VALMISTEYHTEENVETO

1. LAAKEVALMISTEEN NIMI

Tamsumin 0,4 mg sdéddellysti vapauttavat kapselit, kovat

2.  VAIKUTTAVAT AINEET JA NIIDEN MAARAT
Jokainen kova kapseli sisiltdd 0,4 mg tamsulosiinihydrokloridia.

Téydellinen apuaineluettelo, ks. kohta 6.1.

3. LAAKEMUOTO

Sdddellysti vapauttava kapseli, kova.

Oranssin (runko-osa) ja oliivinvihredn (hattu) virinen kapseli. Kapseli sisidltdd valkoisia tai kellertavia
rakeita.

4.  KLIINISET TIEDOT

4.1 Kaiyttoaiheet

Eturauhasen hyvénlaatuisesta likakasvusta (BPH) johtuvat alempien virtsateiden oireet (LUTS).

4.2 Annostus ja antotapa

Annostus
Yksi kapseli kerran pédivissd aamiaisen tai paivin ensimméisen aterian jilkeen otettuna.

Munuaisten ja maksan vajaatoiminta
Annosmuutoksiin ei ole tarvetta munuaisten vajaatoiminnan yhteydessd. Annosta ei myoskddn tarvitse

muuttaa lievén tai kohtalaisen maksan vajaatoiminnan yhteydessé (ks. kohta 4.3).

Pediatriset potilaat

Olennaisia kdyttéaiheita tamsulosiinille eiole olemassa lapsipotilaiden osalta. Tamsulosiinin turvallisuutta ja

tehoa alle 18-vuotiailla lapsilla ja nuorilla eiole osoitettu. Télld hetkelld tiedossa oleva data on kuvattu
kohdassa 5.1.

Antotapa
Suun kautta.

Kapseli on nieltdva kokonaisena vesilasillisen kera pystyasennossa tai istuen (ei makuuasennossa). Kapselia

eisaarikkoa eikd pureskella, koska se voi vaikuttaa pitkdvaikutteisen aktiiviaineen vapautumiseen.

4.3 Vasta-aiheet

Yliherkkyys vaikuttavalle aineelle, mukaan lukien sen aiheuttama angioedeema, tai kohdassa 6.1 mainitulle

apuaineelle.
Aikaisempi ortostaattinen hypotensio.
Vaikea maksan vajaatoiminta.



4.4 Varoitukset ja kiyttoon liittyviit varotoimet

Kuten muitakin alfa;-salpaajia kdytettdessd, tamsulosiinihoidon aikana voi esiintyd yksittdistapauksina
verenpaineen laskua, mikd harvoin voi aiheuttaa pyortymisen. Ortostaattisen hypotension (pyodrrytys,
heikotus) ensioireiden alkaessa potilaan tulisi kdydi istumaan tai makuulle ja odottaa, kunnes oireet ovat
hévinneet.

Ennen tamsulosiinihoidon aloittamista potilas on tutkittava muiden samankaltaisia oireita kuin BPH
aiheuttavien sairauksien poissulkemiseksi. Eturauhanen tulisi tutkia perdsuolen kautta sekd maarittaa
tarvittaessa PSA ennen hoidon aloittamista seké sddnnollisin vdliajoin sen jilkeen.

Varovaisuutta on noudatettava, kun hoidetaan potilailta, joilla on vaikeaa munuaisten vajaatoiminta
(kreatiniinipuhdistuma < 10 ml/min), koska valmisteen kédytostd ndille potilaille eiole kokemusta.

Angioedeemaa on raportoitu harvoin tamsulosiinin kéyton jilkeen. Hoito taytyy lopettaa heti ja potilasta on
seurattava, kunnes turvotus on hivinnyt. Tamsulosinilidkitystd ei tule aloittaa uudelleen.

Harmaakaihi- ja glaukoomaleikkausten yhteydessé on joillakin potilailla, jotka kéyttdvit tai ovat aiemmin
kéyttdneet tamsulosiinihydrokloridia, todettu [FIS-oireyhtymé (Intraoperative Floppy Iris Syndrome, pienen
pupillin syndrooman variantti). Oireyhtymi saattaa lisidtd simédkomplikaatioiden riskid leikkauksen aikana ja
sen jalkeen.

