VALMISTEYHTEENVETO

1. LAAKEVALM ISTEEN NIMI

Tamsulogen 04 mg sdddellysti vapauttava kapseli, kova

2. VAIKUTTAVAT AINEET JA NIIDEN M AARAT

Yksi kapseli ssdltidd 04 mg tamsulosinhydrokloridia.

Téaydelinen apuaneluettelo, ks. kohta 6.1.

3. LAAKEMUOTO

Sééddellysti vapauttava kapseli, kova

Oranssirunko-osa/olivinvihred kansiosa. Kapseli ssidltdd valosia tai ionnonvakosi raketa.

4. KLIINISET TIEDOT

4.1 Kiyttoaiheet
Eturauhasen hyvanhatusesta likakasvusta (BP H) johtuvat alempien vitsateiden oireet (LUTS).
4.2 Annostus ja antotapa

Annostus
Yksi kapseli pdivdssd aamasen tai pdivin ensinméisen aterian jikeen.

Potilaat, joilla on nunuaisten vajaatoiminta
Annoksen muuttaminen ei ok tarpeen potiaik, joila on munuasten vapatoiminta.

Potilaat, joilla on maksan vajaatoiminta
Annoksen muuttaminen ei ok tarpeen potiailk, joih on levd tai kohtahinen maksan vajatoiminta
(ks. myos kohta 4.3 Vasta-aiheet).

Pediatriset potilaat
Tamsulosinin turvalisuutta ja tehoa ale 18-vuotiiden lhsten hoidossa ei ok varmstettu. TalA
hetkelii saatavila okvat tiedot on estetty kohdassa 5.1.

Antotapa
Suun kautta.

Kapseli on neltivd kokonasena eki sitd saa murskata ekd pureskeln, koska tdimi vakuttaa
aktivaineen sdddeltyyn vapautumseen.

4.3 Vasta-aiheet

o Ylherkkyys vakuttavale aneelle, mukaan lukien EHikkeen aheuttama angioedeema, tai
kohdassa 6.1 maniuille apuaneile.

o Akasemmin havaitu ortostaattmen hypotensio.

o Vakea maksan vajatoimnta.



4.4 Varoituksetjakiyttoon liittyvit varotoimet

Kuten mutakin alfa,-salpaaja kéytettdessd, tamsulosinhoidon akana voi esintyd yksttadstapauksina
verenpaineen hskua, mki voi harvinasssa tapauksssa johtaa pyortymseen. Ortostaattisen hypotension
ensiorreiden (huimaus, heikotus) fmaantuessa potihan on kdytdva stumaan tai makuule j odotettava,
kunnes orreet ovat hdvinneet.

Ennen tamsubsinhoidon abittamsta potias on tutkittava, jotta muut eturauhasen hyvinhatusen
likakasvun kaktasi oreta aheuttavat tiat voidaan sukea pos. Ennen hoidon albittamsta ja
sddnndlisin vilajoin sen fikeen eturauhanen on tutkitava perdsuokn kautta ja tarvittaessa myds
prostataspesifinen antigeeni (P SA) tulkee mAarita.

Varovasuutta on noudatettava, kun hoidetaan potiaita, joilh on vakava munuasten vajatoimnta
(kreatninipuhdstuma alle < 10 m/min), koska valmisteen kdytostd ndile potialke eiok kokemusta.

Angioedeemaa on raportoitu harvoin tamsulsinin kidyton fikeen. Hoto tdytyy lopettaa heti j potiasta
on seurattava, kunnes turvotus on hdvinnyt. Tamsulogen-Eékitystd ei tuk albitaa uudeleen.

Harmaakaht tai ghukoomakikkauksen yhteydessd on jolakin potiail, jotka kdyttavit tai ovat
aiemmn kayttdneet tamsulosinia, todettu IFIS oreyhtyméd (Intraoperative Floppy Irs Syndrome,
penen pupilin syndrooman variantt)). Oreyhtymé saattaa lsétd simikomplikaatiota sekd
kikkauksen aikana ettd sen fikeen.

Tamsulosinin kdyton bopettamisesta 1-2 vikkoa ennen harmaakaht tai ghukoomakikkausta on
yksittdstapauksssa todettu okvan hyotyéd, mutta hoidon keskeyttimsestd atheutuvaa hyotyd ei ok
vahvstettu. IFIS oreyhtymié on todettu myds nilki potiail, jotka keskeyttivdt tamsulosinhoidon
pdemmiiksi akaa ennen kaiht tai ghukoomakikkausta.

Tamsubsinin abitamsta potiaila, jolle on suunntelu kahi tai ghukoomakikkausta, ei suostela.
Harmaakaiht tai ghukoomakikkausta suunniteltaessa kikkaavan Eékdrin j hottohenkibkunnan on
selvitettdvd, kayttdako potias parhaiban taionko hidn aiemmin kiyttinyt tamsulosinia, p huokhditava
asanmukassta toimenpitestd keikkauksessa dmenevin IFIS-oreyhtymin varalka.

