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Szanowna Pani Doktor, Szanowny Panie Doktorze:

W dniu 17 listopada 1998 roku zostato czasowo wstrzymane zezwolenie na sprzedaz tabletek leku Tasmar® (tolkapon)
w obrebie Unii Europejskiej, w zwigzku z ryzykiem wystgpienia rzadko spotykanego, ale potencjalnie groznego dla zycia
ostrego uszkodzenia waqtroby oraz ztodliwego zespotu neuroleptycznego. Od tego czasu firma FHoffmann-La Roche,
poprzedni wtasciciel leku Tasmar® $cisle wspdtpracowata z europejskimi wtadzami za posrednictwem Komitetu ds. Rejestracji
Lekéw (CPMP - Committee for Proprietary Medicinal Products) nad zgromadzeniem informacji mogqcych przyczynié sie do
powrotu leku Tasmar® (tolkaponu) na rynek i obecnie, po znaczgce] modyfikacji sposobu przepisywania, decyzja o czasowym
wstrzymaniu sprzedazy zostata uchylona. Nastepnie wszelkie prawa do leku zostaty nabyte przez Valeant Global Acquisition
Company Pte. Ltd., a prawo do prowadzenia dziatarh marketingowych zostato przekazane Valeant Pharmaceuticals Limited.
Prosimy o zapoznanie sie z zamieszczonymi ponizej nowymi waznymi informacjami dotyczgcymi stosowania leku Tasmar®.

Mozliwo$é przepisywania leku Tasmar® zarezerwowana jest dla lekarzy majgcych duze do$wiadczenie w prowadzeniu
pacjentéw z zaawansowang chorobg Parkinsona. Tasmar® nie moze byé uwazany za lek pierwszego rzutu, powinien by¢
stosowany jedynie u tych chorych, ktérzy nie tolerujq lub nie reagujg na terapie innymi inhibitorami COMT (katecholo-O-
metylotransferazy), a leczenie powinno byé przerwane, jesli nie obserwuje sie korzystnych efektéw klinicznych w ciggu
3 tygodni od jego rozpoczecia. Ponadto, lek nie powinien byé przepisywany, jezeli nie udzielono pacjentowi wyczerpujqcej
informacji na temat ryzyka terapii.

Obecnie w zaleceniach dotyczgcych DAWKOWANIA | SPOSOBU PODAWANIA podkresla sie, ze dawka leku moze by¢
zwiekszona do 200 mg trzy razy dziennie tylko w wyjgtkowych sytuacjach, gdy przewidywana poprawa stanu klinicznego
usprawiedliwia zwiekszone ryzyko uszkodzenia wagtroby. Zamieszczono réwniez dodatkowq informacje dotyczqcq
monitorowania enzyméw watrobowych przed i w trakcie leczenia, a takze instrukcje na temat dostosowywania dawki lewodopy
po odstawieniu leku Tasmar®.

Uaktualniono takze PRZECIWWSKAZANIA, i obecnie majq nastepujqce brzmienie:
* objawy choroby watroby lub zwiekszona aktywno$¢ enzyméw watrobowych w surowicy
* ciezka dyskineza

* wywiad $wiadczqcy o przebytym ztodliwym zespole neuroleptycznym NMS (Neuroleptic Malignant Syndrome)

lub rabdomiolizie nie zwigzanej z urazem lub hipertermii
* nadwrazliwo$é natolkapon lub jakikolwiek sktadnik preparatu
* pheochromocytoma.

Ze wzgledu na ryzyko uszkodzenia watroby, w czeéci dotyczqcej SPECJALNYCH OSTRZEZEN | SRODKOW OSTROZNOSCI
DOTYCZACYCH STOSOWANIA obecnie znajduije sie, ujeta w ramke, nastepujgca informacja:

Przed rozpoczeciem leczenia: w przypadku stwierdzenia nieprawidtowych wynikéw testéw oceniajgcych czynno$é
watroby lub istnienia objawéw zaburzenia czynnosci watroby, nie powinno sie przepisywaé preparatu Tasmar®.
W przypadku podijecia decyzji o przepisaniu preparatu Tasmar®, nalezy poinformowaé pacjenta o objawach
podmiotowych i przedmiotowych mogqcych wskazywaé na uszkodzenie watroby i o koniecznoéci natychmiastowego
zgtoszenia sie do lekarza.

Podczas leczenia: czynno$é wagtroby powinna byé monitorowana co 2 tygodnie w ciggu pierwszego roku terapii, co
4 tygodnie w ciggu kolejnych é miesiecy, a potem co 8 tygodni. W przypadku zwiekszenia dawki leku do 200 mg trzy
razy na dobe, oznaczenia aktywnosci enzyméw watrobowych nalezy dokonaé przed zwiekszeniem dawki, a nastepnie
wedtug schematu przedstawionego powyzej. Leczenie nalezy natychmiast przerwaé w przypadku stwierdzenia
zwiekszenia aktywnosci AIAT lub AspAT powyze| gdrnej granicy normy lub pojawienia sie objawédw przedmiotowych
i podmiotowych wskazujgcych na rozpoczynajgceq sie niewydolno$é watroby (utrzymujqce sie nudnosci, zmeczenie,
senno$¢, brak apetytu, zéttaczka, ciemne zabarwienie moczu, $wigd skéry oraz tkliwoéé w prawym podzebrzu).

