I. MELLEKLET

ALKALMAZASI ELOIRAS



1. A GYOGYSZER NEVE

Comtess 200 mg filmtabletta

2. MINOSEGI ES MENNYISEGI OSSZETETEL
200 mg entakapont tartalmaz filmtablettanként.

Ismert hatasu segédanyagok
0,53 mg szobjalecitint és 7,9 mg natriumot tartalmaz mint segédanyag 0sszetevot filmtablettanként.

A segédanyagok teljes listajat 1asd a 6.1 pontban.

3.  GYOGYSZERFORMA
Filmtabletta (tabletta)

Barnas-narancs szinti, ovalis alakti, mindkét oldalon domboru feliiletdi, egyik oldalon ,,COMT”
jelzéssel ellatott filmbevonath tabletta.

4. KLINIKAI JELLEMZOK
4.1 Terapias javallatok

Az entakapon Parkinson-korban szenvedo és ,,end-of-dose” motoros fluktuaciokat (,,on-off
jelenséget”) mutatd felnétt betegek szamara javallott, a levodopa/benszerazid, illetve a
levodopa/karbidopa standard készitmények kiegészitésére, amennyiben allapotuk ezen
kombinaciokkal nem stabilizahato.

4.2  Adagolas és alkalmazas

Az entakapon kizarolag a levodopa/benszerazid vagy a levodopa/karbidopa kombinacioval egytitt
alkalmazhato. E levodopa készitmények alkalmazasi eldirasaiban foglaltak érvényesek az entakapon
egyidejii alkalmazasa esetén is.

Adagolas

Minden levodopa/dopadekarboxildz-gatlé adaghoz 1 db 200 mg-os filmtablettat kell bevenni. Az
ajanlott legnagyobb napi dozis 10-szer 200 mg, azaz 2000 mg entakapon.

Az entakapon fokozza a levodopa hatasait. Ezért a levodopa altal kivaltott dopaminerg mellékhatasok
(pl. dyskinesiak, émelygés, hanyas és hallucinaciok) enyhitése érdekében az entakapon-kezelés els6
napjaiban - heteiben gyakran sziikséges a levodopa dézisanak modositasa. Az entakapon adasa mellett
a levodopa napi adagjanak 10-30%-os csokkentése sziikséges, amit a beteg klinikai allapotatol
fiiggden az adagolasi intervallum megnyujtasaval és/vagy a levodopa adagjainak csokkentésével lehet
elérni.

Az entakapon-kezelés megszakitasakor sziikségessé valik az egyéb antiparkinson készitmények
(kiilonosen a levodopa) adagjainak beallitdsa, azért, hogy a parkinsonos tiinetek megfelel6 moédon
csokkenjenek.

Az entakapon a levodopa biohasznosulasat standard levodopa/benszerazid kombinacié alkalmazasakor
némiképp (5-10%-kal) jobban noveli, mint standard levodopa/karbidopa kombinacio esetén. Ezért a
standard levodopa/benszerazid készitményeket szedd betegek esetében az entakapon-kezelés
kezdetekor a levodopa adagjanak nagyobb mértékii csokkentése valhat sziikségessé.



Vesekarosodas

A veseelégtelenség nincs hatassal az entakapon farmakokinetikajara, ezért ilyen esetben nem
szlikséges dozismodositas. Mindazonaltal dializisben részesiil6 betegek entakapon-kezelésekor
megfontolando a hosszabb adagolasi intervallumok alkalmazéasa (1asd 5.2 pont).

Madjkarosoddas
Lasd 4.3 pont.

1dosek
Id6sek kezelésekor nincs sziikség az entakapon dézismodositasara.

Gyermekek és serdiilok
A Comtess biztonsagossagat és hatasossagat 18 évesnél fiatalabb gyermekek és serdiilék esetében nem
igazoltak. Nincsenek rendelkezésre all6 adatok.

Az alkalmazds médja
Az entakapon oralisan ¢és egyidejlileg alkalmazandé valamennyi levodopa/karbidopa vagy
levodopa/benszerazid dozissal.

Az entakapon bevehet6 étkezés kdzben vagy attol fiiggetlenil is (lasd 5.2 pont).
4.3 Ellenjavallatok

- A készitmény hatoanyagaval vagy a foldimogyordval vagy a szojaval vagy a 6.1 pontban
felsorolt barmely segédanyagaval szembeni tilérzékenység.

- Majkarosodas.

- Phaeochromocytoma.

- Az entakapon és a nem szelektiv monoamino-oxidaz (MAO-A és MAO-B) inhibitorok (pl.
fenelzin, tranilcipromin) egyidejti alkalmazasa.

- A szelektiv MAO-A inhibitor plusz szelektiv MAO-B inhibitor és az entakapon egyidejii
szedése (lasd 4.5 pont).

- Neuroleptikus malignus szindroéma (NMS) és/vagy nem traumas rhabdomyolysis a
kortorténetben.

4.4 Kiilonleges figyelmeztetések és az alkalmazassal kapcsolatos évintézkedések

Ritkan a sulyos dyskinesidkat masodlagosan kovetd rhabdomyolysist vagy neuroleptikus malignus
szindromat (NMS-t) figyeltek meg Parkinson-koros betegek esetében.

Az NMS-t, igy a rhabdomyolysist és a hyperthermiat is motoros tiinetek (rigiditas, myoclonus,
tremor), a mentalis allapot valtozasai (pl. izgatottsag, zavarodottsag, koma), hyperthermia, autonom
diszfunkciok (tachycardia, labilis vérnyomas) €s a szérum kreatinin-foszfokinazszint emelkedése
jellemzik. Egyes esetekben a fenti tliineteknek és/vagy leleteknek csak egyike-masika észlelhetd.

Azokban az entakaponnal végzett kontrollos klinikai vizsgalatokban, amelyekben az entakapon
alkalmazasat hirtelen hagytak abba, sem NMS-r6l, sem rhabdomyolysisrdl nem szamoltak be. A
forgalomba hozatal 6ta NMS szorvanyos eseteit jelentették, kiilonosen az entakapon és mas
egylittadott dopaminerg gyodgyszerek adagolasanak hirtelen csokkentését vagy megszakitasat
kovetden. Amennyiben sziikséges, az entakapon és mas dopaminerg gyogyszerek megvonasat lassan
kell végezni. Ha az entakapon-kezelés lassu elhagyasa ellenére jelek és/vagy tiinetek jelentkeznének,
akkor a levodopa dozisanak emelése valhat sziikségessé.

Az entakapon-kezelést ischaemids szivbetegségben szenvedo betegeknél 6vatosan kell alkalmazni.

A hatasmechanizmusa miatt az entakapon gatolhatja a katekol-csoportot tartalmazo hatdoanyagok
metabolizmusat és potencialhatja hatasukat. Ezért az entakapont dvatosan kell adni olyan betegeknek,
akiket a katekol-O-metil-transzferaz (COMT) enzim altal metabolizalodo gyogyszerrel kezelnek, mint
pl. rimiterol, izoprenalin, adrenalin, noradrenalin, dopamin, dobutamin, alfa-metildopa, apomorfin
(lasd 4.5 pont).