Tamsubsinia eiptisi kdyttdd yhdessd vahvojen CYP3A4n estijen kanssa potiail, jotka ovat
fenotyypitiddn heikkojp CYP2D6-metaboloia.

Tamsulosinia tuke kiyttdd varoen vahvogen ja keskivahvolen CYP3A4n estdjen, kuten
erytromysinin, kanssa (ks. kohta 4.5).

Téama ladkevalmiste sisdltidd alle 1 mmol natriumia (23 mg) per kapseli, eli sen voidaan
sanoa olevan “’natriumiton”.

4.5 Yhteisvaik utukset muiden liik evalmisteiden k anssa s ekd muut yhteisvaikutukset

Yhtesvakutuksia on tutkittu vain akusile tehdyssad tutkimuksisa.

Yhtesvakutuksia ei ok havaitu, kun tamsubsini on annettu samanakaisesti joko atenololn,
enahprilin tai teofylinn kanssa.

Samanakainen simetidiniBdkiys nostaa p furosemidifidkitys hskee tamsubsinin phsmapittosuutta, mutta
koska tamsubsinipt osuus pysyy normaalalueelh, annostusta eiok tarpeen muuttaa.

In vitro datsepaami, propranobl trikloorimetiatsidi, kloorimadinoni, amiriptylini, dklofenaakki
glbenklmidi, simvastatini tai varfarini ewvit vakuta tamsulosinin vapaaseen fraktioon hmsen
phsmassa. Tamsulosini ei myoskdin vakuta diatsepaami, propranoblin, trkloorimetiatsidin tai
kloorimadnonin vapaaseen fraktioon.



Diklofenaakki ja varfarini voivat nopeuttaa tamsulosinin elminaatiota.

In vitro -tutkimuksssa maksan mkrosomaalfraktioilh (edustavat sytokromi P450-vilttesta
metabolaentsyymsysteemil) tamsubsinila ei ok havaittu interaktiota amiriptylinin, sabutamoln,
glbenklamidin ekd fnasteridn kanssa.

Tamsubsinin samanaikainen kayttd vahvoen CYP3A4n estijen kanssa saattaa Iisdti altistusta
tamsubsinille. Ketokonatsoln (tunnettu vahva CYP3A4n estifi) samanakainen kaytto lisési
tamsubsinin AUC-arvoa 28-kertaseksi p C,,x-arvoa 22-kertaseksi

Tamsulosinia eiptdsi kdyttdd yhdessd vahvoen CYP3A4n estijen kanssa potiail, jotka
fenotyypitédén ovat hekkojp CYP2D6-metabobija.

Tamsubsinia tuke kiyttdd varoen yhdessi vahvogn ja keskivahvojen CYP3A4n estijen kanssa.
Tamsulosinin samanaikainen kiytté paroksetinin (vahva CYP2D6n estidfi) kanssa nosti

tamsubsinin C,-arvoa 13-kertaseksi g AUC-arvoa 16-kertaiseksi mutta tild nousula ei katsota
okvan klinistd merkitysta.

Samanaikainen toisen ol-adrenoreseptorisalpaajan anto voi aiheuttaa verenpainetta alentavan vaikutuksen.

4.6 Hedelmiillisyys, raskaus jaimetys

Raskaus p inetys
Tamsulogen-valmste ei ok tarkoitettu nasilk.

Hedelmiilisyys

Ejpkuhatiohdrioitd on havaitu tamsubsinila tehdyssé lyhyt- j pitkdkestosssa klinisssi
tutkimuksssa. Myyntiuvan myontdmsen jikeen on raportoitu epkubatiohdrioid, retrogradita
epkuhatiota jp epkubhation epdonnstumista.

4.7 Vaik utus ajokykyyn ja koneidenkiyttokykyyn

Tutkimuksia valmisteen vakutuksesta autola ajokykyyn tai kykyyn kadyttda koneta eiok tehty.
Kuitenkin potiaiden on syytd ola tietosih, ettd huimausta voi esintyé.

4.8 Haittavaik utuk set
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* todettu myyntiuvan myontdmsen fikeen

Tamsulosinthoitoon littyen on kah+ j ghukoomakikkauksen akana raportoitu pienen mustuasen
oreyhtymiéd (IFIS, Intraoperative Floppy Irs Syndrome) (ks. myos kohta 4.4).

Markkmnoiletulon jikemnen kokemus: YEmamittuen haitavakutusten Isidksi etesvérnid,
rytmharioid, takykardiaa ja dypsneaa on havaitu tamsulosinhoidon aikana. Koska ndmé
spontaansti raportoidut haitavakutukset ovat perdisin maaimanhajusesta myyntiuvan myontimisen
Akesestd kokemuksesta, hattavakutusten ykesyytti ja tamsulbsinin roola niden imenemisessd ei
voida luotettavasti madrittaa.