Tamsulosinihydrokloridin kayton lopettamisesta 1-2 vilkkkoa ennen harmaakaihi- tai glaukoomaleikkausta
on yksittdistapauksissa todettu olevan hyotya, mutta hoidon keskeyttdmisen hy6tyé ei ole vield vahvistettu.
[FIS-oireyhtymdd on my0s raportoitu potilailla, joiden tamsulosiinihoito oli lopetettu jo pidemmén aikaa
ennen leikkausta.

Tamsulosiinihydrokloridihoidon aloittamista ei suositella potilaille, joille on suunniteltu harmaakaihi- tai
glaukoomaleikkaus. Harmaakaihi- tai glaukoomaleikkausta suunniteltaessa leikkaavan lddkérin ja
hoitohenkilokunnan on selvitettdva, kayttdako potilas parhaillaan tai onko hin aiemmin kayttanyt
tamsulosiinia, ja huolehdittava asianmukaisista toimenpiteistd leikkauksessa ilmenevén IFIS-oireyhtymén
varalta.

Tamsulosiinihydrokloridia ei saa antaa yhdessd vahvojen CYP3A4:mn estdjien kanssa, jos potilas on
fenotyypiltddn ns. hidas CYP2D6-metaboloija.

Tamsulosiinihydrokloridin kdytdssd on syytd varovaisuuteen, jos lddkettd kiytetdén yhdesséd vahvojen tai
kohtalaisten CYP3A4m estdjien kanssa (ks. kohta 4.5).

Apuaineet

Natrium
Tama lddkevalmiste sisdltdd alle 1 mmol natriumia (23 mg) per kapseli eli sen voidaan sanoa olevan
’natriumiton”.

4.5 Yhteisvaikutukset muiden ldéikevalmisteiden kanssa seki muut yhteisvaikutukset
Yhteisvaikutuksia on tutkittu vain aikuisille tehdyissd tutkimuksissa.

Interaktioita ei ole havaittu kéytettdessd tamsulosiinihydrokloridia samanaikaisesti atenololin, enalapriilin,
nifedipiinin tai teofyllinin kanssa. Samanaikainen simetidiinin nauttiminen nostaa,ja furosemidin

nauttiminen laskee tamsulosiinin pitoisuutta plasmassa. Kuitenkin tamsulosiinipitoisuudet pysyvit
normaalialueella, joten annostusta ei tarvitse muuttaa.



In vitro diatsepaamin, propranololin, trikloorimetiatsidin, kloorimadinonin, amitriptyliinin, diklofenaakin,
glibenklamidin, simvastatiinin tai varfariinin eiole todettu vaikuttavan tamsulosiinin vapaaseen fraktioon
thmisen plasmassa. Tamsulosiini ei myoskdan puolestaan vaikuta diatsepaamin, propranololin,
trikloorimetiatsidin tai kloorimadinonin vapaaseen fraktioon.

Diklofenaakki ja varfariini voivat kuitenkin nopeuttaa tamsulosiinin eliminaatiota.
Tamsulosiinihydrokloridin kaytto yhdessd vahvojen CYP3A4:n estdjien kanssa voi lisitd potilaan altistusta
tamsulosiinihydrokloridille. Samanaikainen kiyttd ketokonatsolin (tunnetun vahvan CYP3A4:n estéjin)
kanssa johti tamsulosiinihydrokloridin AUC-arvon suurenemiseen kertoimella 2.8 ja C,,-pitoisuuden

nousuun Kertoimella 2,2.

Tamsulosiinihydrokloridia ei saa antaa yhdessd vahvojen CYP3A4:n estéjien kanssa fenotyypiltddn ns.
hitaille CYP2D6-metaboloijille.

