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1. BEZEICHNUNG DES ARZNEIMITTELS

Tasmar 100 mg Filmtabletten

2. QUALITATIVE UND QUANTITATIVE
ZUSAMMENSETZUNG

Jede Filmtablette enthalt 100 mg Tolcapon.

Sonstige Bestandteile mit bekannter Wir-
kung

Jede Filmtablette enthalt 7,5 mg Lactose-
Monohydrat.

Vollstandige Auflistung der sonstigen Be-
standteile, siehe Abschnitt 6.1.

3. DARREICHUNGSFORM
Filmtablette.

Blass- bis hellgelbe, sechseckige, bikon-
vexe Filmtablette. Sie trégt auf einer Seite
die Pragungen ,TASMAR" und ,,100“.

4. KLINISCHE ANGABEN
4.1 Anwendungsgebiete

Tasmar wird in Kombination mit Levodopa/
Benserazid oder Levodopa/Carbidopa bei
Patienten mit idiopathischem Morbus Par-
kinson, der auf Levodopa anspricht, und
Fluktuationen in der Beweglichkeit zeigt,
angewendet, die auf andere Catechol-O-
Methyltransferase  COMT-Inhibitoren nicht
ansprechen bzw. diese nicht vertragen
(siehe Abschnitt 5.1). Aufgrund des Risikos
maglicherweise letaler, akuter Leberscha-
den darf Tasmar nicht als eine Zusatzthera-
pie erster Wahl zu Levodopa/Benserazid
oder Levodopa/Carbidopa betrachtet wer-
den (siehe Abschnitte 4.4 und 4.8).

Tasmar sollte nur in Kombination mit Levo-
dopa/Benserazid und Levodopa/Carbido-
pa angewendet werden. Aus diesem Grund
gilt deren Fachinformation auch fur die
Kombination mit Tasmar.

4.2 Dosierung und Art der Anwendung

Dosierung

Kinder und Jugendliche

Tasmar wird aufgrund nicht ausreichender
Daten zur Sicherheit oder Wirksamkeit
nicht zur Anwendung bei Kindern und Ju-
gendlichen unter 18 Jahren empfohlen. Flr
Tasmar gibt es keine Indikation zur Anwen-
dung bei Kindern und Jugendlichen.

Altere Menschen
Bei alteren Patienten wird keine Dosisan-
passung von Tasmar empfohlen.

Leberfunktionsstérungen (siehe Ab-
schnitt 4.3)

Bei Patienten mit Lebererkrankung oder
erhdhten Leberenzymwerten ist Tasmar
kontraindiziert.

Nierenfunktionsstérungen (siehe Ab-
schnitt 5.2)

Bei Patienten mit leichten bis maBigen Nie-
renfunktionsstdérungen wird keine Dosisan-
passung von Tasmar empfohlen (Kreatinin-
Clearance von 30 ml/min oder mehr). Pa-
tienten mit schwerer Niereninsuffizienz
(Kreatinin-Clearance < 30 ml/min) sollen
mit Vorsicht behandelt werden. Es liegen
keine Angaben Uber die Vertraglichkeit von
Tolcapon bei dieser Patientengruppe vor
(siehe Abschnitt 5.2).

008852-89753

Art der Anwendung

Die Gabe von Tasmar ist eingeschrankt auf
die Verschreibung und Uberwachung durch
Arzte mit Erfahrung in der Behandlung des
fortgeschrittenen Morbus Parkinson.

Tasmar wird dreimal taglich oral verabreicht.
Tasmar kann mit oder ohne Nahrungsmittel
eingenommen werden (siehe Abschnitt 5.2).

Tasmar Tabletten sind Filmtabletten und
sollten als Ganzes geschluckt werden, da
Tolcapon einen bitteren Geschmack auf-
weist.

Tasmar kann mit allen Darreichungsformen
von Levodopa/Benserazid und Levodopa/
Carbidopa kombiniert werden (siehe auch
Abschnitt 4.5).

Die erste tagliche Einnahme von Tasmar soll
mit der ersten Levodopa-Dosis des Tages
erfolgen. Die weiteren Einnahmen sollten
etwa 6 und 12 Stunden danach erfolgen.
Tasmar kann mit oder ohne Nahrungsmittel
eingenommen werden (siehe Abschnitt 5.2).

Die empfohlene Dosis von Tasmar betragt
100 mg dreimal taglich, immer zusatzlich
zu einer Therapie mit Levodopa/Benserazid
oder Levodopa/Carbidopa. Nur in Ausnah-
meféllen, und wenn der erwartete zuséatz-
liche Klinische Nutzen das erhdhte Risiko
von Reaktionen an der Leber rechtfertigt,
sollte die Dosis auf 200 mg dreimal taglich
erhoht werden (siehe Abschnitte 4.4 und
4.8). Wenn innerhalb von 3 Wochen nach
Behandlungsbeginn kein grundlegender
klinischer Nutzen festgestellt werden kann
(unabhéngig von der Dosierung), soll Tasmar
abgesetzt werden.

Die maximale therapeutische Dosis von
200 mg dreimal taglich soll nicht Gberschrit-
ten werden, da es keine Hinweise fur eine
zusatzliche Wirksamkeit bei hoheren Do-
sierungen gibt.

Vor Beginn einer Behandlung mit Tasmar
und dann alle 2 Wochen wahrend des ersten
Behandlungsjahres, alle 4 Wochen wahrend
der folgenden 6 Monate und danach alle
8 Wochen muss die Leberfunktion Uber-
pruft werden. Falls die Dosis auf 200 mg
dreimal taglich erhoht wird, muss die Kon-
trolle der Leberenzyme vor der Dosiserhd-
hung und dann entsprechend der oben
angegebenen Intervallfolge stattfinden (sie-
he Abschnitte 4.4 und 4.8).

Die Behandlung mit Tasmar soll ebenfalls
abgebrochen werden, wenn die ALT (Ala-
ninaminotransferase) und/oder die AST
(Aspartataminotransferase) den oberen
Grenzwert des Normalbereiches Uber-
schreitet bzw. wenn Symptome oder An-
zeichen den Beginn einer Leberinsuffizienz
nahelegen (siehe Abschnitt 4.4).

Anpassung von Levodopa wéahrend der
Behandlung mit Tasmar

Da Tasmar den Abbau von Levodopa im
Organismus herabsetzt, kann es zu Beginn
einer Behandlung mit Tasmar zu Neben-
wirkungen aufgrund erhéhter Levodopa-
Konzentrationen kommen. In klinischen Stu-
dien war bei mehr als 70 % der Patienten,
deren tagliche Levodopa-Dosis tber 600 mg
lag, oder bei Patienten mit maBigen oder
schweren Dyskinesien eine Reduktion der
téglichen Levodopa-Dosis erforderlich.