Az entakapont mindig a levodopa-kezelés kiegészitdjeként adjak. Ezért a levodopa-kezelésre
vonatkoz6 elévigyazatossagi megfontolasokat az entakapon esetében is figyelembe kell venni. Az
entakapon a levodopa biohasznosulasat a standard levodopa/benszerazid készitményekbdl 5-10%-kal
nagyobb mértékben fokozza, mint a standard levodopa/karbidopa készitményekbol.
Kovetkezésképpen a nemkivant dopaminerg reakciok gyakoribbak lehetnek, ha az entakapont a
levodopa/benszerazid-kezelés mellett alkalmazzak (lasd még 4.8 pont). A levodopaval dsszefiiggd
dopaminerg mellékhatasok csokkentése érdekében, a beteg klinikai allapotanak megfeleléen, gyakran
sziikséges a levodopa dozisanak modositasa az entakapon-kezelés elsé napjaiban, heteiben (lasd 4.2 és
4.8 pont).

Az entakapon stlyosbithatja a levodopa altal indukalt orthostaticus hypotensiot. Az entakapont
ovatosan kell adni az olyan betegeknek, akik egyéb, esetleg orthostaticus hypotensiot kivaltod hatasa
gyogyszert szednek.

Klinikai vizsgalatokban a nemkivanatos dopaminerg hatasok (pl. dyskinesis) gyakrabban volt
megfigyelhetd azoknal a betegeknél, akik az entakapon mellett dopamin-agonistakat (pl.
bromokriptin), szelegilint vagy amantadint kaptak, mint azok korében, akik ezzel a kombinécidval
placebot kaptak. Az egyéb, Parkinson-kor kezelésére hasznalatos gydgyszerek adagolasanak
modositasa sziikségessé valhat az entakapon-kezelés megkezdésekor.

Entakapon és levodopa egyidejii alkalmazasa a Parkinson-koros betegeknél somnolenciaval és hirtelen
elalvasos epizodokkal jart. Ezért 6vatossag sziikséges gépjarmiivezetés, illetve gépek kezelése esetén
(lasd 4.7 pont).

Azoknal a betegeknél, akiknél hasmenés jelentkezik, az esetleges talzott mérték(i fogyas elkeriilése
érdekében a testtdmeg rendszeres mérése ajanlott. Hosszan tartd vagy allando, az entakapon
alkalmazasa soran fellép6 diarrhoea colitis tiinete lehet. Hosszan tarté vagy allandé hasmenés esetén a
gyogyszer szedését abba kell hagyni, és megfelel gyogyszeres kezelést és kivizsgalast kell
mérlegelni.

A betegeknél rendszeresen ellendrizni kell az impulzus-kontroll zavarok kialakulasat. A betegeknek és
gondozoiknak tisztaban kell lenniiik azzal, hogy a dopamin agonistakkal és/vagy mas dopaminerg
kezelésekkel, példaul levodopaval egyiitt adott Comtess-szel kezelt betegeknél az impulzus-kontroll
zavarok magatartasi tiinetei jelentkezhetnek, mint példaul a koros jatékszenvedély, a megnovekedett
szexualis vagy, a hypersexualitas, a kényszeres koltekezés vagy vasarlas, a faldsroham vagy a
kényszeres evés. Ilyen tiinetek kialakulasakor a kezelés feliilvizsgalata javasolt.

Azoknal a betegeknél, akiknél viszonylag rovid idon beliil fokoz6do étvagytalansag, gyengeség és
sulyvesztés 1ép fel, megfontolando6 egy altalanos orvosi kivizsgélas, beleértve a majfunkcios
vizsgalatokat is.

A Comtess szdjalecitint tartalmaz. Azok a betegek, akik tulérzékenyek a szojara vagy a mogyorora, ne
hasznaljak ezt a gyogyszerkészitményt.

Ez a gydgyszer 7,9 mg natriumot tartalmaz tablettanként. A maximalisan javasolt napi adag
(10 tabletta) 79 mg natriumot tartalmaz, ami megfelel a WHO altal ajanlott maximalis napi 2 g
natriumbevitel 4%-anak felnétteknél.

4.5 Gyégyszerkolcsonhatasok és egyéb interakciok

Az entakapon és a karbidopa kozott az ajanlott adagolasi rendet alkalmazva nem figyeltek meg
kolesonhatést. A benszeraziddal valo farmakokinetikai kdlcsonhatédsokat nem vizsgaltak.

Egyszeri dozist alkalmazo vizsgalatokban, egészséges Onkéntesek esetében nem figyeltek meg
kolesonhatasokat az entakapon és az imipramin, illetve az entakapon és a moklobemid kozatt.
Hasonldképpen nem tapasztaltak kolcsonhatast Parkinson-koros betegeken végzett ismételt dozisu
vizsgélatokban az entakapon ¢€s a szelegilin kdzott. Mindazonaltal még mindig kevés a tapasztalat az
entakapon szamos gyogyszerrel valo klinikai alkalmazasaval kapcsolatban: igy a MAO-A
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inhibitorokkal, triciklusos antidepresszansokkal, noradrenalin reuptake-gatlokkal (pl. dezipramin,
maprotilin és venlafaxin), a COMT-enzimrendszeren keresztiil metabolizalodé gyodgyszerekkel (pl.
katekol-szerkezetii hatdanyagok: rimiterol, izoprenalin, adrenalin, noradrenalin, dopamin, dobutamin,
alfa-metildopa, apomorfin és paroxetin). Ovatossag sziikséges ezen gyogyszerek és az entakapon
egyidejii alkalmazasa esetén (lasd még a 4.3 és 4.4 pont).

Az entakapon alkalmazhato szelegilinnel (amely szelektiv MAO-B inhibitor) egyidejlileg, de ez
esetben a szelegilin napi dozisa nem haladhatja meg a 10 mg-ot.

Az entakapon a gastrointestinalis traktusban vasionokkal kelatot képezhet. Az entakapon és a
vaskészitmények legalabb 2—3 6ras idokiilonbséggel vehetok be (lasd 4.8 pont).

Az entakapon a human albumin II. kétéhelyéhez kapcsolddik, amely szamos mas hatdéanyagot is
megkat, koztiik a diazepamot és az ibuprofént. Nem végeztek klinikai kolcsonhatas vizsgalatokat
diazepammal és nem szteroid gyulladasgatlo gyogyszerekkel. Az in vitro vizsgalatok alapjan e
gyogyszerek terapias koncentracio-tartomanyaiban nem varhato jelent6s mértékd kiszoritas.

Az entakapon a citokrom P450 2C9 izoenzimhez valo in vitro affinitdsa miatt (lasd 5.2 pont)
potencidlisan kolcsonhatasba 1éphet olyan gyogyszerekkel, amelyek metabolizmusa ettdl az
izoenzimtdl fiigg, mint pl. az S-warfarinnal. Mindazonaltal egy egészséges onkéntesekkel végzett
kolcsonhatas vizsgalatban az entakapon nem befolyasolta az S-warfarin plazmaszintjét, mig az
R-warfarin AUC-je atlagosan 18%-kal nétt (Clog 11% - 26%). Az INR értékek atlagban 13%-kal (Cloo
6% - 19%) emelkedtek. Vagyis, az INR rendszeres ellendrzése sziikséges a warfarint szedd beteg
entakapon-kezelésének kezdetekor.