Epéilysti haitavakutukssta imoittaminen

On tirkedd imoittaa myyntiuvan myontimsen plkesstd Hikevalmsteen epéilyistd
hattavaikutukssta. Se mahdolistaa EHikevalmsteen hydty-hattatasapainon ptkuvan arvionnin.
Terveydenhuolon ammattiasia pyydetdén imoittamaan kakista epdilystd haitavakutukssta
seuraavale tahole:

www-sivusto: www.fimea.fi

Ladkeahn turvalisuus- ja kehittimskeskus Fimea
Ladkkeiden hattavakutusrekisteri

PL 55

00034 FIMEA

4.9 Yliannostus

Orreet

Tamsulosinin ylannostus saattaa aheuttaa vakeaa verenpaineen hskua. Sitd on havaitu eriasiha
ylannoksillh. Suurin yksittdsele potinale tahattomasti annettu annos on olut 12 mg. TAmé atheutti
padnsérkyéd, mutta ei vaatnut saraabhotoa.



http://www.fimea.fi/

Hoto

Syddmen j verenkiertoelmiston toimintaa pitdd tukea, jos ylannostuksen yhteydessé imenee akuuttia
verenpaineen hskua. Verenpaine ja syddmen lyonttiheys voidaan pahuttaa normaaltasole asettamala
potias makuule. Mkél tdmé ei auta, huokhdtaan rittivastd nesteytyksestd ja tarvittaessa voidaan
kayttdd myOs vasopressoreita. Munuasten toimintaa ja mutta elntoimntoj tuke tuoloin tarkkail.
Dalyysi eitodennékdsesti auta, koska tamsulosini stoutuu erittdin suuressa miédrin phsman
proteineiin.

Imeytymistd voidaan estdd eritoimenpiteili, kuten oksennuttamalh.

Jos Bidkemidrit ovat suuria, voidaan suorittaa mahahuuhtelu j antaa aktivhiitd ja osmoottista
hksativia, kuten natrumsulfaatti.

5. FARM AKOLOGISET OMINAISUUDET

5.1 Fammakodynamiikka

Farmakoterapeuttmen ryhmi: Hyvinhatusen eturauhasen likakasvun Eikkeet, adrenergisii
alfareseptoreita salpaavat Bdkeamneet, ATC-koodi GO4CA02

Vaikutusmekansmi

Tamsulosini stoutuu sekktivisesti ja kompetitivsesti nihin postsynaptsin a-adrenoreseptoreiin,
etenkin sen altyyppeihin o, B o;p,jotka vilttdvit skedn lhaksen supstumista eturauhasessa j
virtsaputkessa relksoimala siedd lhasta.

Farmakodynaamset vakutukset
Tamsulosini sdd vitsan maksimivirtausnopeutta rebhksoimala sieédéd hhasta eturauhasessa ja
virtsaputkessa ja helpottaa siten obstruktiota.

Ladkevalmste parantaa myos selasia drsytys- ja obstruktio-oireita, joissa almpien virtsateiden sikedn
lhaksen supstumsela on tirked osuus. Alfasalpaapt voivat alkentaa verenpanetta akntamala
perifeerstd resstenssé. Klinsesti merkitsevdd verenpaieen aknemssta ei havaittu normotensivisilla
potiailh tamsubsinila suortetussa tutkimuksissa.

Ladkevalmsteen vaikutus sekd kerddntyms- ettd tyhennysoiresin pysyy yli myos
pitkdakashoidossa, mistd johtuen kirurgisen hoidon tarve merkitsevisti siirtyy.

Pedntrset potihat

Neuropaattsesta rakosta kiarswviii hpsila suortettin kaksossokkoutettu, satunnastettu,
lumeBdkekontrolotu tutkimus, jossa tutkittin eri annostasoja. Tutkimukseen osalistui 161 hsta
(8lddn 2-16-vuotita), jotka satunnastettin nefidn eri ryhméédn, jtka saivat joko pienen (0,001-
0002 mg/kg), kesksuuren (0002 — 0,004 mg/kg) tai suuren annoksen (0,004 — 0,008 mg/kg)
tamsulosinia taivahtoehtosesti imekékettd. Enssijasena padtetapahtumana ol niden potiaiden
lukumidrd, joilla detrusorlhaksen sukupaine (Leak Pomnt Pressure, LP P) kahden samana paivani
suortetun mittauksen perusteela pieneni arvoon ale 40 cm H,O. Tossjaset péadtetapahtumat olivat:
detrusorlhaksen sukupaineen miattu p prosentuaalnen muutos Ehtotasosta, hydronefroosin ja
hydrouretern paranemmnen tai stabioituminen, sekd katetrsointipadvékijoen mukanen muutos
katetrsoimalla saadun virtsan médrassd ja kasteluden ukumfdrdssd. Enssjasssa tai tossjaisssa
padtetapahtumsssa ei havaitu tiastolisesti merkittdvad eroa imekidkkeen tai mikidn annostasola
toteutetun tamsulosinifidkityksen villi. Annosvastetta eitodettu miliin annostasola.