Die durchschnittliche Reduktion der tag-
lichen Levodopa-Dosis betrug ungefahr
30 % bei denjenigen Patienten, bei denen
eine Levodopa-Dosisreduktion erforderlich
war. Zu Beginn einer Behandlung mit Tas-
mar sollten alle Patienten Uber die Symp-
tome einer Levodopa-Uberdosierung und
darUber, was in diesem Fall zu tun ist, infor-
miert werden.

Anpassung von Levodopa bei Absetzen
von Tasmar

Die folgenden Empfehlungen beruhen auf
pharmakologischen Betrachtungen und
wurden nicht in klinischen Studien unter-
sucht. Die Levodopa-Dosis sollte nicht ver-
ringert werden, wenn die Therapie mit Tas-
mar aufgrund von Nebenwirkungen abge-
setzt wird, die durch zu hohe Konzentra-
tionen von Levodopa verursacht werden.
Wenn jedoch die Therapie mit Tasmar auf-
grund anderer Ursachen als zu hohe Kon-
zentrationen von Levodopa abgesetzt wird,
kann es notwendig werden, die Levodopa-
Dosis auf eine Hohe zu steigern, die derje-
nigen vor Beginn der Therapie mit Tasmar
entspricht oder gréBer ist. Dies gilt insbe-
sondere, wenn der Patient eine hohe Levo-
dopa-Reduktion am Beginn der Therapie
mit Tasmar hatte. In allen Féllen sollten die
Patienten Uber die Symptome einer Levo-
dopa-Unterdosierung sowie Uber geeigne-
te MaBnahmen bei deren Auftreten unter-
richtet werden. Eine Levodopa-Dosisan-
passung wird meist innerhalb von 1-2 Ta-
gen nach Absetzen von Tasmar notwendig.

4.3 Gegenanzeigen

o Uberempfindlichkeit gegen Tolcapon oder
einen der in Abschnitt 6.1 genannten
sonstigen Bestandteile

e Nachgewiesener Lebererkrankung oder
erhdhten Leberenzymwerten

e Schwerer Dyskinesie

e Symptomkomplex des Malignen Neuro-
leptischen Syndroms (MNS) und/oder
nicht-traumatischer Rhabdomyolyse oder
Hyperthermie in der Vorgeschichte

e Phaeochromozytom

e Behandlung mit nicht-selektive Mono-
amin-Oxidase-(MAO-)Hemmern

4.4 Besondere Warnhinweise und Vor-

sichtsmaBnahmen fiir die Anwendung

Um eine angemessene Nutzen/Risiko-
Bewertung sicherzustellen, sollte eine The-
rapie mit Tasmar nur durch Arzte mit
Erfahrung in der Behandlung des fortge-
schrittenen Morbus Parkinson begonnen
werden. Tasmar darf erst nach vollstandi-
ger informativer Erérterung der Risiken mit
dem Patienten verschrieben werden.

Tasmar soll abgesetzt werden, wenn inner-
halb von 3 Wochen nach Beginn der Be-
handlung unabhéangig von der Dosierung
kein grundlegender Klinischer Nutzen er-
kennbar ist.

Leberschaden

Aufgrund des Risikos seltener, aber mog-
licherweise letaler, akuter Leberschaden
darf Tasmar nur bei Patienten mit idiopathi-
schem Morbus Parkinson, der auf Levodopa
anspricht, und Fluktuationen in der Beweg-
lichkeit angewendet werden, die auf andere
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COMT-Inhibitoren nicht ansprechen bzw.
diese nicht vertragen. Eine regelmaBige
Bestimmung der Leberwerte erlaubt keine
verlassliche Voraussage hinsichtlich des Auf-
tretens einer fulminanten Hepatitis. Es wird
jedoch grundsétzlich angenommen, dass
eine frihzeitige Erkennung einer Medi-
kamenten-induzierten Leberschadigung zu-
sammen mit einem sofortigen Absetzen
des in Verdacht stehenden Arzneimittels die
Wahrscheinlichkeit einer Genesung erhoht.
Eine Leberschadigung trat meist 1 bis 6 Mo-
nate nach Beginn einer Behandlung mit
Tasmar auf. Darlber hinaus sind selten auch
spat auftretende Falle von Hepatitis unge-
fahr 18 Monate nach Behandlungsbeginn
beobachtet worden.

Des Weiteren sei darauf hingewiesen, dass
weibliche Patienten ein hoheres Risiko fur
Leberschaden haben kénnen (sieche Ab-
schnitt 4.8).

Vor Behandlungsbeginn: Bei abnormalen
Leberfunktionstests oder Anzeichen einer
gestorten Leberfunktion darf Tasmar nicht
verschrieben werden. Wenn Tasmar ver-
schrieben werden soll, muss der Patient
Uber die moglichen Anzeichen und Symp-
tome, die auf eine Leberschadigung hin-
weisen kdnnen, informiert werden und er
muss darauf hingewiesen werden, bei de-
ren Auftreten sofort den behandelnden Arzt
aufzusuchen.

Wéhrend der Behandlung: Die Leberfunkti-
on muss alle 2 Wochen wahrend des ersten
Behandlungsjahres, alle 4 Wochen wahrend
der folgenden 6 Monate und danach alle
8 Wochen Uberprtift werden. Falls die Dosis
auf 200 mg dreimal taglich erhoht wird,
muss die Kontrolle der Leberenzyme vor der
Dosiserhéhung und dann entsprechend
der oben angegebenen Intervallfolge statt-
finden. Falls die ALT und/oder die AST die
obere Grenze des Normbereiches (ULN)
Uberschreitet oder falls Symptome oder
Anzeichen die Entwicklung eines Leberver-
sagens nahe legen (persistierende Ubelkeit,
Mudigkeit, Lethargie, Anorexie, Gelbsucht,
dunkler Urin, Pruritus und Druckempfind-
lichkeit im rechten oberen Quadranten), soll
Tasmar sofort abgesetzt werden.

Wenn die Behandlung abgebrochen wird:
Patienten, die unter Tasmar eine akute Le-
berschadigung entwickeln und bei denen
das Praparat abgesetzt wird, kénnen ein
erhohtes Risiko fur eine Leberschadigung
aufweisen, wenn Tasmar wieder gegeben
wird. Diese Patienten kommen folglich fur
eine  Wiederaufnahme der Behandlung
nicht in Betracht.

Malignes Neuroleptisches Syndrom (MNS)

Bei Patienten mit Morbus Parkinson besteht
eine Neigung zum Auftreten von MNS nach
Unterbrechung oder Absetzen einer dopa-
minergen Medikation. Falls nach Absetzen
von Tasmar Symptome auftreten, sollte der
Arzt deshalb eine Erhéhung der Levodopa-
Dosis fur den betreffenden Patienten in Be-
tracht ziehen (siehe Abschnitt 4.2).