4.6 Termékenység, terhesség és szoptatas

Terhesség
Allatkisérletekben az entakapont a terapias expozicios szinteknél jelentésen nagyobb dozisokban

alkalmazva nem tapasztaltak egyértelmii teratogén vagy primer foetotoxikus hatasokat. Mivel terhes
nokre vonatkozoan nincs tapasztalat, az entakapont a terhesség ideje alatt nem szabad alkalmazni.

Szoptatas
Allatkisérletekben az entakapon kivalasztodott az anyatejbe. Az entakapon csecsemdkben valo

gyogyszerbiztonsaga nem ismert. Entakapon-kezelés alatt a szoptatas ellenjavallt.
4.7 A készitmény hatisai a gépjarmiivezetéshez és a gépek kezeléséhez sziikséges képességekre

A Comtess levodopaval egyiitt adva nagymértékben befolyasolhatja a gépjarmiivezetéshez €s a gépek
kezeléséhez sziikséges képességeket. Az entakapon levodopaval egyidejiileg alkalmazva szédiilést és
tiinetekkel jaro orthostaticus hypotensiot valthat ki. Ezért gépjarmiivezetés és gépek kezelése soran
Ovatossag ajanlott.

Az entakaponnal és levodopéval kezelt, somnolenciat és/vagy hirtelen elalvasi epizodokat mutato
betegeket arra kell utasitani, hogy ne vezessenek gépjarmiivet és ne végezzenek olyan tevékenységet,
amelynek soran a csokkent éberség 6nmagukat, illetve masokat sulyos sériilések vagy halal
kockazatanak teszi ki (pl. gépek kezelése), egészen addig, amig a fennalld epizodok meg nem sziinnek
(lasd 4.4 pont).

4.8 Nemkivanatos hatasok, mellékhatasok

A biztonsagossagi profil dsszefoglaldsa

Az entakapon altal okozott leggyakoribb mellékhatasok a fokozott dopaminerg aktivitasra vezethetok
vissza €s leggyakrabban a kezelés kezdetén jelentkeznek. A levodopa dézisanak csokkentése mérsékli
e reakciok sulyossagat és gyakorisagat. A mellékhatasok masik 6 csoportjat a gastrointestinalis
tiinetek jelentik, mint émelygés, hanyas, hasi fajdalom, obstipatio és hasmenés. A vizeletet az
entakapon vordses-barnara szinezheti, de ez artalmatlan jelenség.




Az entakapon altal el6idézett mellékhatasok rendszerint enyhék, illetve kdzepesen erdsek. A klinikai
vizsgalatokban a leggyakoribb mellé¢khatasok - amelyek az entakapon-kezelés felfliggesztéséhez
vezettek - a gastrointestinalis tiinetek (pl. hasmenés 2,5%) és a levodopa felfokozott dopaminerg
mellékhatasai (pl. dyskinesidk, 1,7%) voltak.

A dyskinesiak (27%), a hanyinger (11%), hasmenés (8%), hasi fajdalom (7%) és a szajszarazsag
(4,2%) 406 entakapont és 296 placebot szedo beteg Osszesitett (poolozott), klinikai vizsgalatokbol
szarmazo adatai alapjan lényegesen gyakrabban fordult el6 entakapon-, mint a placebo-kezelés soran.

A mellékhatasok koziil egyesek, mint a dyskinesia, a hanyinger és a hasi fajdalom nagyobb entakapon
dozisok (1400-2000 mg/nap) esetén gyakrabban fordulhatnak eld, mint alacsonyabb adagok esetén.

A mellékhatasok tabldzatos felsorolasa
Az alabbi 1. tdblazatban szerepld mellékhatasokat az entakaponnal végzett klinikai vizsgalatokban és
az entakapon forgalomba hozatalat kdvetden végzett adatgytijtés utjan kaptak.

1. tablazat: Nemkivanatos gyogyszer-mellékhatasok*

Pszichiatriai kérképek
Gyakori: Insomnia, hallucinaciok, zavartsag, rémalmok
Nagyon ritka: Izgatottsag

Idegrendszeri betegségek és tiinetek
Nagyon gyakori: Dyskinesia

Gyakori: Sulyosbodé Parkinsonismus, szédiilés, dystonia, hyperkinesia
Szivbetegségek és a szivvel kapcsolatos tiinetek**
Gyakori: Myocardialis infarctuson kiviili ischaemias szivbetegségre
utalé események (pl. angina pectoris)
Nem gyakori: Myocardialis infarctus

Emésztorendszeri betegségek és tiinetek
Nagyon gyakori: Emelygés

Gyakori: Hasmenés, hasi fajdalom, szajszarazsag, obstipatio, hanyas
Nagyon ritka: Anorexia
Nem ismert: Colitis
M3j- és epebetegségek, illetve tiinetek
Ritka: A méjfunkcids vizsgalatok koros eredményei
Nem ismert: Foleg cholestatikus jellegli hepatitis (lasd 4.4 pont)
A bor és a bor alatti szovet betegségei és tiinetei
Ritka: Erythematosus vagy maculopapulosus kitités
Nagyon ritka: Urticaria
Nem ismert: A bor, haj, szakall és korom elszinezddése
Vese- és hugyti betegségek és tiinetek
Nagyon gyakori: A vizelet elszinezddése
Altalinos tiinetek, az alkalmazis helyén fellépé reakciok
Gyakori: Féradtsagérzet, fokozott veritékezés, elesés
Nagyon ritka: Testtomegcesokkenés
* A mellékhatasok az alabbi kategoridkban, gyakorisag szerint keriiltek csoportositasra, els6ként a

leggyakoribb szerepel: nagyon gyakori (>1/10); gyakori (>1/100 - <1/10); nem gyakori
(>1/1000 - <1/100); ritka (>1/10 000 - <1/1000); nagyon ritka (<1/10 000), nem ismert (a
gyakorisag a rendelkezésre allo adatokbol nem allapithaté meg, mivel a klinikai vagy
epidemiologiai vizsgélatokbol nem becsiilheté meg).

** A myocardialis infarctus és mas, ischaemias szivbetegségre utald események eléfordulasi
aranya (sorrendben 0,43% ¢és 1,54%) 13 kettds-vak vizsgalat analizisébdl szdrmazik, melyeket
2082, ,,end-of-dose” motoros fluktuaciokat (,,on-off jelenséget”) mutato, entakapont kapo
betegen végeztek.




Kivalasztott mellékhatasok leirdsa
Az entakapon levodopaval torténd egyidejii alkalmazasa nagyfoku nappali almossag és hirtelen
elalvasos epizodok szoérvanyosan eldfordulo eseteivel jart.

Impulzus-kontroll-zavarok: A dopamin agonistakkal és/vagy mas dopaminerg kezelésekkel, példaul
levodopaval egyiitt adott Comtess-szel kezelt betegeknél koros jatékszenvedély, megndvekedett
szexualis vagy, hypersexualitas, kényszeres koltekezés vagy vasarlas, falasroham vagy kényszeres
evés jelentkezhetnek (lasd 4.4 pont).

NMS szorvanyos eseteit jelentették az entakapon- és mas dopaminerg-kezelések hirtelen csdkkentését
vagy megszakitasat kovetoen.

Rhabdomyolysis szérvanyos eseteit jelentették.