Tamsulosiinihydrokloridin kdytdssd on noudatettava varovaisuutta, jos samanaikaisesti kiytetdéin vahvoja tai
Tamsulosiinihydrokloridin ja paroksetiinin (vahvan CYP2D6:n estdjin) samanaikainen kaytto johti
tamsulosiinin  C,,,-pitoisuuden nousuun kertoimella 1,3 ja AUC-arvon suurenemiseen kertoimella 1,6. Nailla
muutoksilla ei kuitenkaan katsota olevan kliinistd merkitysta.

Samanaikainen toisen o,;-adrenoreseptorisalpaajan anto voi alentaa verenpainetta.

4.6 Hedelmiillisyys, raskaus jaimetys

Tamsulosiinia ei ole tarkoitettu naisten hoitoon.

Ejakulaatiohdirioitd on havaittu lyhyt- ja pitkdaikaisissa kliinisissd tamsulosiinitutkimuksissa.
Ejakulaatiohdirioitd, retrogradista ejakulaatiota ja ejakulaation epdonnistumista on raportoitu ladkkeen
markkinoille tulon jilkeen.

4.7 Vaikutus ajokykyyn ja koneidenkiayttokykyyn

Tutkimuksia tamsulosiinivalmisteen vaikutuksesta autolla ajokykyyn tai kykyyn kdyttdé koneita ei ole tehty.
Kuitenkin potilaiden on syyté olla tietoisia, ettd huimausta voi esiintya.

4.8 Haittavaikutukset

Elinjérjestelma Yleinen Melko Harvinainen | Hyvin Tuntematon
(>1/100,<1/10) | harvinainen (=1/10 000, | harvinainen | (koska saatavissa
(=1/1 000, <1/1 000) (<1/10 000) | oleva tieto ei riiti
<1/100) arviointiin)
Hermosto Huimaus (1,3 %) [ Péénsérky Pyortyminen
Silmét Naon himértyminen®,
heikentynyt niko*
Sydén Sydamentykytys
Verisuonisto Ortostaattinen
hypotensio
Hengityselimet, Riniitti Nendverenvuodot™
rintakehi ja
vilikarsina




Ruoansulatus elimisto Ummetus, Suun
ripul, kuivuminen*®
pahoinvointi,
oksentelu
Iho ja ihonalainen Thottuma, Angioedeema | Stevens- Erythema
kudos kutina, urtikaria Johnsonin multiforme*,
oireyhtymi | eksfoliatiivinen
dermatiitti*
Sukupuolielimet ja Ejakulaatiohairiot Priapismi
rinnat mukaan lukien
retrogradinen
ejakulaatio ja
ejakulaation
epaonnistuminen
Yleisoireet ja Astenia
antopaikassa
tode ttavat haitat

* todettu myyntiluvan myontdmisen jilkeen

Tamsulosiinihoitoon liittyen on harmaakaihi- ja glaukoomaleikkausten aikana raportoitu pienen mustuaisen
oireyhtymdd (IFIS, Intraoperative Floppy Iris Syndrome) (ks. kohta 4.4).

Markkinoille tulon jilke en kertynyt kokemus
Edelld mainittujen haittavaikutusten lisdksi tamsulosiinin kdyton yhteydessé on raportoitu seuraavanlaisia
reaktioita:

Syddin
Yleisyys tuntematon: Eteisvérind, rytmihdiriot, takykardia.

Hengityselimet, rintakehd ja vilikarsina
Yleisyys tuntematon: Dyspnea

Koska nimé edelld mainitut spontaanit haittavaikutusilmoitukset liittyvdt maailmanlaajuiseen markkinoille
tulon jilkeen kertyneeseen kdyttokokemukseen, niiden haittavaikutusten yleisyyttd tai niiden syy-yhteyttd
tamsulosiiniin ei voida méérittdé luotettavalla tavalla.