Einzelne, mit MNS konsistente Falle wurden
in Zusammenhang mit Tasmar gesehen. Die
Symptome traten gewdhnlich wahrend der
Behandlung mit Tasmar oder kurz nach dem
Absetzen von Tasmar auf. Fir ein MNS
(Malignes Neuroleptisches Syndrom) sind

motorische Symptome (Rigor, Myoklonus
und Tremor), mentale Veranderungen (Agi-
tiertheit, Konfusion, Stupor und Koma), er-
héhte Temperatur, vegetative Dysfunktion
(instabiler Blutdruck, Tachykardie) und er-
héhte Serum-Kreatinphosphokinase (CPK),
die Folge einer Myolyse sein kann, charak-
teristisch. Eine MNS-Diagnose soll auch
dann in Betracht gezogen werden, wenn
nicht alle der genannten Symptome auftre-
ten. Nach einer solchen Diagnose muss
Tasmar sofort abgesetzt und der Patient
engmaschig nachbehandelt werden.

Vor Behandlungsbeginn: Um das Risiko
eines MNS zu reduzieren, sollte Tasmar nicht
Patienten mit schwerer Dyskinesie oder
MNS in der Vorgeschichte, einschlieBlich
Rhabdomyolyse oder Hyperthermie, ver-
schrieben werden (siehe Abschnitt 4.3).
Patienten, die mehrere Arzneimittel mit
Wirkung auf unterschiedliche Vorgange im
Zentralnervensystem (ZNS) erhalten (z.B.
Antidepressiva, Neuroleptika, Anticholiner-
gika) kénnen ein hoheres Risiko, ein MNS
zu entwickeln, haben.

Stérung der Impulskontrolle

Patienten sollten regelméaBig auf eine Sto-
rung der Impulskontrolle Uberwacht wer-
den. Patienten und Betreuer sollten darauf
aufmerksam gemacht, dass Verhaltensauf-
falligkeiten im Sinne einer Stérung der Im-
pulskontrolle einschlieBlich Spielsucht/ pa-
thologisches Spielen, gesteigerter Libido,
Hypersexualitdt, zwanghaften Ausgaben
oder Kaufen, Essattacken und zwanghaf-
tem Essen bei Patienten auftreten kdnnen,
die mit Dopaminagonisten und/oder ande-
ren dopaminergen Behandlungen wie Tas-
mar in Kombination mit Levodopa behan-
delt werden. Beim Auftreten dieser Symp-
tome wird eine Uberpriifung der Behand-
lung empfohlen.

Dyskinesien, Ubelkeit sowie andere Levo-
dopa-bedingte Nebenwirkungen

Unter Umsténden kann es bei Patienten zu
einer Zunahme von Levodopa-bedingten
Nebenwirkungen kommen. Diese kénnen oft
durch Reduktion der Levodopa-Dosis ab-
geschwacht werden (siehe Abschnitt 4.2).

Diarrhd

In Klinischen Prifungen entwickelten 16 %
bzw. 18 % der Patienten wahrend der Be-
handlung mit Tasmar 100 mg dreimal tag-
lich bzw. Tasmar 200 mg dreimal taglich
eine Diarrhde im Vergleich zu 8 % der Pa-
tienten unter Placebo. Eine Diarrhde, die
durch Tasmar bedingt war, setzte im Allge-
meinen 2 bis 4 Monate nach Behandlungs-
beginn ein. Bei 5 % bzw. 6 % der Patienten,
die Tasmar 100 mg dreimal taglich bzw.
Tasmar 200 mg dreimal taglich erhielten,
fUhrte die Diarrh6e zum Abbrechen der Be-
handlung, im Vergleich zu 1% der Patien-
ten unter Placebo.

Benserazid-Interaktion

Aufgrund einer Wechselwirkung zwischen
hohen Dosen von Benserazid und Tolcapon
(welches zu erhohten Benserazid-Werten
fuhrt) soll der Arzt, bis weitere Erfahrungen
vorliegen, Dosis-bezogene Nebenwirkun-
gen beobachten (siehe Abschnitt 4.5).

4.5 Wechselwirkungen mit anderen

MAO-Hemmer

Tasmar darf nicht zusammen mit nicht-se-
lektiven Monoaminoxidase (MAO)-Hem-
mern (wie z.B. Phenelzin und Tranylcypro-
min) gegeben werden. Die Kombination von
MAO-A- und MAO-B-Hemmern entspricht
einer nicht-selektiven MAO-Hemmung, wes-
halb diese nicht zusammen mit Tasmar und
Arzneimitteln mit dem Wirkstoff Levodopa
gegeben werden darf (siehe auch Ab-
schnitt 4.5).  Selektive MAO-B-Hemmer
durfen bei gleichzeitiger Anwendung von
Tasmar nicht in hdheren als den empfohle-
nen Dosierungen angewendet werden
(z.B. Selegilin 10 mg/Tag).

Warfarin

Da zur Kombination von Warfarin und Tol-
capon nur begrenzte klinische Informatio-
nen vorliegen, sollten die Gerinnungspara-
meter bei gleichzeitiger Anwendung dieser
Arzneimittel Uberprift werden.

Besondere Patientengruppen

Patienten mit schwerer Niereninsuffizienz
(Kreatinin-Clearance < 30 ml/min) sollen mit
Vorsicht behandelt werden. Es liegen keine
Angaben Uber die Vertraglichkeit von Tolca-
pon bei dieser Patientengruppe vor (siehe
Abschnitt 5.2).

Tasmar enthalt Lactose und Natrium
Patienten mit der seltenen hereditaren Ga-
lactose-Intoleranz, vélligem Lactase-Man-
gel oder Glucose-Galactose-Malabsorption
sollten dieses Arzneimittel nicht einneh-
men.

Tasmar enthélt weniger als 1 mmol (23 mg)
Natrium pro Filmtablette, d.h., es ist nahe-
zu ,natriumfrei”.

Arzneimitteln und sonstige
Wechselwirkungen

Als COMT-Inhibitor ist Tasmar dafur be-
kannt, die Bioverflgbarkeit von gleichzeitig
angewendetem Levodopa zu erhdhen. Die
hierdurch bedingte Erhéhung der dopami-
nergen Stimulation kann zu den dopami-
nergen Nebenwirkungen flhren, die nach
einer Behandlung mit COMT-Inhibitoren
beobachtet wurden. Die haufigsten dieser
Nebenwirkungen sind: erhéhte Dyskinesie,
Ubelkeit, Erbrechen, Bauchschmerzen, Syn-
kopen, orthostatische Beschwerden, Ver-
stopfung, Schlafstérungen, Schl&frigkeit,
Halluzinationen.