5.2 Fammakokinetiikka

Ime inen

Tamsulosini imeytyy nopeasti suolstosta ja sen biologinen hydtyosuus on Ehes tdydelinen. Ennen
Eikkeenottoa nautittu ateria hidastaa imeytymstd. Tasamnen imeytyminen voidaan varmistaa ottamalha
tamsulosini aina saman pavittisen aterian fikeen.

Tamsubsinillh on Ineaarmen knetikka.

Tamsulosinikerta-annos ruokaiun fikeen otettuna saa akaan tamsulosinin huippupitosuuden phsmassa
noin 6 tunnin kuluttua ja tostuvassa Hikiyksessé steady state -taso saavutetaan videnteen paivdan
mennessd, tostuvasti Hikettd otettaessa C,,, on potiila noin 2/3 korkeampi kuin kerta- annoksen
fkeen. Vaikka tdmé on todettu vain vanhukssta, sama tulos on odotettavissa myds nuoremmila
potiail.

P lasman tamsulosinipitosuuksssa on suuria potiaiden vils# vaihtelip seké kerta-annon etta
tostuvan annon jikeen.

Jakautummnen
Thmsessd tamsulosini stoutuu phsman proteinehin yli 99 %sti p jpkautumstiavuus on pieni

(n. 02 Vkg).

Biotransformaatio
Tamsubosinilh on vihdnen enskierron metabola. Suurin osa tamsulosinsta on phsmassa
muuttumattomana. Ladkeaine metabolbituu maksassa.

Rotil tehdyssé tutkinuksissa tamsulosinin todettin atheuttavan vain vihdn maksan
mikrosomaalsten entsyymien induktiota.

In vitro -tubokset vittaavat sihen, ettd CYP3A4ja myos CYP2D6 osallstuvat metabolaan, ja ettd
muila CYP-soentsyymeili saattaa ola vihdnen merkitys tamsulosinhydrokloridimetaboliaan.
Ladkkettd metabobivien entsyymen CYP3A4j CYP2D6 toimnnan estyminen saattaa Isiti
tamsubsinhydrokloridia kstusta (ks. kohdat 4.4 p 4.5).

Metabolitt evdt ok nin tehokkata taitokssia kun aktivi Hikeane.

Elmnaatio
Tamsulosini ja sen metabolitt erittyvét pddasmassa virtsaan, nom 9 % annoksesta muuttumattomassa
muodossa.

Potihila tamsulosinin elimnaation puolintumsaika on noin 10 tuntia (ruuan fikeen otettuna) kerta -
annoksen fikeen ja vastaavasti 13 tuntia steady state -tasola.

5.3 Prekliiniset tiedot turvallisuudesta

Tokssuutta kerta-annoksen ja tostuvan annon jikeen on tutkitu hirifi, rotla ja korikh. Liséksi on
tutkittu ksddntymstokssuutta rotilk, karsinogeensyyttd hirlf ja rotilh sekd genotokssuutta in vivo p in
vitro.

Suurten tamsulosinannosten todettu yleinen tokssuusprofili vastaa alfa-adrenergsten salpaajen
tunnettua farmakologsta vakutusta.

Erttdn suuria annoksia annettaessa korilh todettin EKG-muutoksia. Tall ei kutenkaan okteta
okvan klinistd merkitystd. Tamsubsinila ei todettu okvan merkitidvii genotoksisia omnasuuksi.

Naarasrotilh j -hirffi on todettu esintyvin enemméin rintarauhasten prolferativsia muutoksia



tamsubosiniakstuksen yhteydesséd. Néitd bydoksi, jotka todenndkosesti littyvit epésuorasti
hyperprobktinemiaan ja esintyvidt vain suurten annosten seurauksena, pidetddn klinsesti
merkityksettomina.

6. FARMASEUTTISET TIEDOT

6.1 Apuaineet

Kapselin sisdlto

Mikrokitemnen seluloosa

Metakryylhappo-etyylakrylaattkopolymeeri (1:1) 30-prosenttinen dspersio
Polysorbaatti 80

Natrumhuryylsulfaatti

Trietyylstraatti

Talkki

Kapselin kuori

Livate

Indigokarmini (E 132)
Titaanioksidi (E 171)
Keltamen rautaoksidi (E 172)
Punamen rautaoksidi (E 172)
Musta rautaoksidi (E 172)

6.2 Yhteensopimattomuudet
Ei okelinen.

6.3 Kestoaika

3 vuotta.