Feltételezett mellékhatasok bejelentése

A gyogyszer engedélyezését kovetden 1ényeges a feltételezett mellékhatasok bejelentése, mert ez
fontos eszkdze annak, hogy a gyogyszer elény/kockazat profiljat folyamatosan figyelemmel lehessen
kisérni. Az egészseégligyi szakembereket kérjiik, hogy jelentsék be a feltételezett mellékhatasokat a
hatosag részére az V. fliggelékben talalhato elérhetdségek valamelyikén keresztiil.

4.9 Tuladagolas

A forgalomba hozatalt kdvetden tiladagolas egyediilallé eseteirdl is beszamoltak, melyek soran az
entakapon legnagyobb napi adagja 16 000 mg volt. A taladagolas ezen eseteiben az akut tiinetek kdzé
tartozott a zavartsag, a csokkent aktivitas, az aluszékonysag, hypotonia, a bor elszinezédése és az
urticaria. Az akut tuladagolas kezelése tiineti.

5.  FARMAKOLOGIAI TULAJDONSAGOK
5.1 Farmakodinimias tulajdonsagok
Farmakoterapids csoport: egyéb dopaminerg szerk, ATC kod: N04BX02

Az entakapon egy 1j terapias osztaly, a katekol-O-metiltranszferaz (COMT) inhibitorok képviselGje.
Reverzibilis, specifikus, és foként periféridsan haté COMT inhibitor, amelyet levodopa-tartalmu
készitményekkel torténd egyidejii alkalmazasra fejlesztettek ki. Az entakapon csokkenti a levodopa
metabolizmus (a COMT-enzim altali 3-O-metildopava (3-OMD) val6 képzodés) altal okozott
veszteségét. Ez magasabb levodopa AUC-t eredményez. Az agy szamara elérhet6 levodopa mennyiség
emelkedik. Az entakapon ily médon hosszabbitja meg a levodopara adott klinikai valaszt.

Az entakapon foként a periférids szovetekben gatolja a COMT-enzim aktivitasat. A vorosvértestekben

crer

egyértelmiien jelzi a COMT-gatlas reverzibilis természetét.

Klinikai vizsgalatok

Két, III. fazist, kettds vak vizsgalatban, 6sszesen 376 Parkinson-koros és ,,end-of-dose” motoros
fluktuacios (,,on-off”) tiineteket mutatd beteg entakapont vagy placebot kapott valamennyi
levodopa/dopadekarboxilaz inhibitor d6zisdhoz. Az eredményeket a 2. tablazat foglalja dssze. Az

L. vizsgalatban a naponkénti ON id6t (6rakban) mérték otthon vezetett naplé alapjan, a Il. vizsgalatban
pedig a naponkénti ON i1d6 aranyt mérték.

2. tablazat: Napi ON id6 (kozépérték = SD)

I. vizsgalat: napi ON iddtartam (éra)

entakapon (n = 85) placebo (n = 86) Kiilonbség

Kiindulasi 93+22 92+25
érték



http://www.ema.europa.eu/docs/en_GB/document_library/Template_or_form/2013/03/WC500139752.doc

824 hét 10,7 +£2,2 9.4+26 1 6ra 20 perc
(8,3%)
(Cl 959 45 perc, 1 ora 56 perc)

11. vizsgalat: napi ON idétartam ardnya (%)

entakapon (n = 103) placebo (n =102) Kiilonbség

Kiindulasi 60,0 + 15,2 60,8 + 14,0
érték
824 hét 66,8 + 14,5 62,8 + 16,80 4,5% (0 ora 35 perc)

Cl 952 0,93%, 7,97%

Az OFF id6ben ennek megfeleld csokkenések torténtek.

Az I vizsgalatban az OFF 1d6 %-os valtozasa a kiindulasi szinthez képest az entakapon-kezelés
esetében -24%, placebo alkalmazasakor pedig 0% volt. A II vizsgalatban az ennek megfeleld
valtozasok -18% ¢és -5% voltak.

5.2 Farmakokinetikai tulajdonsagok
A hatdanyag altalanos jellemz6i

Felszivodas
Az entakapon felszivodasaban nagy intra- és interindividualis eltérések tapasztalhatok.

A plazma-csucskoncentracid (Cmax) @ 200 mg-os entakapon tabletta lenyelése utan altalaban 1 ora
mulva alakul ki. A hatéanyag first pass metabolizmusa nagymértékii. Az entakapon egyszeri oralis
dozisat kdvetden a biohasznosuldsa kb. 35%. A taplalkozas nem befolyasolja jelentds mértékben az
entakapon felszivodasat.

Eloszlas

A gastrointestinalis traktusbol valo felszivodas utan az entakapon igen gyorsan eloszlik a periférias
szovetekben. A steady state allapotnak megfeleld eloszlasi térfogat (Vds) 20 1. Az adag
hozzavetOlegesen 92%-a az eliminacid B-fazisaban valasztodik ki, rovid, 30 perces felezési idével. Az
entakapon teljes clearance-e kb. 800 ml/perc.

Az entakapon nagymértékben kotddik a plazmafehérjékhez, els6sorban a szérumalbuminhoz. Terapias
koncentracid-tartomanyban, human plazmaban a nem kétédo frakeio kb. 2%. Terapias adagok
alkalmazasa esetén az entakapon nem szorit ki mas, a fehérjékhez szintén nagymértékben kot6do
hatéanyagot (pl. warfarin, szalicilsav, fenilbutazon vagy diazepam), és nem is szoritodik le a
fehérjékrol jelentés mértékben, amennyiben ezen hatdoanyagok barmelyikét terapias vagy annal
nagyobb adagban alkalmazzak.

Biotranszformacio

Az entakapon kis mennyisége, az (E)-izomer konvertalodik (Z)-izomerré. Az entakapon
AUC-¢értékének 95%-at az (E)-izomer adja. A (Z)-izomer és nyomokban egyéb metabolit képezi a
maradék 5%-ot.

Human m4j mikroszéma preparatumokat felhasznald in vitro tanulmanyok adatai szerint az entakapon
gatolja a citokrom P450 2C9 izoenzimet (ICso ~ 4 uM). Az entakapon kismértékben vagy egyaltalan
nem gatolja a P450 egyéb izoenzim tipusait (CYP1A2, CYP2A6, CYP2D6, CYP2E1, CYP3A és
CYP2C19) (lasd 4.5 pont).

Eliminacio

Az entakapon tilnyomodrészt nem renalis metabolikus utakon eliminalddik. Becslések szerint a dozis
kb. 80-90% a széklettel iiriil, bar ezt az adatot emberre vonatkoztatva nem erdsitették meg.
Hozzavetdlegesen 10-20% valasztodik ki a vizelettel. Intakt entakapon csak nyomokban mutathato ki
a vizeletben. A hatdanyag tilnyomorészt (95%) a vizelettel valasztodik ki gliikuronsavval
konjugélodva. A vizeletben talalt metabolitoknak csak kb. 1%-a keletkezett oxidacio révén.

Betegekben megfigyelt jellemz6k




Az entakapon farmakokinetikai sajatossagai fiatal és id6sek esetében hasonloak. A hatdéanyag
metabolizmusa enyhe, illetve kozépsulyos majelégtelenségben (Child-Pugh osztalyozas szerinti
felszivodas, mind a kivalasztas fazisaban (lasd 4.3 pont). Az entakapon farmakokinetikajat
vesekarosodas nem befolyasolja. Azonban a dializis kezelésben részesiilok esetében az adagolasi
intervallum meghosszabbitasa megfontolando.