Levodopa wurde mit Somnolenz und plétz-
lich auftretenden Schlafattacken in Verbin-
dung gebracht. In sehr seltenen Fallen
wurde Uber plétzlich auftretende Schlafat-
tacken wéhrend der Aktivitdten des tagli-
chen Lebens berichtet, welche in manchen
Fallen unbewusst oder vollig unerwartet
auftraten. Patienten mUssen darUber infor-
miert und darauf hingewiesen werden,
wahrend einer Behandlung mit Levodopa
im StraBenverkehr oder beim Bedienen von
Maschinen vorsichtig zu sein. Patienten,
bei denen Somnolenz und/oder plétzlich
auftretende  Schlafattacken —aufgetreten
sind, durfen kein Fahrzeug flihren und
keine Maschinen bedienen (siehe Ab-
schnitt 4.7). Darlber hinaus sollte eine Do-
sisreduktion von Levodopa oder eine Be-
endigung der Therapie mit Levodopa erwo-
gen werden.

008852-89753
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Catechol und andere Arzneimittel, die durch
die Catechol-O-Methyltransferase (COMT)
metabolisiert werden

Tolcapon beeinflusst mdglicherweise die
Pharmakokinetik von Arzneimitteln, die
durch die COMT metabolisiert werden. Es
wurden keine Auswirkungen auf die Phar-
makokinetik des COMT-Substrats Carbido-
pa beobachtet. Mit Benserazid wurde eine
Wechselwirkung beobachtet, die zu erhdh-
ten Werten von Benserazid und dessen ak-
tivem Metaboliten flhrte. Das AusmaB die-
ser Wirkung ist von der Benserazid-Dosis
abhangig. Die Plasmakonzentration von
Benserazid nach gleichzeitiger Gabe von
Tolcapon und Benserazid-25 mg/Levodo-
pa befand sich immer noch im Bereich der
Werte, die mit Levodopa/Benserazid alleine
beobachtet wurden. Nach gleichzeitiger An-
wendung von Tolcapon und Bensera-
zid-50 mg/Levodopa kann jedoch die Ben-
serazid-Plasmakonzentration erhdht sein
und Uber den gewdhnlich beobachteten
Werten von Levodopa/Benserazid liegen.
Die Auswirkung von Tolcapon auf die Phar-
makokinetik anderer Arzneimittel, die durch
COMT metabolisiert werden, wie beispiels-
weise o-Methyldopa, Dobutamin, Apomor-
phin, Adrenalin und Isoprenalin, wurde nicht
untersucht. Bei Kombination dieser Arznei-
mittel mit Tasmar sollte der Arzt Nebenwir-
kungen, die durch die mutmaBliche Erho-
hung der Plasmaspiegel dieser Arzneimittel
verursacht werden, aufmerksam beobach-
ten.

Auswirkung von Tolcapon auf den Stoff-
wechsel anderer Arzneimittel

Aufgrund seiner Affinitdt zu Cytochrom
CYP2C9 in vitro besteht die Moglichkeit
einer Wechselwirkung von Tolcapon mit
Arzneimitteln, deren Clearance von diesem
Stoffwechselweg abhangig ist (z. B. Tolbu-
tamid und Warfarin). In einer Interaktions-
studie veranderte Tolcapon die Pharmako-
kinetik von Tolbutamid nicht. Daher schei-
nen im Zusammenhang mit Cytochrom
CYP2C9 Klinisch bedeutsame Wechsel-
wirkungen unwahrscheinlich.

Da die klinischen Erfahrungen mit der Kom-
bination von Warfarin und Tolcapon be-
grenzt sind, sollten die Gerinnungspara-
meter bei gemeinsamer Gabe dieser Arz-
neimittel Uberwacht werden.

Arzneimittel, die eine Zunahme der Kat-
echolamine bewirken

Da Tolcapon den Stoffwechsel der Kat-
echolamine beeintréchtigt, sind theoretisch
Wechselwirkungen mit anderen Arzneimit-
teln, die die Katecholaminspiegel beein-
flussen, denkbar.

Bei der gleichzeitigen Anwendung von Tas-
mar, Levodopa/Carbidopa und Desipramin
gab es keine nennenswerten Veranderun-
gen des Blutdrucks, der Pulsfrequenz und
der Plasmakonzentration von Desipramin.
Insgesamt nahm die Haufigkeit der Neben-
wirkungen geringfligig zu. Diese uner-
winschten Wirkungen waren auf der Basis
der bekannten Nebenwirkungen der drei
einzelnen Praparate vorhersehbar. Daher
ist Vorsicht geboten, wenn hochwirksame
Noradrenalin-Wiederaufnahmehemmer, wie
Desipramin, Maprotilin oder Venlafaxin, an
Parkinson-Patienten gegeben werden, die
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mit Tasmar und Levodopa-Praparaten be-
handelt werden.

In klinischen Prifungen berichteten Patien-
ten, die Tasmar und ein Levodopa-Praparat
erhielten, Uber &hnliche Nebenwirkungen,
unabhéngig davon, ob sie gleichzeitig Sele-
gilin (einen MAO-B-Hemmer) einnahmen
oder nicht.

4.6 Fertilitat, Schwangerschaft und

Stillzeit

Schwangerschaft

Es liegen keine hinreichenden Daten flr die
Verwendung von Tolcapon bei Schwange-
ren vor. Tasmar sollte daher nur dann wah-
rend der Schwangerschaft verwendet wer-
den, wenn der zu erwartende Nutzen das
potentielle Risiko fur den Feten rechtfertigt.

Stillzeit

In Tierversuchen trat Tolcapon in die Mut-
termilch Uber.

Uber die Unbedenklichkeit von Tolcapon
bei Sauglingen ist nichts bekannt; Mutter
sollten deshalb wahrend der Behandlung
mit Tasmar nicht stillen.

Fertilitat
Bei Ratten und Kaninchen wurde nach Ga-
be von Tolcapon eine Embryofetotoxizitat
beobachtet (sieche Abschnitt 5.3). Das po-
tentielle Risiko fur den Menschen ist nicht
bekannt.

4.7 Auswirkungen auf die Verkehrs-

tiichtigkeit und die Fahigkeit zum
Bedienen von Maschinen

Es wurden keine Studien zu den Auswir-
kungen von Tasmar auf die Verkehrsttch-
tigkeit und das Bedienen von Maschinen
durchgefuhrt.

Aus klinischen Studien liegen keine An-
haltspunkte vor, wonach Tasmar die Ver-
kehrstlchtigkeit eines Patienten und seine
Fahigkeit zum Bedienen von Maschinen
beeintrachtigt. Die Patienten sind jedoch
darauf hinzuweisen, dass ihre Verkehrs-
tUchtigkeit und die Fahigkeit, Maschinen zu
bedienen, durch die Symptome des Mor-
bus Parkinson vermindert sein kénnen.