Haittavaikutuksista ilmoittaminen

On térkeéé ilmoittaa myyntiluvan myontdmisen jilkeisistd lidkevalmisteen epdillyistd haittavaikutuksista. Se
mahdollistaa lddkevalmisteen hydty-haittatasapainon jatkuvan arvioinnin. Terveydenhuollon ammattilaisia
pyydetédén ilmoittamaan kaikista epdillyistd haittavaikutuksista seuraavalle taholle:

www-sivusto: www.fimea.fi

Ladkealan turvallisuus- ja kehittimiskeskus Fimea
Ladkkeiden haittavaikutusrekisteri

PL 55

00034 Fimea

4.9 Yliannostus
Oireet

Tamsulosiinihydrokloridin yliannoksella voi mahdollisesti olla voimakkaasti verenpainetta laskeva vaikutus.
Vakavia hypotensiivisid reaktioita on havaittu erisuuruisin yliannoksin.



Hoito

Jos yliannostustapauksen yhteydessd ilmenee akuuttia verenpaineen laskua, on syddmen ja
verenkiertoelimiston toimintaa tuettava. Verenpaine ja syke voidaan normalisoida asettamalla potilas
makuuasentoon. Jos tdma ei riitd, voidaan potilaalle antaa plasmatilavuuden lisddjid ja tarvittaessa
vasopressoreita. Munuaisten toimintaa on syytd seurata ja yleisiin elintoimintoja ylldpitiviin toimenpiteisiin
on tarvittaessa ryhdyttdva. Dialyysistd eitodenndkéisesti ole apua, silld tamsulosiini sitoutuu hyvin suuressa
maddrin plasman proteiineihin.

Tamsulosiinin imeytymistd voidaan yrittdd estdd esim. oksennuttamalla. Jos lidkem&arat ovat suuria, voidaan
suorittaa mahahuuhtelu ja antaa aktiivihiiltd ja osmoottista laksatiivia, kuten natriumsulfaattia.

S.  FARMAKOLOGISET OMINAISUUDET
5.1 Farmakodynamiikka

Farmakoterapeuttinen ryhmé:
Tamsulosiini on o,-adrenoreseptoriantagonisti.
ATC-koodi: GOACAO02. Valmistetta kiytetddn yksinomaan eturauhaseen littyvien sairauksien hoitoon.

Vaikutusmekanismi

Tamsulosiini sitoutuu selektiivisesti ja kompetitiivisesti nithin postsynaptisiin o;-adrenoreseptoreihin,
erityisesti alatyyppeihin o4 ja op, jotka vilittivét siledn lihaksen supistumista eturauhasessa ja
virtsaputkessa relaksoimalla siledé lihasta.

Farmakodynaamiset vaikutukset
Tamsulosiini lisdd virtsan maksimivirtausnopeutta relaksoimalla siledd lihasta eturauhasessa ja virtsaputkessa
ja helpottaa siten obstruktiota.

Ladkevalmiste parantaa myos sellaisia drsytys- ja obstruktio-oireita, joissa alempien virtsateiden siledn
lihaksen supistumisella on tirked osuus.

Ladkevalmisteen vaikutus seké kerddntymis- ettd tyhjennysoireisiin pysyy yllid myds pitkdaikaishoidossa,
mistd johtuen kirurgisen hoidon tarve merkitsevésti siirtyy.

Alfa,-adrenoreseptoriantagonistit voivat alentaa verenpainetta alentamalla perifeeristé resistenssii.
Klinisesti merkitsevdd verenpaineen alenemista ei havaittu tamsulosiinilla suoritetuissa tutkimuksissa.