5.3 A preklinikai biztonsagossagi vizsgalatok eredményei

A hagyomanyos — farmakolodgiai biztonsagossagi, ismételt dozistoxicitasi, genotoxicitasi és
karcinogenitasi — vizsgalatokbol szarmazo6 nem klinikai jellegli adatok azt igazoltak, hogy a
készitmény alkalmazasakor human vonatkozéasban kiilonleges kockazat nem varhato. Az ismételt
dozistoxicitasi vizsgalatokban észlelt anaemia feltehetéen az entakapon vaskelatot képzo
tulajdonsaganak a kdvetkezménye. A reprodukcios toxicitast tekintve nyulakban - a terapias
dozistartomanyban mozg6 szisztémas expozicio esetén - a foetalis testtomeg csokkenését €s a
csontfejlodés mérsékelt elmaradasat észleltek.

6. GYOGYSZERESZETI JELLEMZOK

6.1 Segédanyagok felsorolasa

Tablettamag
mikrokristalyos celluloz,

kroszkarmell6z-natrium,
povidon,
magnézium-sztearat.

Filmbevonat

részben hidrolizalt polivinil-alkohol,
talkum,

makrogol,

szojalecitin,

sarga vas-oxid (E 172),

voros vas-oxid (E 172),

titan-dioxid (E 171),
magnézium-sztearat

6.2 Inkompatibilitasok

Nem értelmezhetd.

6.3 Felhasznalhatésagi idotartam
3év

6.4 Kiilonleges tarolasi eléirasok
Ez a gydgyszer nem igényel kiilonleges tarolast.

6.5 Csomagolas tipusa és Kiszerelése

30 db, 60 db, 100 db, illetve 175 db filmtabletta fehér szinii, nagy stiriségii polietilén (HDPE)
tartalyban, fehér garanciazaras polipropilén (PP) kupakkal lezarva.

Nem feltétleniil mindegyik kiszerelés keriil kereskedelmi forgalomba.

6.6 A megsemmisitésre vonatkozé kiilonleges 6vintézkedések



A megsemmisitésre vonatkozoan nincsenek kiilonleges eldirasok.

7.  AFORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJA
Orion Corporation

Orionintie 1

F1-02200 Espoo

Finnorszag

8. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)

EU/1/98/082/001-003

EU/1/98/082/005

9. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY ELSO KIADASANAK/
MEGUJITASANAK DATUMA

A forgalomba hozatali engedély els6 kiadasanak datuma: 1998. szeptember 16.

A forgalomba hozatali engedély legutobbi megtjitdsanak datuma: 2008. szeptember 03

10. A SZOVEG ELLENORZESENEK DATUMA

A gyogyszerrdl részletes informacid az Europai Gyogyszeriigynokség internetes honlapjan
(https://www.ema.ceuropa.cu) talalhato.
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II. MELLEKLET

A GYARTASI TETELEK VEGFELSZABADITASAERT
FELELOS GYARTOK

FELTETELEK VAGY KORLATOZASOK AZ ELLATAS ES
HASZNALAT KAPCSAN

A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY EGYEB
FELTETELEI ES KOVETELMENYEI

FELTETELEK VAGY KORLATOZASOK A GYOGYSZER

BIZTONSAGOS ES HATEKONY ALKALMAZASARA
VONATKOZOAN

11



A. A GYARTASI TETELEK VEGFELSZABADITASAERT FELELOS GYARTOK

A gvartasi tételek végfelszabaditasaért felelds gyartok neve és cime

Orion Corporation Orion Pharma
Joensuunkatu 7

F1-24100 Salo

Finnorszag

Orion Corporation Orion Pharma
Orionintie 1
FI1-02200 Espoo

Finnorszag

Az érintett gyartasi tétel végfelszabaditasaért felelos gyartd nevét és cimét a gyogyszer
betegtajekoztatdjanak tartalmaznia kell.

B. FELTETELEK VAGY KORLATOZASOK AZ ELLATAS ES HASZNALAT KAPCSAN

Orvosi rendelvényhez kotott gyogyszer.

C. AFORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY EGYEB FELTETELEI ES
KOVETELMENYEI

. Idészakos gyégyszerbiztonsagi jelentések (Periodic safety update report, PSUR)
Erre a készitményre a PSUR-okat a 2001/83/EK iranyelv 107c. cikkének (7) bekezdésében
megallapitott és az eurdpai internetes gyogyszerportalon nyilvanossagra hozott unios referencia-

idépontok listaja (EURD lista), illetve annak barmely késobbi frissitett valtozata szerinti
kovetelményeknek megfelelden koteles benyujtani.

D. FELTETELEK VAGY KORLATOZASOK A GYOGYSZER BIZTONSAGOS ES
HATEKONY ALKALMAZASARA VONATKOZOAN

) Kockazatkezelési terv

Nem értelmezheto.
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III. MELLEKLET

CIMKESZOVEG ES BETEGTAJEKOZTATO
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A. CIMKESZOVEG
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A KULSO CSOMAGOLASON ES A KOZVETLEN CSOMAGOLASON FELTUNTETENDO
ADATOK

DOBOZ ES TARTALY CIMKE

1. A GYOGYSZER NEVE

Comtess 200 mg filmtabletta
entakapon

2.  HATOANYAG(OK) MEGNEVEZESE

200 mg entakapont tartalmaz tablettanként.

3. SEGEDANYAGOK FELSOROLASA

Szojalecitint és natriumot tartalmaz.

4. GYOGYSZERFORMA ES TARTALOM

Doboz

30 db filmtabletta
60 db filmtabletta
100 db filmtabletta
175 db filmtabletta

Tartaly cimke

30 db tabletta
60 db tabletta
100 db tabletta
175 db tabletta

5. AZ ALKALMAZASSAL KAPCSOLATOS TUDNIVALOK ES AZ ALKALMAZAS
MODJA(I)

Hasznalat el6tt olvassa el a mellékelt betegtajékoztatot!
Széjon at torténd alkalmazas.

6. KULON FIGYELMEZTETES, MELY SZERINT A GYOGYSZERT
GYERMEKEKTOL ELZARVA KELL TARTANI

A gyogyszer gyermekektdl elzarva tartando!

| 7. TOVABBI FIGYELMEZTETES(EK), AMENNYIBEN SZUKSEGES

| 8. LEJARATIIDO
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Felhasznalhato:

9. KULONLEGES TAROLASI ELOIRASOK

10. KULONLEGES OVINTEZKEDESEK A FEL NEM HASZNALT GYOGYSZEREK
VAGY AZ ILYEN TERMEKEKBOL KELETKEZETT HULLADEKANYAGOK
ARTALMATLANNA TETELERE, HA ILYENEKRE SZUKSEG VAN

11. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE ES CiME

Doboz

Orion Corporation
Orionintie 1
FI1-02200 Espoo
Finnorszag

Tartaly cimke

Orion Corporation

12. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)

EU/1/98/082/001 30 db filmtabletta
EU/1/98/082/002 60 db filmtabletta
EU/1/98/082/003 100 db filmtabletta
EU/1/98/082/005 175 db filmtabletta

13. A GYARTASI TETEL SZAMA

Gy.sz.:

| 14. A GYOGYSZER RENDELHETOSEGE

| 15. AZ ALKALMAZASRA VONATKOZO UTASITASOK

16. BRAILLE {RASSAL FELTUNTETETT INFORMACIOK

comtess 200 mg [csak a kartondobozon]

| 17.  EGYEDI AZONOSITO — 2D VONALKOD

Egyedi azonositoju 2D vonalkoddal ellatva. [csak a dobozon]

| 18. EGYEDI AZONOSITO OLVASHATO FORMATUMA

PC {szam}
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SN {szédm}
NN {szam}
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B. BETEGTAJEKOZTATO
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Betegtajékoztato: Informaciok a felhasznalé szamara

Comtess 200 mg filmtabletta
entakapon

Mieldtt elkezdi szedni ezt a gydgyszert, olvassa el figyelmesen az alabbi betegtajékoztatot, mely
az On szamara fontos informéaciokat tartalmaz.