6.4 Siilytys

Lapipamnopakkaukset: Séiytd akuperdispakkauksessa.
Purkt: Pidd muovipurkki tivisti sufettuna.

6.5 Pakkaus tyyppi ja pak k aus koot

Pahvikotelossa okvat Epipanopakkaukset (P VC/P E/PVDC/Alumini), joissa on 10, 14, 20, 28, 30,
50, 56, 60, 90, 100 tai 200 sdadellysti vapauttavaa kapsela ja kerrannaspakkaukset, jossa on 200 (2 x
100) sdddellysti vapauttavaa kapsela.

HDP E-purki, jossa on PP -turvasulin: 10, 14, 20, 28, 30, 50, 56, 60, 90, 100 tai 200 sdadellysti
vapauttavaa kapsela.

Kaikka pakkauskokoj eivaltdmittd ok myynnissa.

6.6 Erityisetvarotoimet hiivittimiselle ja muut k dsittelyohje et

Ei ertysvaatimuksa.
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PRODUKTRESUME

1. LAKEMEDLETS NAMN

Tamsulogen 0,4 mg kapsel med modifierad friséttning, hard

2. KVALITATIV OCH KVANTITATIV SAMMANSATTNING

En kapsel mnehaller 0,4 mg tamsulosinhydroklorid.

For fullstindig forteckning 6ver hjilpamnen, se avsnitt 6.1.

3. LAKEMEDELSFORM

Hérd kapsel med modifierad frisittning

Orange stomme/olivgron héitta. Kapseln innehéller vita till naturvita granulat.
4. KLINISKA UPPGIFTER

4.1 Terapeutiskaindikationer
Symtom fran nedre urinvigarna (LUTS) i samband med benign prostatahyperplasi (BPH).

4.2 Dosering och adminis treringssitt

Dosering
En kapsel dagligen, tas efter frukost eller dagens forsta maltid.

Patienter med nedsatt njurfunktion
Ingen dosjustering krévs vid nedsatt njurfunktion.

Patienter med nedsatt leverfunktion
Ingen dosjustering krévs hos patienter med mild till mattligt nedsatt leverfunktion (se d&ven
avsnitt 4.3 Kontraindikationer).

Pediatrisk population
Sikerhet och effekt for tamsulosin i behandling av barn under 18 ar har inte faststéllts.
Tillgdnglig information finns i avsnitt 5.1.

Administreringssitt

Oralt.

Kapseln méste sviljas hel och fér inte krossas eller tuggas eftersom detta paverkar den modifierade
friséttningen av det aktiva innehallsémnet.

4.3 Kontraindikationer

o Overkinslighet mot den aktiva substansen, inkluderande likemedelsinducerat angioddem,
eller mot nagot hjélpdmne som anges i avsnitt 6.1.

o Ortostatisk hypotension i anamnesen.

J Svért nedsatt leverfunktion.



4.4 Varningar och forsiktighet

Liksom for andra alfa;-antagonister kan en blodtryckssankning ses hos enstaka individer vid
behandling med tamsulosin, vilket i sdllsynta fall kan resultera i svimning. Vid de forsta tecknen
pé ortostatisk hypotension (yrsel, svaghet) ska patienten sétta sig eller ldgga sig ned tills
symptomen forsvunnit.

Innan behandling med tamsulosin pabodrjas ska patienten undersokas med syfte att utesluta
andra tillstdnd som kan orsaka samma symtom som benign prostatahyperplasi. Rektal
undersokning av prostata och, om nddvandigt, bestimning av prostataspecifikt antigen (PSA)
ska utforas innan behandlingen och darefter med regelbundna mellanrum.

Behandling av patienter med svart nedsatt njurfunktion (kreatininclearance < 10 ml/min) ska ske
med forsiktighet dd anvdndning av tamsulosin inte har studerats i denna patientgrupp.

Angioddem har i séllsynta fall rapporterats efter anvindning av tamsulosin. Behandlingen maste
utsittas omgaende och patienten dvervakas till svullnaden avklingar. Behandling med
Tamsulogen ska inte inledas pa nytt.

[FIS-syndrom (Intraoperative Floppy Iris Syndrome, en variant av liten pupill-syndrom) har
observerats under katarakt- och glaukomkirurgi hos vissa patienter som behandlas eller
tidigare behandlats med tamsulosin. IFIS kan 6ka risken for 6gonkomplikationer under och
efter operationen.

Utsattning av tamsulosin 1-2 veckor fore katarakt- eller glaukomkirurgi har i enstaka fall angetts
vara till hjilp, men nyttan med utsdttning har inte faststéllts. IFIS-syndrom har dven rapporterats
hos patienter som avstétt tamsulosin under en lingre period fore katarakt- eller glaukomkirurgi.