Pediatriset potilaat

Neuropaattisesta rakosta kérsivilld lapsilla suoritettin satunnaistettu, lumelddkekontrolloitu,
kaksoissokkoutettu annosmééritystutkimus. Tutkimukseen osallistui 161 lasta (idltddn 2—16-vuotiaat). Lapset
satunnaistettiin samaan yhté kolmesta tamsulosiiniannoksesta (pieni annos = 0,001 - 0,002 mg/kg;
keskikokoinen annos = 0,002 - 0,004 mg/kg; suuri annos = 0,004 - 0,008 mg/kg) tai vaihtoehtoisesti
lumelddkettd. Tutkimuksen ensisijaisena pddtemuuttujana oli sellaisten potilaiden lukuméiri, joiden
detrusorin sulkupaine (Detrusor Leak Point Pressure, LPP) kahden samana péivéna suoritetun mittauksen
perusteella pieneni arvoon < 40 cm H,O. Toissijaisina pddtemuuttujina olivat: detrusorin sulkupaineen
mitattu ja prosentuaalinen muutos ldhttasosta, hydronefroosin ja hydroureterin tilan paraneminen tai
stabiloituminen, sekd katetrointipdivakirjojen mukainen muutos katetroimalla saadun virtsan ja kasteluiden
madrdssd. Ensi- tai toissijaisten pddtemuuttujien tuloksissa ei havaittu tilastollisesti merkittdvid eroja
lumelddkkeen ja milliin annostasolla toteutetun tamsulosiinilddkityksen valilld. Annosvastetta ei todettu
millidn annostasolla.




5.2 Farmakokinetiikka

Imeytyminen

Tamsulosiinihydrokloridi imeytyy nopeasti suolistosta ja sen biologinen hyGtyosuus on ldhes taydellinen.
Ennen lddkkeen ottoa nautittu ateria vihentdd imeytymistd. Tasainen imeytyminen voidaan varmistaa
ottamalla tamsulosiinivalmiste aina saman péivittdisen aterian yhteydessd. Tamsulosiinilla on lineaarinen
kinetiikka.

Kerta-annos tamsulosiinia (0,4 mg) ruokailun jilkeen otettuna saa aikaan tamsulosiinin huippupitoisuuden
plasmassa noin 6 tunnin kuluttua, ja toistuvassa lidkityksessé steady state -taso saavutetaan viidenteen
paivddn mennessa. Toistuvasti lidkettd otettaessa C,,, on potilailla noin 2/3 korkeampi kuin kerta-annoksen
jalkeen. Vaikka tima on todettu vain idkkdilli potilailla, sama tulos on odotettavissa myods nuoremmilla.

Plasman tamsulosiinipitoisuuksissa on huomattavia potilaiden vilisid vaihteluja sekd kerta-annon ettd
toistuvan annon jilkeen.

Jakautuminen
Ihmisessd tamsulosiini sitoutuu plasman proteiineihin noin 99 %:sti. Jakautumistilavuus on pieni (n. 0,2
Ikg).

Biotransformaatio
Tamsulosiinilla on vihdinen ensikierron metabolia ja metaboloituu hitaasti. Suurin osa tamsulosiinista on
plasmassa muuttumattomana vaikuttavana aineena. Ladkeaine metaboloituu maksassa.

Rotilla tehdyissd tutkimuksissa tamsulosiinin todettiin aiheuttavan vain vihin maksan mikrosomaalisten
entsyymien induktiota.

In vitro -tulokset viittaavat siihen, ettd CYP3A4 ja myds CYP2D6 osallistuvat metaboliaan, ja ettd muilla
CYP-isoentsyymeilld saattaa olla vihdinen merkitys tamsulosiinihydrokloridimetaboliaan. CYP3A4-ja
CYP2D6-entsyymien toiminnan estyminen saattaa lisdtd tamsulosiinihydrokloridialtistusta (ks. kohdat 4.4. ja
4.5).

Yksikddn metaboliiteista ei ole tehokkaampi kuin alkuperdinen lAdkeaine.

Eliminaatio
Tamsulosiini ja sen metaboliitit erittyvit padasiassa virtsaan, noin 9 % annoksesta muuttumattomassa
muodossa.

Potilailla tamsulosiinin eliminaation puolintumisaika on noin 10 tuntia (ruuan jilkeen otettuna) kerta-
annoksen jilkeen ja vastaavasti 13 tuntia steady state -tasolla.

5.3 Prekliiniset tiedot turvallisuudesta
Toksisuutta kerta-annoksen ja toistuvan annon jilkeen on tutkittu hiirilld, rotilla ja koirilla. Liséksi on
tutkittu lisddntymistoksisuutta rotilla, karsinogeenisyyttd hiirilld ja rotilla sekd genotoksisuutta in vivo ja in

Vitro.