Po przerwaniu leczenia: u chorych, u ktérych przerwano podawanie preparatu Tasmar® z powodu wystgpienia
objawoéw ostrego uszkodzenia wairoby, istnieje zwiekszone ryzyko uszkodzenia watroby w przypadku ponownego
zastosowania leku. Z tego powodu, w te| grupie pacjentéw nie zaleca sie ponownego rozpoczynania terapii
preparatem Tasmar®.
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W zwiqzku z ryzykiem wystgpienia_ ztosliwego zespotu neuroleptycznego (NMS) w czeéci dotyczqcej SPECJALNYCH
OSTRZEZEN | SRODKOW OSTROZNOSCI DOTYCZACYCH STOSOWANIA, we wspomnianej powyzej ramce, ujeto takze
nastepujqce zalecenia:

U pacjentéw z chorobgq Parkinsona, zespét NMS wystepowat czesciej w przypadkach przerywania lub zaprzestania
podawania lekéw nasilajgcych dziatanie dopaminy, dlatego jezeli objawy zespotu NMS wystqpiq po odstawieniu
preparatu Tasmar®, lekarz powinien rozwazyé zwigkszenie dawki lewodopy u pacjenta.

Pojedyncze przypadki wskazujgce na NMS byly zwigzane z terapiq preparatem Tasmar®. Objawy miaty zwykle
poczgtek w czasie terapii preparatem Tasmar® lub w krétkim czasie po przerwaniu terapii. Objowami NMS sq:
zaburzenia motoryczne (sztywno$é, mioklonie i drzenie), zmiany psychiczne (pobudzenie, splgtanie, stupor i $pigczka),
podwyzszenie temperatury ciata, zaburzenia ze strony uktadu wegetatywnego (chwiejne cidnienie tetnicze,
tachykardia) oraz zwiekszenie stezenia fosfokinazy kreatynowej (CPK) w surowicy, ktére moze by¢ nastepstwem
miolizy. Nalezy rozwazyé postawienie diagnozy NMS, nawet jesli wystepujq nie wszystkie wymienione objawy. Po
postawieniu takie| diagnozy trzeba natychmiast przerwaé terapie preparatem Tasmar® u pacjenta oraz poddaé go
wnikliwej obserwacii.

Przed rozpoczeciem leczenia: aby zmniejszyé ryzyko wystgpienia NMS, stosowania preparatu Tasmar®nie powinno sie
zalecaé pacjentom z ciezkq dyskinezqg lub z wystepowaniem zespotu NMS w wywiadzie wtqczajqc rabdomiolize lub
hipertermie. Szczegdlnie zagrozeni wystgpieniem zespotu NMS sq chorzy otrzymujqcy wiele lekéw o réznym
mechanizmie dziatania w obrebie o$rodkowego uktadu nerwowego (np. leki przeciwdepresyjne, antycholinergiczne,
neuroleptyki).

W czeéci dotyczgcej WEASCIWOSCI FARMAKODYNAMICZNYCH uckiualniono sekcje dotyczgeq badan klinicznych,
uwzgledniajgc wyniki zakoczonego w 2003 roku badania przeprowadzonego metodq podwdinie $lepej préby kontrolowanei
placebo. W badaniu tym poréwnywano efekty stosowania preparatu Tasmar® i entakaponu u pacjentéw z chorobg
Parkinsona, u ktérych dtugosé fazy OFF podczas optymalnej terapii lewodopq wynosita co najmniej 3 godziny.

Wiecej szczegétéw znajdzie Pani/Pan w Charakterystyce Produktu Leczniczego (ChPL).

My jako firma Valeant mamy nadzieje, ze powyzsze informacje pomogq Pani/Panu w zapoznaniu sie z zasadami przepisywania
leku i w optymalizacji terapii lekiem Tasmar® pacjentéw z chorobq Parkinsona.

Valeant zacheca fachowych pracownikéw opieki medycznej do zgtaszania kazdego nowego przypadku dziatan
niepozqdanych, ze szczegdlnym uwzglednieniem uszkodzenia watroby, zaréwno poprzez lokalnie przyjety system
monitorowania dziatan niepozgdanych lekéw, jak i przez bezposredni kontakt z firmq Valeant.

Zgtoszenia o niepozgdanych dziataniach leku prosimy zgtaszaé do polskiego oddziatu firmy Valeant:
ICN Polfa Rzeszéw S.A.

ul. Przemystowa 2

35-959 Rzeszéw

tel. 017-8655243
faks 017-8655445

Z powazaniem,

Kierownik Dziatu ds. Medycznych Kierownik Produktu Tasmar
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