Att paborja behandling med tamsulosin hos patienter for vilka katarakt- eller glaukomkirurgi ar
nplanerad rekommenderas dirfor inte. Vid planering av katarakt- eller glaukomkirurgi ska
opererande likaren och vardpersonalen undersdka om patienten behandlas eller har behandlats med
tamsulosin, for att sidkerstilla att nddvandiga forutséttningar finns for att hantera IFIS under
operationen.

Tamsulosin ska nte ges i kombination med starka CYP3A4-hdmmare till patienter som &r
langsamma metaboliserare av CYP2D6.

Tamsulosin ska anvdndas med forsiktighet i kombination med starka eller méttliga
CYP3A4-himmare, sésom erytromycin (se avsnitt 4.5).

Detta likemedel mnehaller mindre &n 1 mmol (23 mg) natrium per kapsel d.v.s. dr
ndstntill ’natriumfritt”.

4.5 Interaktioner med andra likemedel och dvriga interaktioner

Interaktionsstudier har endast utforts pa vuxna.

Inga interaktioner har setts nir tamsulosin gavs tillsammans med antingen atenolol,
enalapril eller teofyllin.

Administrering tillsammans med cimetidin ger 6kade plasmanivder av tamsulosin, medan
furosemid ger en sdnkning, men eftersom nivderna av tamsulosin haller sig inom normalvirdena
behover dosen inte justeras.

In vitro paverkades inte den obundna fraktionen av tamsulosin i human plasma av diazepam,
propranolol, triklormetiazid, klormadinon, amitriptylin, diklofenak, glibenklamid, simvastatin
eller warfarin. Tamsulosin paverkade inte heller den obundna fraktionen av diazepam,
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propranolol, triklormetiazid eller klormadinon.

Diklofenak och warfarin kan diremot dka elimineringshastigheten av tamsulosin.

I in vitro-undersokningar av tamsulosin har mikrosomala fraktioner i levern (vilka representerar
cytokrom P450-medierad enzymmetabolism) inte observerats ha nagra interaktioner med
amitriptylin, salbutamol, glibenklamid eller finasterid.

Samtidig administrering av tamsulosin med starka CYP3A4-hdmmare kan leda till 6kad
exponering for tamsulosin. Samtidig administrering med ketokonazol (en kédnd, stark
CYP3A4-hdammare) resulterade i en 6kning av AUC och C,, for tamsulosin med 2,8
respektive 2,2 ganger.

Tamsulosin bor inte ges i kombination med starka CYP3A4-hdmmare till patienter som &r
langsamma metaboliserare av CYP2D6.

Tamsulosin ska anvéndas med forsiktighet i kombination med starka eller mattliga CYP3A4
hdmmare.

Administrering av tamsulosin tillsammans med paroxetin, en stark CYP2D6-hdmmare, resulterade i
en okning av C,,, med 1,3 gdnger och AUC med 1,6 ganger, men dessa dkningar anses inte vara
kliniskt relevanta.

Administrering tillsammans med andra al-adrenoreceptorantagonister kan ge upphov till
hypotensiva effekter.

4.6 Fertilitet, graviditet och amning

Graviditet och amning
Tamsulosin ar inte avsett for kvinnor.

Fertilitet

Ejakulationsbesvar har observerats vid korta och ldnga kliniska undersokningar med tamsulosin. Fall
av ejakulationsbesvér, retrograd ejakulation och utebliven ejakulation har rapporterats efter
godkdnnande for forsiljning.

4.7 Effekter pa formagan att framfora fordon och anviinda maskiner

Inga studier avseende effekterna pa formagan att framfora fordon eller anvinda maskiner har
utforts. Patienter ska ddremot vara medvetna om att yrsel kan férekomma.

4.8 Biverkningar

Vanliga Mindre Sillsynta Mycket Ingen kiind
(=1/100, vanliga (=1/10 000,| sallsynta frekvens
<1/10) (=1/1000, <1/1000) | (<1/10000) | (kaninte
<1/100) beriknas frian
tillgangliga
data)
Centrala och Yrsel Huvudvark Synkope
perifera (1,3 %)
Ogon Dimsyn*,
synnedséttning




Hjirtat Hjért-
klappning
Blodkirl Ortostatisk
hypotension
Andningsvigar, Rinit Epistaxis*
brostkorg och
me dias tinum
Magtarmkanalen| Forstoppning, Muntorrhet*
diarré,
llaméende,
krakningar
Hud och Hudutslag, Angioddem [Stevens— Erythema
subkutan vivnad kldda, Johnsons multiforme*,
urtikaria .
syndrom exfoliativ
dermatit*
Reproduktions- (Ejakulations- Priapism
organ besvar,
och brostkortel [; 1 1.sive
retrograd
ejakulation och
utebliven
ejakulation
Allmiinna Asteni
symtom och/eller
symptom vid
adminis trerings -
stillet

* upptackt efter godkdnnande for forsiljning

Under katarakt- och glaukomkirurgi har liten pupill-syndrom (IFIS, Intraoperative Floppy Iris
Syndrome) associerats med tamsulosinbehandling (se ocksa avsnitt 4.4).