Suurilla tamsulosiniannoksilla todettu yleinen toksisuusprofiili vastaa a,-adrenoreseptoriantagonistien
tunnettua farmakologista vaikutusta.

Erittdin korkeilla annostasoilla koirilla todettin EKG-muutoksia. Talld ei kuitenkaan katsota olevan kliinistd
merkitystd. Tamsulosiinilla ei todettu merkittdvid genotoksisia ominaisuuksia.

Naarasrotilla ja -hiirilli on todettu esiintyvin enemmaén rintarauhasten proliferatiivisia muutoksia
tamsulosiinialtistuksen yhteydessé. Naitd 10ydoksid, jotka todenndkdisesti littyvdt epdsuorasti



hyperprolaktinemiaan ja esiintyvit vain suurten annosten seurauksena, pidetdén klinisesti
merkityksettomina.

6. FARMASEUTTISET TIEDOT
6.1 Apuaineet

Kapselin sisdlto

Mikrokiteinen selluloosa

Metakryylihappo-etyyliakrylaattikopolymeeri (1:1), 30-prosenttinen dispersio
Polysorbaatti 80

Natriumlauryylisulfaatti

Trietyylisitraatti

Talkki

Kapselin kuori

Liivate

Indigokarmiini (vériaine E132)
Titaanidioksidi (vériaine E171)
Keltainen rautaoksidi (vériaine E172)
Punainen rautaoksidi (vériaine E172)
Musta rautaoksidi (vériaine E172)

6.2 Yhteensopimattomuudet

Ei oleellinen.

6.3 Kestoaika

3 vuotta

6.4  Siilytys

Sailytd alkuperdispakkauksessa. Pidd muovipurkki tiiviisti suljettuna.
6.5 Pakkaustyyppi ja pakkauskoot

Pahvikotelossa olevat ldpipainopakkaukset (PVC/PE/PVDC/Alumiini tai PVC/PVDC/Alumiini) ja HDPE-
purkit, joissa PP turvasuljin.

Lépipainopakkaukset:
10, 20, 28x1, 28, 30x1, 30, 50, 60x1, 60, 90x1, 90, 98x1, 98 ja 100 kapselia

Muovipurkit:
20, 30, 50, 60, 90 ja 100 kapselia

Kaikkia pakkauskokoja ei valttdméttd ole myynnissa.
6.6 Erityiset varotoimet hivittimiselle

Ei erityisohjeita.
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PRODUKTRESUME

1. LAKEMEDLETS NAMN

Tamsumin 0,4 mg harda kapslar med modifierad friséttning

2.  KVALITATIV OCH KVANTITATIV SAMMANSATTNING
Varje harda kapsel innehaller 0,4 mg tamsulosinhydroklorid.

For fullstindig forteckning over hjalpdmnen, se avsnitt 6.1.

3. LAKEMEDELSFORM
Héard kapsel med modifierad frisdttning.

Orange (basdel) och olivgron (hitta) kapsel. Kapseln innehaller vita eller gulskiftande pellets.

4. KLINISKA UPPGIFTER
4.1 Terapeutiskaindikationer
Symtom fran nedre urinvdgarna (LUTS) i samband med benign prostatahyperplasi (BPH).

4.2 Dosering och adminis treringssitt

Dosering
En kapsel dagligen efter frukost eller dagens forsta méltid.

Nedsatt njur- och leverfunktion
Ingen dosjustering krdvs vid nedsatt njurfunktion. Ingen dosjustering kriavs heller hos patienter med mild till
mattligt nedsatt leverfunktion (se avsnitt 4.3).

Pediatrisk population
Det finns ingen relevant anvéndning av tamsulosin for barn. Sdkerhet och effekt for barn och ungdomar
under 18 ar har inte faststéllts. Tillgdnglig information finns i avsnitt 5.1.

Administreringssétt

Oral anvinding.

Kapseln ska sviljas hel, sittande eller stdende i upprétt ldge (inte i liggande stillning) och tillsammans med
ett glas vatten. Kapseln far inte krossas eller tuggas pé eftersom detta kan paverka den lingvariga
(modifierade) frisdttningen av det aktiva innehallsimnet.