Tartsa meg a betegtajékoztatot, mert a benne szerepld informaciokra a késdbbiekben is sziiksége
lehet.

Tovabbi kérdéseivel forduljon kezeldorvosahoz vagy gyogyszerészéhez.

Ezt a gyogyszert az orvos kizardlag Onnek irta fel. Ne adja 4t a készitményt masnak, mert
szamdra artalmas lehet még abban az esetben is, ha a betegsége tiinetei az Onéhez hasonléak.
Ha Onnél barmilyen mellékhatas jelentkezik, tajékoztassa errdl kezelorvosit vagy
gyogyszerészét. Ez a betegtajékoztatoban fel nem sorolt barmilyen lehetséges mellékhatasra is
vonatkozik. Lasd 4. pont.

A betegtajékoztaté tartalma

AN

1.

Milyen tipust gyogyszer a Comtess és milyen betegségek esetén alkalmazhat6?
Tudnivalok a Comtess szedése elott

Hogyan kell szedni a Comtess-t?

Lehetséges mellékhatasok

Hogyan kell a Comtess-t tarolni?

A csomagolds tartalma és egy¢b informaciok

Milyen tipusu gyogyszer a Comtess és milyen betegségek esetén alkalmazhat6?

A Comtess tabletta entakapont tartalmaz és levodopaval egyiitt alkalmazzak a Parkinson-kor
kezelésére. A Comtess segit, hogy a levodopa csokkentse a Parkinson-kor tiineteit. A Comtess
levodopa szedése nélkiil nem enyhiti a Parkinson-kor tiineteit.

2.

Tudnivalok a Comtess szedése elott

Ne szedje a Comtess-t:

ha allergias az entakaponra vagy a mogyordra vagy a szojara vagy a gyogyszer (6. pontban
felsorolt) egyéb Osszetevdjére;

ha mellékvese-daganata van (amelyet feokromocitomanak neveznek; ez fokozhatja a stlyos
magas vérnyomas kockazatat);

ha On bizonyos antidepresszansokat szed (kérdezze meg orvosat vagy gyogyszerészét, hogy az
antidepresszans gyogyszere szedhet6-e Comtess-szel egyiitt);

ha majbetegsége van;

ha valaha is kialakult az antipszichotikus gyogyszerekkel szembeni ritka reakcidja, amelyet
neuroleptikus malignus szindromanak (NMS-nek) neveznek. Az NMS jellemzoit lasd a

4. pontban, a Lehetséges mellékhatasok alatt;

ha valaha egy ritka, rabdomiolizisnek nevezett, olyan izombetegségben szenvedett, amit nem
sériilés okozott.

Figyelmeztetések és ovintézkedések
A Comtess szedése elott beszéljen kezeldorvosaval vagy gyogyszerészével:

ha valaha szivrohama vagy barmilyen mas szivbetegsége volt;

ha olyan gyogyszert szed, amely iilésbdl vagy fekvésbol torténd felallaskor szédiilést vagy
szédelgést (alacsony vérnyomast) okozhat;

ha tartds hasmenést észlel, beszéljen kezelGorvosaval, mert az a vastagbél gyulladasanak jele
lehet;

ha hasmenése van, a testsuly kdvetése javasolt az esetlegesen tilzott mértéki testsuly-csokkenés
elkeriilése érdekében;
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. ha viszonylag révid id6 alatt fokozodo étvagytalansagot, gyengeséget, kimeriiltséget és fogyast
tapasztal, megfontolando egy altalanos orvosi kivizsgalas, beleértve a majmikodés vizsgalatat.

Mondja el kezeléorvosanak, ha On vagy az On csalddja/gondozoja azt veszi észre, hogy Onnél olyan
késztetések vagy ellendllhatatlan vagyak jelentkeznek, melyek miatt az Onnél megszokottol eltérd
modon viselkedik, vagy ha nem tud ellenallni olyan inditéknak, késztetésnek vagy kisértésnek, hogy
olyan, meghatarozott tevékenységeket végezzen, amelyek az On vagy masok szamara artalmasak
lehetnek. Ezeket a viselkedéseket impulzus-kontroll zavaroknak nevezik, és kozéjiik tartozik a
szenvedélyes szerencsejatek, a fokozott evés vagy koltekezés, a korosan felfokozott nemi vagy vagy a
fokoz6do szexualis gondolatokba vagy érzelmekbe valo belefeledkezés. Lehet, hogy kezelGorvosanak
feliil kell vizsgalnia a kezelését.

Mivel a Comtess tablettat mas, levodopa tartalmu gyogyszerrel fogja egyiitt szedni, kérjiik, azon a
gyogyszerek Betegtajékoztatoit is figyelmesen olvassa el.

Lehet, hogy az egyidejiileg alkalmazott, a Parkinson-kor kezelésére szolgalo egyéb gydgyszerek
adagolasat esetleg modositani kell a Comtess-kezelés megkezdésekor. Kovesse kezelGorvosa
utasitasait.

A neuroleptikus malignus szindroéma (NMS) bizonyos gyogyszerekre adott sulyos, de ritka reakcio,
ami kiilondsen akkor jelentkezhet, ha a Comtess-t és mas, a Parkinson-kor kezelésére szolgalo
gyogyszer szedését hirtelen abbahagyjak, vagy ha adagjukat hirtelen lecs6kkentik. Az NMS jellemzoit
lasd a 4. pontban, a , Lehetséges mellékhatasok™ alatt. Lehet, hogy kezelSorvosa azt javasolja Onnek,
hogy a Comtess- és a Parkinson-kor kezelésére szolgald, mas gyogyszerekkel végzett kezelést lassan,
fokozatosan hagyja abba.

A levodopaval egyidejlileg szedett Comtess aluszékonysagot, és idonként hirtelen elalvast okozhat. Ha
ez bekdvetkezne, On nem vezethet gépjarmiivet és nem kezelhet eszkozoket vagy gépeket (lasd ,,A
készitmény hatéasai a gépjarmiivezetéshez és gépek kezeléséhez sziikséges képességekre”).

Egyéb gyogyszerek és a Comtess

Feltétlentl tajékoztassa kezeldorvosat vagy gyogyszerészét a jelenleg vagy nemrégiben szedett,
valamint szedni tervezett egyeb gyogyszereirdl. Kiilonosen akkor kérjiik, hogy beszéljen
kezelGorvosaval, ha az alabbiak valamelyikét szedi:

. rimiterol, izoprenalin, adrenalin, noradrenalin, dopamin, dobutamin, alfa-metildopa, apomorfin;
. depresszio ellenes szerek beleértve: dezipramint, maprotilint, venlafaxint, paroxetint;

. véralvadasgatlasra alkalmazott warfarin;

. vaspotlok. A Comtess megnehezitheti a vas felszivodasat. Ezért ne vegye be a Comtess-t és a

vaspotlo gyogyszerét egyidejlileg. Miutan az egyiket bevette, legalabb 2-3 6rat varjon a masik
bevételével.

