitkake ravimi votmist tavalistel aegadel. Kuid
kui jargmise annuse votmise aeg on juba ees, drge votke kahekordset annust, et unustatud annus tasa
teha. Arge votke kahekordset annust, kui ravim jdi eelmisel korral votmata. Kui te olete unustanud
vOtta mitu annust, palun informeerige sellest oma arsti ja jargige tema soovitusi.
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Kui te 16petate Tasmari votmise

Arge vihendage ravimi annust ega 10petage ravi, kui arst ei ole nii médranud. Arge vihendage ravimi
annust ega 16petage ravi, kui arst ei ole nii médranud. Tasmar-ravi kestuse osas tuleb alati jargida arsti
ettekirjutusi.

4. Voimalikud kérvaltoimed

Nagu koik ravimid, vdib ka see ravim pohjustada korvaltoimeid, kuigi koigil neid ei teki.

Allpool loetletud voimalike korvaltoimete esinemissagedus on klassifitseeritud jargmiselt:

Viga sage: Esineb enam kui 1 kasutajal 10st

Sage: Esineb kuni 1 kasutajal 10st

Aeg-ajalt: Esineb kuni 1 kasutajal 100st

Harv: Esineb kuni 1 kasutajal 1000st

Viga harv: Esineb kuni 1 kasutajal 10000st

Teadmata: Sagedust ei saa hinnata olemasolevate andmete alusel

Oelge oma arstile voi apteekrile niipea kui véimalik

- kui te ei tunne end Tasmar’i votmise ajal hésti

- kui teil esineb iiveldust, oksendamist, kohuvalu, isu kaotust, norkust, palavikku, uriini
tumenemist voi nahakollasust, sest iksikjuhtudel on tdheldatud maksatalitluse héireid ja
monikord rasket maksapdletikku.

- kui te mérkate, et teie uriin on tume, sest see vOib olla lihas- voi maksakahjustuse tunnus.
Igasugune muu uriini kollasemaks muutumine on enamasti ohutu.

- kui teil tekib piisiv voi raske kéhulahtisus.

Varsti parast Tasmar-ravi alustamist ja ravi ajal voivad teil tekkida levodopa poolt pohjustatud
stimptomid, nagu tahtmatud ehk sundliigutused ja iiveldus. Seega, kui te ennast halvasti tunnete, siis
votke iihendust oma arstiga, kuna teie levodopa annus voib vajada muutmist.

Teised voimalikud korvaltoimed:

Viga sage:

- tahtmatud liigutused (diiskineesia),

- iiveldus, isu langus, k&hulahtisus,

- peavalu, pearinglus

- unehéired, unetus,

- pearinglus piisti seistes, (ortostaatilised siimptomid),

- vaimne segasus ja hallutsinatsioonid

- liigutuste hédired koos tahtmatute lihasspasmide voi lihastoonuse héirega (diistoonia),
- unendgude sageduse kasv

- valu rinnus,

- koéhukinnisus, diispepsia, kdhuvalu, oksendamine, suukuivus,
- minestamine,

- suurem higistamine,

- gripilaadsed stimptomid,

- vahenenud tahtlikud ja tahtmatud liigutused (hiipokineesia),

- iilemiste hingamisteede infektsioonid,

- spetsiifiliste maksaensiiiimide aktiivsuse tous,

- uriini varvuse muutus.

Aeg-ajalt:
- maksakahjustus, mis harvadel juhtudel on 16ppenud surmaga
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Harv:

- raskekujuline lihasjdikus, palavik v3i vaimne segasus (maliigne neuroleptiline siindroom)
parkinsonismivastaste ravimite annuse jarsu vihendamise voi ravi l0petamise jargselt.

- impulsikontrolli hdired (vdimetus vastu panna impulsile teha midagi, mis voib olla kahjulik).
See voib holmata:

o tugevat impulssi liigseks hasartméingurluseks hoolimata tdsiselt mojuvatest tagajargedest
iseendale voi perekonnale.

o muutunud voi suurenenud seksuaalne huvi ja kditumine, mis valmistab tdsist muret teile
endale voi teistele, néditeks suurenenud sugutung.

o Kontrollimatu ostlemine voi rahakulutamine

o Liigs60missoostud (suure koguse toidu s6omine lithikese aja jooksul) voi kompulsiivne

s00mine (siitiakse rohkem toitu, kui tavaliselt voi rohkem, kui seda vajatakse teie
néljatunde kustutamiseks).

Ridkige oma arstile, kui te tiheldate sellist kditumist; ta arutleb teiega, milliste meetoditega
saab neid siimptomeid kontrollida voi vihendada.

Korvaltoimetest teatamine

Kui teil tekib iikskdik milline kdrvaltoime, pidage ndu oma arsti, apteekri voi meditsiinidega.
Korvaltoime vib olla ka selline, mida selles infolehes ei ole nimetatud. K&rvaltoimetest voite ka ise
teatada riikliku teavitamissiisteemi (vt V lisa) kaudu. Teatades aitate saada rohkem infot ravimi
ohutusest.