Erfarenheter efter marknadsintroduktion: Utover de biverkningar som listas ovan har

formaksflimmer, arytmier, takykardi och dyspné rapporterats i samband med

tamsulosinbehandling. Eftersom dessa spontant rapporterade héndelser hérror fran den
vérldsomspiannande anvidndningen efter godkdnnandet, kan inte frekvensen for dessa

handelser och vilken roll tamsulosin spelat for orsakssambandet faststéllas pa ett

tillforlitligt sitt.

Rapportering av misstinkta biverkningar

Det ér viktigt att rapportera misstdnkta biverkningar efter att likemedlet godkénts. Det gor det
mojligt att kontinuerligt Overvaka likemedlets nytta-riskforhallande. Hélso- och sjukvéardspersonal
uppmanas att rapportera varje misstinkt biverkning till:

webbplats: www.fimea.fi

Sakerhets- och utvecklingscentret for likemedelsomradet Fimea

Biverkningsregistret

PB 55
00034 FIMEA



http://www.fimea.fi/

4.9 Overdosering

Symptom
Overdosering av tamsulosin kan potentiellt resultera i svar hypotension. Detta har observerats vid

olika grader av 6verdosering. Den storsta oavsiktliga Gverdoseringen hos en enskild patient var
12 mg. Detta gav upphov till huvudvérk, men kriavde inte sjukhusvard.

Behandling
Vid akut hypotension efter 6verdosering ska kardiovaskuldr support ges. Genom att ligga patienten

ned kan blodtrycket &terstéllas och hjirtfrekvensen normaliseras. Om detta inte hjdlper kan
volymersattningsmedel ges och, om nodvéandigt, ett kdrlsammandragande likemedel.
Njurfunktionen och 6vriga vitala funktioner ska dvervakas. Hemodialys &r troligtvis inte till hjalp
eftersom tamsulosin i mycket hog grad binds till plasmaproteiner.

For att hindra absorption kan dtgérder sdsom att framkalla krdkning vidtas.

Nér stora méngder intagits kan man géra en ventrikelskoljning samt ge aktivt kol och ett
osmotiskt laxermedel sdsom natriumsulfat.

5. FARMAKOLOGISKA EGENSKAPER

5.1 Farmakodynamiska egenskaper

Farmakoterapeutisk grupp: Medel mot godartad prostataforstoring, alfa-
adrenoreceptorantagonister, ATC-kod: GO4CA02

Verkningsmekanism

Tamsulosin binds selektivt och kompetitivt till de postsynaptiska a-adrenoreceptorer, sarskilt
subtyperna o, 5 och a,;p, som formedlar sammandragning av glatt muskulatur i prostata och
urinvidgar genom att relaxerar den glatta muskulaturen.

Farmakodynamisk effekt
Tamsulosin dkar den maximala urinflodeshastigheten genom relaxering av den glatta muskulaturen
1 prostata och urinroret, vilket minskar obstruktionen.

Tamsulosin dr ocksa effektiv mot symptom pa irritation och obstruktion dir sammandragning av
den glatta muskulaturen inedre urinvigarna spelar en viktig roll. Alfablockerare kan sénka
blodtrycket genom att minska perifer resistens. Ingen klinisk relevant sinkning av blodtrycket sdgs
hos patienter med normalt blodtryck i kliniska undersdkningar med tamsulosin.

Effekterna pa lagrings- och tomningssymptom bibehélls dven under langtidsbehandling. Behovet av
kirurgi och kateterisering kan dédrmed skjutas upp avsevirt.

Pediatrisk population

En dubbelblind, randomiserad och placebokontrollerad dosomfangsundersokning utfordes pé
barn med neuropatisk blasa. I underskningen deltog 161 barn (i aldrarna 2 till 16 ar)
randomiserades till fyra olika grupper som fick antingen lag (0,001 till 0,002 mg/kg), medium
(0,002 till 0,004 mg/kg) eller hog (0,004 till 0,008 mg/kg) dos tamsulosin, eller alternativt
placebo. Primirt effektmatt var antalet patienter hos vilka kontraktionstrycket i
detrusormuskeln (Leak Point Pressure, LPP) minskade till <40 cm H20 baserat pé tva
matningar som gjordes pad samma dag. Sekunddra effektmatt var: uppmétt och procentuell
forandring jamfort med baslinjen for LPP, forbattring eller stabilisering av hydronefros och
hydrouretér samt dndrade urinvolymer vilka erhéllits genom kateterisering samt antalet gdnger
patienten varit vt vid kateterisering vilket registrerats i kateteriseringsdagbdcker. Ingen
statistiskt signifikant skillnad kunde ses mellan placebogruppen och nagon av de tre
tamsulosindosgrupperna for vare sig det priméra eller de sekundéra effektméatten. Ingen
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dosrespons observerades vid ndgon dosniva.
5.2 Farmakokinetiska egenskaper

Absorption
Tamsulosin absorberas snabbt fran tarmen och biotillgdingligheten &r néstan fullstandig.