Als COMT-Inhibitor ist Tasmar dafiir be-
kannt, die Bioverflgbarkeit von gleichzeitig
angewendetem Levodopa zu erhdhen. Die
hierdurch bedingte Erhéhung der dopami-
nergen Stimulation kann zu den dopami-
nergen Nebenwirkungen fUhren, die nach
einer Behandlung mit COMT-Inhibitoren
beobachtet wurden. Wenn es bei Patienten
unter der Einnahme von Levodopa zu Som-
nolenz und/oder plétzlich auftretenden
Schlafattacken kommt, mussen sie darU-
ber informiert werden, dass sie kein Fahr-
zeug fUhren oder Tatigkeiten austiben dur-
fen, bei denen eine Beeintrachtigung der
Aufmerksamkeit das Risiko schwerwiegen-
der Verletzungen oder des Todes (z.B.
durch das Bedienen von Maschinen) flr
sich selbst oder andere nach sich ziehen
kann, bis Somnolenz und Schlafattacken
nicht mehr auftreten (siehe Abschnitt 4.4).

4.8 Nebenwirkungen

In der unten stehenden Tabelle sind die
haufigsten Nebenwirkungen aufgefiihrt, die
im Zusammenhang mit der Anwendung

von Tasmar beobachtet wurden und die
oOfter auftraten als bei Patienten unter Pla-
cebo. Als COMT-Inhibitor ist Tasmar jedoch
daflr bekannt, die Bioverfligbarkeit von
gleichzeitig angewendetem Levodopa zu
erhdhen. Die hierdurch bedingte Erhéhung
der dopaminergen Stimulation kann zu den
dopaminergen Nebenwirkungen fiihren, die
nach einer Behandlung mit COMT-Inhibito-
ren beobachtet wurden. Die haufigsten
dieser Nebenwirkungen sind: erhdhte
Dyskinesie, Ubelkeit, Erbrechen, Bauch-
schmerzen, Synkopen, orthostatische Be-
schwerden, Verstopfung, Schlafstérungen,
Schlafrigkeit, Halluzinationen.

Diarrhde war die einzige Nebenwirkung, die
in Klinischen Prifungen haufig zum Ab-
bruch der Behandlung mit Tasmar flhrte
(siehe Warnhinweise und VorsichtsmaB-
nahmen fGr die Anwendung - Ab-
schnitt 4.4).

Bei der Bewertung von Nebenwirkungen
werden folgende Haufigkeiten zugrunde
gelegt:

Sehr haufig (= 1/10)

Haufig (= 1/100, < 1/10)

Gelegentlich (= 1/1.000, < 1/100)

Selten (> 1/10.000, < 1/1.000)

Sehr selten (< 1/10.000)

Nicht bekannt (Haufigkeit auf Grundlage
der verflgbaren Daten nicht abschétzbar)

Erfahrungen mit Tasmar aus Placebo-kon-
trollierten, randomisierten Parallelgruppen-
Studien an Patienten mit Morbus Parkinson
sind in der folgenden Tabelle dargestellt,
die Nebenwirkungen auflistet, die mdgli-
cherweise mit Tasmar in Verbindung ge-
bracht werden kénnen.

Siehe Tabelle auf Seite 4

Erhdéhung der Alaninaminotransferase

Eine Erhdhung der Alaninaminotransferase
(ALT/SGPT) auf mehr als das Dreifache der
Normalbereichsobergrenze trat bei 1% der
Patienten auf, die dreimal taglich Tasmar
100 mg erhielten, bzw. bei 3% der Patien-
ten, die dreimal taglich Tasmar 200 mg er-
hielten. Der Anteil der weiblichen Patienten,
bei denen diese Erhdhungen auftraten, war
ungefahr doppelt so hoch als jener der
mannlichen Patienten. Dieser Anstieg er-
folgte im Allgemeinen 6 bis 12 Wochen nach
Behandlungsbeginn ohne klinische Anzei-
chen bzw. Symptome. Bei circa der Hélfte
dieser Patienten kam es wéhrend der The-
rapie mit Tasmar zu einer spontanen Ab-
nahme der Transaminasewerte auf das
Niveau vor Behandlungsbeginn. Bei den
Ubrigen Patienten gingen die Transamina-
sespiegel nach Absetzen der Behandlung
wieder auf die ursprtnglichen Werte zur(ick.

Leberschaden
Wahrend der Marktanwendung wurde in
seltenen Fallen eine hepatozellulédre Sché-
digung mit letalem Ausgang berichtet (siehe
Abschnitt 4.4).

Malignes Neuroleptisches Syndrom (MNS)
Nach Dosisreduktion oder Absetzen von
Tasmar sowie nach Beginn einer Behand-
lung mit Tasmar — wenn diese mit einer
deutlichen Dosisverringerung einer dopa-
minergen  Begleitmedikation verbunden
war wurde in Einzelféllen Uber Symptome
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Zusammenfassung der unerwinschten Ereignisse, die mdglicherweise mit Tasmar in Verbin-
dung stehen, mit Rohinzidenzraten aus Placebo-kontrollierten Phase llI-Studien:

tinuierliche Uberwachung des Nutzen-Risi-
ko-Verhéltnisses des Arzneimittels. Ange-