Terhesség, szoptatas és termékenység

Ne szedje a Comtess-t terhesség ideje alatt, vagy ha szoptat.

Ha On terhes vagy szoptat, illetve ha fennall Onnél a terhesség lehetésége vagy gyermeket szeretne, a
gyogyszer szedése elott beszéljen kezelGorvosaval vagy gyogyszerészével.

A készitmény hatasai a gépjarmiivezetéshez és a gépek kezeléséhez sziikséges képességekre

A Comtess levodopaval egyiitt alkalmazva csdkkentheti a vérnyomasat, amely miatt elajulas vagy
szédiilés érzete lehet. Legyen kiilondsen dvatos ha gépjarmiivet vezet vagy eszkdzoket, illetve gépeket
kezel.

Ezen kiviil a Comtess ¢és a levodopa egyiittes alkalmazasakor esetleg nagyfoku almossagot érezhet

vagy hirtelen elaludhat t6le.
Ne vezessen és ne kezeljen gépeket, ha ezeket a mellékhatasokat észleli.
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A Comtess szojalecitint és natriumot tartalmaz
A Comtess szodjalecitint tartalmaz. Ha On allergias a mogyordra vagy a szojara, ne alkalmazza ezt a

gyogyszert.

Ez a gyogyszer 7,9 mg natriumot (a konyhaso f6 0sszetevdje) tartalmaz tablettanként. A maximalisan
javasolt napi adag (10 tabletta) 79 mg natriumot tartalmaz. Ez megfelel a feln6tteknél ajanlott
maximalis napi natriumbevitel 4%-anak.

3. Hogyan Kkell szedni a Comtess-t?

A gyogyszert mindig a kezelGorvosa vagy gydgyszerésze éaltal elmondottaknak megfelel6en szedje.
Amennyiben nem biztos az adagolast illetden, kérdezze meg kezeldorvosat vagy gyogyszerészét.

A Comtess-t levodopat tartalmazo (vagy levodopa/karbidopa, vagy levodopa/benszerazid
kombinacios) gyogyszerekkel egyiitt kell szedni. On ezzel egyidejlileg mas, a Parkinson-kor
kezelésére szolgald gyogyszereket is szedhet.

A Comtess ajanlott adagja: 1 db 200 mg-os tabletta minden egyes levodopa adaggal bevéve. A
legnagyobb javasolt napi adag 10 tabletta, vagyis 2000 mg Comtess.

Ha On veseelégtelenség miatt miivesekezelésben részesiil, kezeldorvosa lehet, hogy azt javasolja,
hogy ndvelje az egyes adagok bevétele kozotti id6tartamot.

A tartaly elsé felbontasahoz: nyissa ki a kupakot, 1. kép
majd a hiivelykujjaval addig nyomja a zarat,
amig az be nem torik. Lasd 1. kép.

Alkalmazasa gyermekeknél és serdiiloknél
A 18 ¢év alatti betegek esetén a Comtess-szel szerzett tapasztalat korlatozott. Ezért a Comtess
alkalmazasa gyermekeknél vagy serdiiloknél nem javasolhato.

Ha az eldirtnal tobb Comtess-t vett be
Tuladagolas esetén azonnal értesitse orvosat, gyogyszerészét vagy a legkdzelebbi korhazat.

Ha elfelejtette bevenni a Comtess-t
Ha On elfelejtette a Comtess tablettat a levodopa adaggal bevenni, a kezelést ugy kell folytatnia, hogy
a kovetkezd Comtess tablettat a kovetkez6 levodopa adagjaval veszi be.

Ne vegyen be kétszeres adagot a kihagyott tabletta potlasara.

Ha idé elott abbahagyja a Comtess szedését
Ne hagyja abba a Comtess szedését, hacsak kezeldorvosa nem igy rendeli.

A Comtess szedésének abbahagyasakor lehet, hogy kezeldorvosdnak modositania kell az egyéb, a
Parkinson-kor kezelésére szolgalo gyogyszerei adagolasat. A Comtess €s mas, a Parkinson-kor
kezelésére szolgald gyogyszerek adagoldsanak hirtelen abbahagyésa nem kivant mellékhatasokat
eredményezhet. Lasd 2. pont, ,,Figyelmeztetések és dvintézkedések”.

Ha barmilyen tovabbi kérdése van a gyogyszer alkalmazasaval kapcsolatban, kérdezze meg
kezelborvosat vagy gyogyszerészét.

4. Lehetséges mellékhatasok
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Mint minden gyogyszer, igy ez a gydgyszer is okozhat mellékhatasokat, amelyek azonban nem
mindenkinél jelentkeznek. A Comtess mellékhatasai rendszerint enyhék, mérsékeltek.

A mellékhatasok egy részét gyakran a levodopa-kezelés fokozott hatdsai okozzak, melyek
leggyakrabban a kezelés kezdetén fordulnak eld. Ha a Comtess-kezelés kezdetén ilyen hatasokat
észlel, kezelorvosahoz kell fordulnia, aki lehet, hogy gy dont, hogy médositja a levodopa adagjat.

Nagyon gyakori (10 betegb6l tobb mint 1 beteget érinthet):

. akaratlan mozgésok, melyek nehezitik az akaratlagos mozgasok elvégzését (diszkinézidk),
. hanyinger,
° a vizelet artalmatlan, vorosesbarna elszinezodése.

Gyakori (10 betegbdl legfeljebb 1 beteget érinthet):

. eltilzott mozgasok (hiperkinéziak), a Parkinson-kor tiineteinek rosszabbodasa, tartos
izomosszehuzodasok (disztonia),

. hanyas, hasmenés, hasi fajdalom, székrekedés, szajszarazsag,

. szédiilés, faradtsagérzet, fokozott veritékezes, elesés,

. hallucinaciok (olyan dolog latasa / halldsa / érzékelése / szaglasa, ami ténylegesen nincs is
jelen), almatlansag, ¢lénk almok és zavarodottsag,

. sziv- vagy érbetegség miatt kialakuld események (pl. mellkasi fajdalom).

Nem gyakori (100 betegb6l legfeljebb 1 beteget érinthet):
. szivroham.

Ritka (1000 betegbdl legfeljebb 1 beteget érinthet):
. borkititések,
. a majfunkcios vizsgalatok koros eredményei.

Nagyon ritka (10 000 betegbdl legfeljebb 1 beteget érinthet):

. izgatottsag,
. étvagycsokkenés, testtomeg-csokkenés,
. csalankitités.

Nem ismert (a gyakorisag a rendelkezésre alldé adatokbdl nem allapithaté meg):

. a vastagbé¢l gyulladasa (kolitisz), a bér és a szemfehérje sargasagaval jaré majgyulladas
(hepatitisz),
° a bor, a haj, a szakall és a korom elszinezddése.

Ha a Comtess-t nagyobb adagokban adjak:
Napi 1400-2000 mg-os adagokban a kdvetkez6 mellékhatasok gyakoribbak:

. akaratlan mozgasok,
. hanyinger,
. hasi fajdalom.