Absorptionen fordrdjs om likemedlet tas efter en maltid. En jamn absorption kan sékerstillas
genom att patienten alltid tar tamsulosin efter samma dagliga maltid.

Tamsulosin uppvisar linjar kinetik.

Efter en enkeldos tamsulosin intagen efter en maltid uppnas maximal plasmaniva efter ca

6 timmar. Vid upprepad dosering uppnas jimviktskoncentration senastdag5, och vid upprepad
dosering ir C,.x hos patienter omkring 2/3 hogre #n vad som nas efter en enkeldos. Aven om detta
ségs hos dldre patienter, forvintas samma resultat hos yngre.

Det finns en betydande variation i plasmakoncentrationer av tamsulosin mellan olika
patienter bade efter enkeldos och vid upprepad dosering.

Distribution
Over 99 % av tamsulosin 4r bundet till plasmaproteiner hos ménniska. Distributionsvolymen {or
tamsulosin &r liten (ca 0,2 Vkg).

Metabolism
Tamsulosin har liten forstapassagemetabolism. Merparten av tamsulosin forekommer i plasma i
ofordandrad form. Tamsulosin metaboliseras i levern.

I undersokningar pa rattor sags det knappt nagon induktion av mikrosomala leverenzymer orsakad
av tamsulosin.

In vitro-resultat tyder pa att CYP3A4 och dven CYP2D6 medverkar i metabolismen, och att
andra CYP-isoenzymer kan ha en begrinsad roll i metabolismen av tamsulosinhydroklorid.
Hémning av de likemedelsmetaboliserande enzymerna CYP3A4 och CYP2D6 kan 6ka
exponeringen for tamsulosinhydroklorid (se avsnitten 4.4 och 4.5).

Metaboliterna ar inte lika effektiva eller toxiska som det aktiva likemedlet.

Eliminering
Tamsulosin och dess metaboliter utséndras huvudsakligen iurinen déir ca 9 % av dosen
forekommer i oférdandrad form.

Halveringstiden for tamsulosin hos patienter &r ca 10 timmar (efter en maltid) vid enkeldosering
och 13 timmar vid steady state.

5.3 Prekliniska sikerhetsuppgifter

Provningar med enkel- samt upprepad dosering har utforts pa moss, rattor och hund. Dessutom har
reproduktionstoxikologi hos rattor, karcinogenitet hos mdss och rattor och in vitro och in vivo
genotoxicitet undersokts.

Den allménna toxicitetsprofilen som ses vid hoga doser av tamsulosin dverensstimmer med de
kénda farmakologiska effekterna hos alfa-adrenoceptorantagonister.

Vid mycket hoga doser fordndrades EKG hos hund. Denna respons anses dock inte vara klinisk
relevant. Tamsulosin visade inga relevanta genotoxiska egenskaper.

En okad incidens av proliferativa fordndringar i brostkorteln hos honréttor och honmdoss har
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rapporterats vid exponering for tamsulosin. Dessa fynd, som formodligen medierats av
hyperprolaktinemi, och har endast setts vid hdga doser, anses sakna klinisk relevans.

6. FARMACEUTISKA UPPGIFTER

6.1 Forteckning over hjilpimnen

Innehdlletikapseln

Mikrokristallin cellulosa

Metakrylsyra-etylakrylatkopolymer (1:1) 30-procentig dispersion
Polysorbat 80

Natriumlaurilsulfat

Trietylcitrat

Talk

Kapselskal:

Gelatin

Indigokarmin (E132)
Titandioxid (E171)

Gul jarnoxid (E172)

R&d jarnoxid (E172)

Svart jarnoxid (E172)

6.2 Inkompatibiliteter

Ej relevant.

6.3 Hallbarhet

3 ar.

6.4 Sarskilda forvarings anvis ningar

Blisterkartor: Forvaras i originalférpackning,
Burkar: Tillslut plastburk vl

6.5 Forpackningstyp och innehall

Blisterkartor (PVC/PE/PVDC/aluminium) i kartong med 10, 14, 20, 28, 30,
50, 56, 60, 90, 100 eller 200 kapslar med modifierad friséttning, och engangsforpackningar med 200
(2 x 100) kapslar med modifierad frisdttning.

HDPE-burkar med PP-barnskyddande lock: 10, 14, 20, 28, 30, 50, 56, 60, 90, 100 eller
200 kapslar med modifierad friséttning.

Eventuellt kommer inte alla forpackningsstorlekar att marknadsforas.

6.6 Sirskilda anvisningar for destruktion och dvrig hantering

Inga speciella anvisningar.
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