e R - L horige von Gesundheitsberufen sind aufge-
Systemorganklasse Haufigkeit Unerwiinschte Ereignisse fordert, jeden Verdachtsfall einer Neben-
Infektionen und parasitére Haufig Infektionen der oberen Atemwege wirkung dem Bundesinstitut fir Arznei-
Erkrankungen mittel und Medizinprodukte, Abt. Pharma-
. o N kovigilanz, Kurt-Georg-Kiesinger-Allee 3,
Psychiatrische Erkrankungen Sehr haufig E)(f?gifssitv%rsr%?:Smen D-53175 Bonn, Website: www.bfarm.de
Schlafrigkeit anzuzeigen.
Verwirrtheit - .
Halluzinationen 4.9 Uberdosierung
Selten Stérungen der Impulskontrolle* (Spiel- Einzelne Falle von entweder versehentlicher
sucht/pathologisches Spielen, gestei- oder absichtlicher Uberdosierung von Tol-
gerte Libido, Hypersexualitét, zwang- capon Tgblqttgn wurden berichtgt. Jedoch
hafte Ausgaben oder Kaufe, Essatta- waren die klinischen Umstande dieser Falle
cken und zwanghaftes Essen) so unterschiedlich, dass keine allgemeinen
Folgerungen daraus gezogen werden kdnnen.
Erkrankungen des Nerven- Sehr haufig Dyskinesie Die Hochstdosis von Tolcapon, die an Men-
systems Dystonie schen angewendet wurde, betrug dreimal
Kopfschmerzen taglich 800 mg, mit oder ohne gleichzeitige
Schwindel Gabe von Levodopa, in einer einwdchigen
Schlafrigkeit Studie mit &lteren Probanden. Die Spitzen-
Kreislaufbeschwerden konzentration von Tolcapon im Plasma
Selten Malignes Neuroleptisches Syndrom betrug bei dieser Dosis durchschnittlich
(siehe Abschnitt 4.4) 30 ug/ml (verglichen mit 3 ug/ml bzw.
6 ug/ml bei 100 mg bzw. 200 mg Tolcapon
Haufig Hypokinesie dreimal taglich). Ubelkeit, Erbrechen und
Synkopen Schwindel wurden beobachtet, insbeson-
Erkrankungen des Gastro- Sehr haufig | Ubelkeit dere bei der Kombination mit Levodopa.
intestinaltrakts Diarrhd Behandlung einer Uberdosierung
Haufig Erbrechen Es wird empfohlen, den Patienten zu hospi-
Verstopfung talisieren. Eine allgemeine unterstltzende
Xerostomie Behandlung ist angezeigt. Aufgrund der
Bauchschmerzen physikalisch-chemischen
Dyspepsie des Wirkstoffes ist die Hamodialyse kaum
" — - von Nutzen.
Stoffwechsel- und Erndhrungs- | Sehr haufig Anorexie
stérungen . PHARMAKOLOGISCHE EIGEN-
Erkrankungen der Haut und Haufig Verstarktes Schwitzen SCHAFTEN
des Unterhautzellgewebes 5.1 Pharmakodynamische Eigenschaften
Erkrankungen der Nieren und Haufig Verfarbung des Urins Pharmakotherapeutische Gruppe: Antipar-
Harnwege kinsonmittel, andere dopaminerge Substan-
Allgemeine Erkrankungen und Haufig Brustschmerzen zen, ATC-Code: NO4B X01
Beschwerden am Verabrei- Grippeéhnliche Symptome Wirkmechanismus
chungsort Wisteinoral wirksamer, selektiver
Leber- und Gallenerkrankungen |Gelegentlich | Leberinsuffiziens, in seltenen Féllen und reversibler Catechol-O-Methyl-trans-
mit tédlichem Ausgang* (siehe Ab- ferase (COMT)-Hemmer. Die gleichzeitige
schnitt 4.4) Verabreichung mit Levodopa und einem
Untersuchungen Haufig Erhdhung der Alaninaminotransferase Ess:;i%xzﬁggiﬁg% rlirz:;gll:%hg:’a:r;n ;_
(ALT) spiegel von Levodopa, indem es die Meta-

* Nebenwirkungen, fiir die aus klinischen Studien keine Haufigkeiten abgeleitet werden
konnten (d.h wenn eine bestimmte Nebenwirkung in klinischen Studien nicht
beobachtet wurde, jedoch in Beobachtungsstudien berichtet wurde) sind mit einem
Stern (*) gekennzeichnet, und die Haufigkeit wurde nach der EU-Richtlinie berechnet.

berichtet, die auf einen Symptomenkom-
plex des Malignen Neuroleptischen Syn-
droms — hinwiesen (siehe Abschnitt 4.4).
Dartiber hinaus wurde Rhabdomyolyse in-
folge eines MNS oder einer schweren Dys-
kinesie beobachtet.

Verférbung des Urins
Tolcapon und seine Metaboliten sind gelb
und konnen eine harmlose Gelbfarbung
des Urins hervorrufen.

Stérungen der Impulskontrolle
Spielsucht/pathologisches Spielen, gestei-
gerte Libido, Hypersexualitdt, zwanghafte

Ausgaben oder Kaufe, Essattacken und
zwanghaftes Essen koénnen bei Patienten
auftreten, die mit Dopaminagonisten und/
oder anderen dopaminergen Behand-
lungen wie Tasmar in Kombination mit Le-
vodopa behandelt werden (s. Abschnitt 4.4
Besondere Warnhinweise und Vorsichts-
maBnahmen fUr die Anwendung).

Meldung des Verdachts auf Nebenwir-
kungen

Die Meldung des Verdachts auf Neben-
wirkungen nach der Zulassung ist von
groBer Wichtigkeit. Sie ermdglicht eine kon-

Eigenschaften

bolisierung von Levodopa zu 3-Methoxy-4-
hydroxy-L-phenylalanin (3-OMD) verringert.

Hohe Plasmakonzentrationen von 3-OMD
sind mit einem schlechten Ansprechen von
Patienten mit Morbus Parkinson auf die
Levodopa-Therapie in Verbindung gebracht
worden. Tolcapon verringert die Bildung von
3-OMD wesentlich.

Pharmakodynamische Wirkungen

Studien an Probanden haben ergeben,
dass Tolcapon die COMT-Aktivitat von Hu-
manerythrozyten nach oraler Gabe reversi-
bel hemmt. Das Ausmaf der Hemmung ist
abhéngig von der Tolcapon-Plasmakon-
zentration. Bei Gabe von 200 mg Tolcapon
betragt die maximale Hemmung der eryth-
rozytaren COMT-Aktivitdt durchschnittlich
mehr als 80 %. Bei dreimal taglicher Gabe
von Tasmar 200 mg liegen die Minima der
Hemmung der erythrozytdren COMT im
Bereich von 30 % bis 45 % ohne Toleranz-
entwicklung.

008852-89753
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Tab. 1: Primérer und sekundarer Endpunkt einer Doppelblind-Studie Leberinsuffizienz

Aufgrund des Risikos von Leberschéadigun-

November 2022

Nach Absetzen von Tolcapon wurde ein
vortbergehender Anstieg der erythrozyté-
ren COMT-Aktivitat auf ein hdheres Niveau
als vor Beginn der Behandlung beobachtet.
Eine Studie mit Parkinson-Patienten be-
statigte jedoch, dass nach Absetzen der
Therapie keine signifikante Verdnderung
der Pharmakokinetik von Levodopa oder
des Ansprechens des Patienten auf Levo-
dopa gegenlber den Ausgangswerten vor
Behandlungsbeginn eintrat.

Wird Tasmar zusammen mit Levodopa an-
gewendet, erhoht sich die relative Biover-
flgbarkeit (AUC) von Levodopa um etwa
das Doppelte. Dies ist in einer verringerten
Clearance von Levodopa begriindet, die zu
einer Verlangerung der terminalen Elimina-
tionshalbwertszeit (t;,,) von Levodopa flhrt.
Im Allgemeinen blieben die durchschnitt-
liche Maximalkonzentration von Levodopa
im Plasma (C,,) und die Dauer bis zu ih-
rem Auftreten (t,a) unverandert. Die Wir-
kung tritt nach der ersten Gabe ein. Studi-
en an Probanden und Parkinson-Patienten
haben gezeigt, dass die maximale Wirkung
bei einer Dosis von 100 bis 200 mg Tol-
capon eintritt. Die Plasmakonzentrationen
von 3-OMD wurden durch Tolcapon in aus-
gepragter und dosisabhangiger Weise ver-
ringert, wenn Tolcapon mit Levodopa/AADC-
(Decarboxylasehemmer aromatischer Ami-
noséauren) (Benserazid oder Carbidopa) ver-
abreicht wurde.