Tovabbi fontos mellékhatasok, amelyek esetleg jelentkezhetnek:

. A levodopaval egyiitt szedett Comtess ritkan nagyon elalmosithatja napkozben, és hirtelen el is
aludhat;
. Neuroleptikus malignus szindroma (NMS) az idegrendszeri betegségek kezelésére alkalmazott

gyogyszerekre adott ritka, sulyos reakcio. Az izmok merevsége, izomrangas, remegés,
izgatottsag, zavartsag, kdma, magas testhomérséklet, emelkedett pulzusszam és ingadozo
vérnyomas jellemzi.

. Egy ritka, stlyos izombetegség (rabdomiolizis) ami izomfajdalmat, az izmok
nyomasérzékenységét és izomgyengeséget okoz, és veseproblémakhoz vezethet.

Az alabbi mellékhatasokat észlelheti:
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. Képtelen ellenallni a kisértésnek, hogy olyan cselekedetet hajtson végre, amely karos lehet,

mint példaul:

o a komoly személyes vagy csaladot érintd kovetkezmények ellenére is erds késztetés a
talzott mértékii szerencsejatékra;

e megvaltozott vagy fokozott szexualis érdeklddés és vislekedés, ami jelentdsen érinti Ont
vagy masokat, példaul a felfokozott szexualis késztetés;

e befolyasolhatatlan, mértéktelen vasarlas vagy koltekezés;

e falasroham (nagy mennyiségi étel elfogyasztasa rovid id6 alatt) vagy kényszeres evés (a
normalisnal nagyobb mennyiségii és az ¢hség kielégitéséhez sziikségesnél tobb étel
elfogyasztasa).

Mondja el kezel6orvosanak, ha ezen viselkedések barmelyikét észleli. Megbeszéli Onnel a
tiinetek kezelésének vagy csokkentésének modszereit.

Mellékhatasok bejelentése

Ha Onnél barmilyen mellékhatas jelentkezik, tajékoztassa kezeldorvosat vagy gyogyszerészét. Ez a
betegtajékoztatoban fel nem sorolt barmilyen lehetséges mellékhatasra is vonatkozik. A
mellékhatasokat kozvetleniil a hatosag részére is bejelentheti az V. fiiggelékben talalhato
elérhetéségeken keresztiil. A mellékhatdsok bejelentésével On is hozzajarulhat ahhoz, hogy minél tébb
informaci6 alljon rendelkezésre a gydgyszer biztonsagos alkalmazasaval kapcsolatban.

5. Hogyan kell a Comtess-t tarolni?
A gyogyszer gyermekektdl elzarva tartando!

A dobozon és a tartalyon feltiintetett lejarati id6 (Felhasznalhat6:) utan ne szedje a Comtess-t. A
lejarati id6 az adott honap utolso napjara vonatkozik.

Ez a gyogyszer nem igényel kiilonleges tarolast.

Semmilyen gyogyszert ne dobjon a szennyvizbe. Kérdezze meg gyogyszerészét, hogy mit tegyen a
mar nem hasznalt gyogyszereivel. Ezek az intézkedések eldsegitik a kdrnyezet védelmét.

6. A csomagolas tartalma és egyéb informaciok

Mit tartalmaz a Comtess

- A készitmény hatéanyaga az entakapon. Egy tabletta 200 mg entakapont tartalmaz.

- A tablettamag egy¢éb 0sszetevi: mikrokristalyos celluloz, kroszkarmelloz-natrium, povidon és
magnézium-sztearat.

- A filmbevonat dsszetevoi: részben hidrolizalt polivinil-alkohol, talkum, makrogol, szo6ja lecitin,
sarga vas-oxid (E 172), voros vas-oxid (E 172) , titan-dioxid (E 171) és magnézium-sztearat.

Milyen a Comtess kiilleme és mit tartalmaz a csomagolas
A Comtess 200 mg filmtabletta barnas-narancs szinii, ovalis alak(i, mindkét oldalon domboru feliileti
tabletta, egyik oldalon ,,COMT?” jelzéssel ellatva, tartalyba helyezve.

Négy kiilonb6z6 csomagolasi méretben (30 db, 60 db, 100 db vagy 175 db tablettaval) létezik. Nem
feltétleniil mindegyik kiszerelés keriil kereskedelmi forgalomba.

A forgalomba hozatali engedély jogosultja
Orion Corporation

Orionintie 1

FI1-02200 Espoo

Finnorszag

Gyarto
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Orion Corporation Orion Pharma
Joensuunkatu 7

FI-24100 Salo

Finnorszag

Orion Corporation Orion Pharma
Orionintie 1

FI1-02200 Espoo

Finnorszag

A készitményhez kapcsolodo tovabbi kérdéseivel forduljon a forgalomba hozatali engedély

jogosultjanak helyi képviseletéhez:

Belgié/Belgique/Belgien
Orion Corporation
Tél./Tel: +358 10 4261

Bbarapus
Orion Corporation
Ten.: +358 10 4261

Ceska republika
Orion Corporation
Tel: +358 10 4261

Danmark
Orion Pharma A/S
TIf.: +45 8614 0000

Deutschland

Orion Pharma GmbH
Jirgen-Topfer-Stra3e 46
22763 Hamburg

Tel: +49 40 899 689-0

Eesti
Orion Pharma Eesti OU
Tel: +372 66 44 550

E)Mada
Orion Corporation
TnA: +358 10 4261

Espaiia
Orion Corporation
Tel: +358 10 4261

France
Orion Corporation
Tél.: +358 10 4261

Hrvatska
Orion Corporation
Tel: +358 10 4261

Lietuva
UAB Orion Pharma
Tel: +370 5 276 9499

Luxembourg/Luxemburg
Orion Corporation
Tél./Tel: +358 10 4261

Magyarorszag
Orion Corporation
Tel.: +358 10 4261

Malta
Orion Corporation
Tel: +358 10 4261

Nederland
Orion Corporation
Tel: +358 10 4261

Norge
Orion Pharma AS
TIf.: +47 40 00 42 10

Osterreich
Orion Corporation
Tel: +358 10 4261

Polska
Orion Pharma Poland Sp. z o.0.
Tel.: +48 22 8333177

Portugal
Orion Corporation
Tel: +358 10 4261

Romainia
Orion Corporation
Tel: +358 10 4261



Ireland

Orion Pharma (Ireland) Ltd.

c/o Allphar Services Ltd.
Tel: +353 1428 7777

Island
Vistor hf.
Simi: +354 535 7000

Italia
Orion Corporation
Tel: +358 10 4261

Kvmpog
Orion Corporation
TnA: +358 10 4261

Latvija
Orion Corporation

Orion Pharma parstavnieciba

Tel: +371 20028332

Slovenija
Orion Corporation
Tel: +358 10 4261

Slovenska republika
Orion Corporation
Tel: +358 10 4261

Suomi/Finland
Orion Corporation
Puh./Tel: +358 10 4261

Sverige
Orion Pharma AB
Tel: +46 8 623 6440

A betegtajékoztato legutobbi felillvizsgalatanak datuma:

Egyéb informacioéforrasok

A gyogyszerrdl részletes informacio az Eurdpai Gyogyszeriigynokség internetes honlapjan

(https://www.ema.europa.eu) talalhato.
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