5. Kuidas Tasmar’it siilitada

Hoidke seda ravimit laste eest varjatud ja kdttesaamatus kohas.

Arge kasutage seda ravimit pirast kdlblikkusaega, mis on mirgitud pakendil.
See ravimpreparaat ei vaja sdilitamisel eritingimusi.

Arge kasutage Tasmar’it, kui mérkate, et tabletid on kahjustatud.

6. Pakendi sisu ja muu teave

Mida Tasmar sisaldab

- Toimeaine on tolkapoon (200 mg igas dhukese poliimeerikattega tabletis).

- Abiained on:
Tableti sisu: kaltsiumvesinikfosfaat, mikrokristalne tselluloos, povidoon K30,
naatriumtérklisgliikolaat, laktoosmonohiidraat (vt 16ik 2 “Tasmar sisaldab laktoosi®), talk,
magneesiumstearaat.
Tableti kate: metiitilhiidrokstipropiiiiltselluloos, talk, kollane raudoksiid, etiiiiltselluloos,
titaandioksiid (E171), triatsetiin, naatriumlauriiiilsulfaat.

Kuidas Tasmar viilja niieb ja pakendi sisu

Tasmar on oranzikas- voi pruunikaskollast varvi ovaalse kujuga Shukese poliimeerikattega tablett.
Tableti tihele kiiljele on pressitud ,,TASMAR® ja ,,200%. Tasmar on saadaval dhukese poliimeerikattega
tablettidena, mis sisaldavad 200 mg tolkapooni. Tabletid on blisterpakendites, 30 v3i 60 tabletti
pakendis ja klaaspudelites, 100 tabletti pakendis.

Koik pakendi suurused ei pruugi olla miitigil.

Miiiigiloa hoidja
Viatris Healthcare Limited
Damastown Industrial Park
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Mulhuddart
Dublin 15
DUBLIN
Iirimaa

Tootja

ICN Polfa Rzeszéw S.A.
ul. Przemystowa 2
35-105 Rzeszow

Poola

Lisakiisimuste tekkimisel selle ravimi kohta p66rduge palun miitigiloa hoidja kohaliku esindaja poole.

Belgié/Belgique/Belgien Lietuva
Viatris Viatris UAB
Tél/Tel: +32 (0) 26586100 Tel. +370 52051288
bnarapus Luxembourg/Luxemburg
Maiinan EOOJ] Viatris
Ten.: +359 2 44 55 Tél/Tel: +32 (0) 26586100
Belgique/Belgien
Ceska republika Magyarorszag
Viatris CZ s.r.0. Viatris Healthcare Kft.
Tel: +420 222 004 400 H-1138 Budapest,
Vaci ut 150.

Tel.: +36 1 465 2100

Danmark Malta

Viatris ApS V.J. Salomone Pharma Limited
TIf: +45 28 11 69 32 Tel: +356 21220174
Deutschland Nederland

Viatris Healthcare GmbH Mylan Healthcare B.V.

Tel: + 49 8000700800 Krijgsman 20

NL-1186 DM Amstelveen
Tel: +31 20 426 33 00

Eesti Norge
Viatris OU Viatris AS
Tel: +372 62 61 025 TIf: +47 66 75 33 00
EAirGoa Osterreich
Viatris Hellas Ltd Viatris Austria GmbH
TnA: +30 210 010 0002 Guglgasse 15
A-1110 Wien
Tel: +43 1 86 390
Espaia Polska
Viatris Pharmaceuticals, S.L. Viatris Healthcare Sp.z.0.0.
Tel: +34 900 102 712 ul. Postepu 21 B02-676 Warszawa

Tel.: +48 22 546 64 00
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France
Viatris Santé
Tél: +33 40 80 15 55

Hrvatska
Viatris Hrvatska d.o.o.
Tel: +385 1 23 50 599

Ireland
Viatris Limited
Tel: +353 18711600

island
Icepharma hf.
Simi: +354 540 8000

Italia

Viatris Italia

Via Vittor Pisani, 20
20124 Milano

Tel: +39 (0) 2 6124 6921

Kvnpog
CPO Pharmaceuticals Limited
TnA: +357 22863100

Latvija
Viatris SIA
Tel: +371 67616137

Infoleht on viimati uuendatud

Tépne teave selle ravimi kohta on Euroopa Ravimiameti kodulehel: https://www.ema.europa.eu/.
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Portugal
Viatris Healthcare. Lda
Av. D. Joao II,

Edificio Atlantis, n° 44C -73¢ 7.4

1990-095 Lisboa
Tel:+351 214 127 200
Romaéania

BGP PRODUCTS SRL
Tel.: +40372 579 000

Slovenija

Mylan Healthcare d.o.o.
Dolenjska cesta 242¢
1000 Ljubljana

Tel: +386 1 23 63 180

Slovenska republika
Viatris Slovakia s.r.o.
Tel: +421 2 32 199 100

Suomi/Finland
Viatris Oy

Puh/Tel: +358 20 720 9555

Sverige
Viatris AB
Tel: +46 (0) 8 630 19 00
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