Die Wirkung von Tolcapon auf die Pharma-
kokinetik von Levodopa ist bei allen Darrei-
chungsformen von Levodopa/Benserazid
und Levodopa/Carbidopa ahnlich: Sie ist
unabhangig von der Levodopa-Dosis, dem
Verhaltnis Levodopa/AADC-I (Benserazid
oder Carbidopa) sowie von der Verwen-
dung galenischer Formen mit verzdgerter
Wirkstofffreisetzung.

Klinische Wirksamkeit und Sicherheit
Plazebo-kontrollierte klinische Doppelblind-
studien zeigten eine signifikante Reduktion
der OFF-Zeit um circa 20-30 % sowie eine
vergleichbare Zunahme der ON-Zeit, be-
gleitet von einer Verringerung des Schwe-
regrades von Symptomen bei Patienten mit
Fluktuationen, die mit Tasmar behandelt
wurden. Auch die globale Beurteilung der
Wirksamkeit durch den Prufarzt wies auf
eine deutliche Verbesserung hin.

Eine Doppelblindstudie verglich Tasmar mit
Entacapon bei Parkinson-Patienten, die 3
oder mehr Stunden OFF-Zeit pro Tag bei
bestmdglicher Levodopa-Therapie hatten.
Primarer Endpunkt der Studie war der An-

008852-89753

teil der Patienten mit Zunahme der ON-Zeit
um 1 Stunde oder mehr (siehe obenste-
hende Tabelle 1).

5.2 Pharmakokinetische Eigenschaften

Im therapeutischen Bereich verlauft die
Pharmakokinetik von Tolcapon linear und
ist unabhéngig von der gleichzeitigen Ver-
abreichung von Levodopa/AADC-| (Bense-
razid oder Carbidopa).

Resoprtion

Tolcapon wird rasch absorbiert und hat
eine ta von rund 2 Stunden. Die absolute
Bioverfligbarkeit einer oralen Dosis liegt bei
circa 65 %. Tolcapon kumuliert bei dreimal
taglicher Verabreichung von 100 oder
200 mg nicht. Bei diesen Dosen betragt der
Crnax-Wert circa 3 pg/ml bzw. 6 ug/ml. Die
gleichzeitige Nahrungsaufnahme verzogert
und verringert die Absorption von Tolca-
pon, doch belduft sich die relative Biover-
flgbarkeit einer wahrend des Essens ein-
genommenen Dosis von Tolcapon immer
noch auf 80 % bis 90 %.

Verteilung
Das Verteilungsvolumen (V¢) von Tolcapon

ist klein (9 1). Tolcapon verteilt sich aufgrund
seiner hohen Plasmaproteinbindung
(> 99,9 %) nicht stark im Gewebe. In-vitro-
Versuche ergaben, dass Tolcapon haupt-
sachlich an Serumalbumin bindet.

Biotransformation/Elimination

Tolcapon wird vor der Ausscheidung fast
vollstandig metabolisiert, und nur ein ganz
kleiner Teil (0,5 % der Dosis) gelangt unver-
andert in den Urin. Der hauptsachliche
Stoffwechselweg von Tolcapon ist die Kon-
jugation zu seinem inaktiven Glukuronid.
AuBerdem wird der Wirkstoff durch COMT
zu 3-O-Methyl-Tolcapon methyliert und
durch Cytochrom P450 3A4 und P450
2A6 zu einem primaren Alkohol (Hydroxylie-
rung der Methylgruppe) metabolisiert, der
anschlieBend zur Carbonsaure oxidiert wird.
Die Reduktion zu einem putativen Amin mit
anschlieBender N-Acetylierung erfolgt in
geringerem Umfang. Nach oraler Verabrei-
chung werden 60 % des Wirkstoffs mit dem
Urin und 40 % mit den Fazes ausgeschie-
den.

Tolcapon ist ein Wirkstoff mit niedrigem Ex-
traktionsquotienten (0,15) und einer mittle-
ren systemischen Clearance von rund 7 I/h.
Die Eliminationshalbwertszeit (t,,) von Tol-
capon betragt circa 2 Stunden.

0,

Enr:a:ca;%on Tc;lc:a?gn p-Wert 95% K gen, die nach Markteinflhrung beobachtet

wurden, ist Tasmar bei Patienten mit Leber-

Primérer Endpunkt 32 (43%) | 40 (53%) | p=0,191 | -5,2; 26,6 erkrankung oder erhohten Leberenzym-
Anzahl (Anteil) mit = 1 Stunde zuséatzlicher werten kontraindiziert. Eine Studie bei Pa-
ON-Zeit tienten mit Leberinsuffizienz hat gezeigt,
Sekundarer Endpunkt 19(25%) | 29 (39%) | p = 0,080 | -1,4; 28,1 dass eine maﬁlge, n'lohtzwrhonsphe Leber-
Anzahl (Antei) mit maBiger oder deutlicher erkrankung keinen Einfluss auf die Pharma-
Verbesserung qumgtlk vorl Tolcapqn halt. Bei Patienten
mit einer maBigen zirrhotischen Leberer-

Anzahl (Anteil) mit Verbesserung im 13(17%) | 24 (32%) nicht nicht krankung war die Elimination von ungebun-
sowohl priméren als auch sekundéren zutreffend | zutreffend denem Tolcapon jedoch um fast 50 % redu-
Endpunkt ziert. Diese Verringerung kann die durch-

schnittliche Konzentration an ungebunde-
ner Substanz um das Doppelte ansteigen
lassen.

Niereninsuffizienz

Die Pharmakokinetik von Tolcapon wurde
bei Patienten mit Niereninsuffizienz nicht
untersucht. Es wurde jedoch die Beziehung
der Nierenfunktion und der Pharmakokine-
tik von Tolcapon mit populationspharma-
kokinetischen Methoden wé&hrend Kilini-
scher Studien untersucht. Die Daten von
mehr als 400 Patienten bestatigen, dass
Uber eine groBe Bandbreite der Kreatinin-
Clearance-Werte (30—130 ml/min) die Phar-
makokinetik von Tolcapon nicht durch die
Nierenfunktion beeinflusst wird. Dies kann
dadurch erklart werden, dass nur eine ver-
nachlassigbar geringe Menge an unveran-
dertem Tolcapon mit dem Urin ausgeschie-
den wird. Der Hauptmetabolit von Tolcapon,
Tolcapon-Glukuronid, wird mit dem Urin und
der Galle (Stuhl) ausgeschieden.

5.3 Praklinische Daten zur Sicherheit

6.

Basierend auf den konventionellen Studien
zur Sicherheitspharmakologie, chronischen
Toxizitat, Genotoxizitat, zum kanzerogenen
Potential und zur Reproduktionstoxizitat
lassen die préklinischen Daten keine be-
sonderen Gefahren fir den Menschen er-
kennen.

Karzinogenese, Mutagenese

In einer 24-monatigen Kanzerogenitatsstu-
die traten bei 3 % bzw. 5% der Ratten, die
mittlere oder hohe Dosen erhielten, Nieren-
epitheltumore auf (Nierenadenome oder
-karzinome). Jedoch wurde in der nied-
rigsten Dosisgruppe kein Hinweis auf Nie-
rentoxizitat gefunden.

Eine erhohte Inzidenz fir Uterus-Adenocar-
cinome wurde in der Kanzerogenitatsstudie
bei Ratten der hdchsten Dosisgruppe fest-
gestellt. In den Kanzerogenitatsstudien bei
der Maus oder bei Hunden wurden keine
ahnlichen Befunde beobachtet.

Mutagenese

In einer vollstandigen Serie von Mutageni-
tatsstudien wurde keine Genotoxizitat von
Tolcapon beobachtet.

Reproduktionstoxizitat
Tolcapon alleine zeigte weder Teratogenitat
noch Wirkungen auf die Fertilitat.

PHARMAZEUTISCHE ANGABEN

6.1 Liste der sonstigen Bestandteile

Tablettenkern:
Calciumhydrogenphosphat
mikrokristalline Cellulose
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Povidon K30
Carboxymethylstarke-Natrium (Typ A)
(Ph.Eur.)

Lactose-Monohydrat

Talkum

Magnesiumstearat (Ph. Eur.)

Filmuberzug:

Hypromellose

Talkum

Eisen(lll)-hydroxid-oxid x H,O (E 172)
Gelbes Eisenoxid

Ethylcellulose

Titandioxid (E 171)

Triacetin

Natriumdodecylsulfat

6.2 Inkompatibilitéaten
Nicht zutreffend

6.3 Dauer der Haltbarkeit
5 Jahre

6.4 Besondere VorsichtsmaBnahmen
fur die Aufbewahrung

Fir dieses Arzneimittel sind keine besonde-
ren Lagerungsbedingungen erforderlich.

6.5 Art und Inhalt des Behaltnisses

PVC/PE/PVDC-Blisterpackungen (Packun-
gen zu 30 oder 60 Filmtabletten).
Braunglasflaschen ohne Trockenmittel (Pa-
ckungen zu 30, 60, 100 oder 200 Filmtab-
letten).

Es werden mdglicherweise nicht alle Pa-
ckungsgroéBen in Verkehr gebracht.

6.6 Besondere VorsichtsmaBnahmen
fir die Beseitigung und sonstige
Hinweise zur Handhabung

Keine besonderen Anforderungen fUr die
Beseitigung.

7. INHABER DER ZULASSUNG

Viatris Healthcare Limited
Damastown Industrial Park
Mulhuddart

Dublin 15

DUBLIN

Irland

8. ZULASSUNGSNUMMER(N)
EU/1/97/044/001-3, 7, 8, 10

9. DATUM DER ERTEILUNG DER
ZULASSUNG/VERLANGERUNG
DER ZULASSUNG

Datum der Erteilung der Zulassung:

27. August 1997

Datum der Verlangerung der Zulassung:
31. August 2004

Datum der letzten Verldngerung der Zulas-
sung: 21. Juli 2014

10. STAND DER INFORMATION
November 2022
Ausfluhrliche Informationen zu diesem
Arzneimittel sind auf den Internetseiten

der Europaischen Arzneimittel-Agentur
http://www.ema.europa.eu/ verfigbar.

11.

12,

13.

VERKAUFSABGRENZUNG
Verschreibungspflichtig

ART UND INHALT DES BEHALTNISSES
IN DEUTSCHLAND

PVC/PE/PVDC-Blisterpackungen (Packun-
gen zu 30 oder 60 Filmtabletten).
Braunglasflaschen ohne Trockenmittel (Pa-
ckungen zu 100 oder 200 Filmtabletten).

KONTAKTADRESSE IN DEUTSCHLAND

Viatris Healthcare GmbH
LUtticher StraBe 5
53842 Troisdorf

Zentrale Anforderung an:
Rote Liste Service GmbH

Fachinfo-Service

Mainzer LandstraBe 55
60329 Frankfurt

008852-89753


http://www.ema.europa.eu

	﻿Tasmar 100 mg Filmtabletten
	1. BEZEICHNUNG DES ARZNEIMITTELS
	2. QUALITATIVE UND QUANTITATIVE ZUSAMMENSETZUNG
	3. DARREICHUNGSFORM
	4. KLINISCHE ANGABEN
	4.1 Anwendungsgebiete
	4.2 Dosierung und Art der Anwendung
	4.3 Gegenanzeigen
	4.4 Besondere Warnhinweise und Vorsichtsmaßnahmen für die Anwendung
	4.5 Wechselwirkungen mit anderen Arzneimitteln und sonstige Wechselwirkungen
	4.6 Fertilität, Schwangerschaft und Stillzeit
	4.7 Auswirkungen auf die Verkehrstüchtigkeit und die Fähigkeit zum Bedienen von Maschinen
	4.8 Nebenwirkungen
	4.9 Überdosierung

	5. PHARMAKOLOGISCHE EIGENSCHAFTEN
	5.1 Pharmakodynamische Eigenschaften
	5.2 Pharmakokinetische Eigenschaften
	5.3 Präklinische Daten zur Sicherheit

	6. PHARMAZEUTISCHE ANGABEN
	6.1 Liste der sonstigen Bestandteile
	6.2 Inkompatibilitäten
	6.3 Dauer der Haltbarkeit
	6.4 Besondere Vorsichtsmaßnahmen für die Aufbewahrung
	6.5 Art und Inhalt des Behältnisses
	6.6 Besondere Vorsichtsmaßnahmen für die Beseitigung und sonstige Hinweise zur Handhabung

	7. INHABER DER ZULASSUNG
	8. ZULASSUNGSNUMMER(N)
	9. DATUM DER ERTEILUNG DER ZULASSUNG/VERLÄNGERUNG DER ZULASSUNG
	10. STAND DER INFORMATION
	11. VERKAUFSABGRENZUNG
	12. ART UND INHALT DES BEHÄLTNISSES IN DEUTSCHLAND
	13. KONTAKTADRESSE IN DEUTSCHLAND