4.3 Kontraindikationer

Overkinslighet mot den aktiva substansen, inkluderande likemedelsinducerat angioddem, eller mot nigot
hjilpdmne som anges i avsnitt 6.1.

Ortostatisk hypotension i anamnesen.

Svért nedsatt leverfunktion.



44 Varningar och forsiktighet

Liksom med andra a1-antagonister kan en blodtryckssdnkning ses hos enstaka individer vid behandling med
tamsulosin, vilket i sidllsynta fall kan resultera i svimning (synkope). Vid de forsta tecknen pa ortostatisk
hypotension (yrsel, svaghet) ska patienten sétta sig eller ligga sig ned tills symtomen férsvunnit.

Innan behandling med tamsulosin paborjas ska patienten undersdkas med syfte att utesluta andra tillstand
som kan orsaka samma symtom som benign prostatahyperplasi. Digital rektal undersokning och, om
nddvéndigt, bestdmning av prostataspecifikt antigen (PSA) ska utforas innan behandlingen inleds och
dérefter med regelbundna mellanrum.

Behandling av patienter med svart nedsatt njurfunktion (kreatininclearance < 10 ml/min) ska ske med
forsiktighet da erfarenhet fran behandling av denna patientgrupp saknas.

Angioddem har i sdllsynta fall rapporterats efter anvindning av tamsulosin. Behandlingen ska omedelbart
avbrytas och patienten foljas upp tills svullnaden lagt sig. Medicineringen med tamsulosin ska inte
aterupptas.

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

Utséttning av tamsulosinhydroklorid 1-2 veckor fore katarakt- eller glaukomkirurgi har i enstaka fall angetts
vara till hjilp, men nyttan med utsittning har inte &nnu faststéllts.
IFIS har dven rapporterats hos patienter som avstatt tamsulosin under en lingre period fore kirurgin.

Attpaborja behandling med tamsulosinhydroklorid hos patienter for vilka katarakt- eller glaukomkirurgi &r
mplanerad rekommenderas inte. Vid undersokning infor planerad katarakt- eller glaukomkirurgi ska kirurgen
och den 6vriga vardpersonalen ta reda pa om patienten behandlas eller har behandlats med tamsulosin, och
sikerstélla att nodviandiga atgirder utfors for att hantera eventuellt IFIS under operationen.

Tamsulosinhydroklorid far inte ges i kombination med starka CYP3A4-hdmmare till patienter som till sin
fenotyp ar s.k. langsamma metaboliserare av CYP2D6.

Tamsulosinhydroklorid bor anvindas med forsiktighet 1 kombination med starka eller mattliga CYP3A4-
hdmmare (se avsnitt 4.5).

Hjilpdmnen

Natrium
Detta lakemedel innehaller mindre @n 1 mmol (23 mg) natrium per kapsel, d.v.s. &r ndst intill “natriumfritt”.

4.5 Interaktioner med andra likemedel och 6vriga interaktioner
Interaktionsstudier har endast utforts pa vuxna.

Inga interaktioner har setts ndr tamsulosinhydroklorid gavs tillsammans med atenolol, enalapril, nifedipin
eller teofyllin. Samtidig administrering av cimetidin ger dkade plasmanivaer av tamsulosin, medan
furosemid ger en sdnkning, men eftersom nivierna haller sig nom normalvirdena behdver 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 den obundna fraktionen av diazepam, propranolol, triklormetiazid eller klormadinon.



Diklofenak och warfarin kan emellertid 6ka elimineringshastigheten av tamsulosin.

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

Tamsulosinhydroklorid ska inte ges i kombination med starka CYP3A4-hdmmare till patienter som till sin
fenotyp dr langsamma metaboliserare av CYP2D6.

Tamsulosinhydroklorid bor anvindas med forsiktighet i kombination med starka eller mattliga CYP3A4-
hdmmare.

Administrering av tamsulosinhydroklorid tillsammans med paroxetin (en stark CYP2D6-hdmmare)
resulterade i en 6kning av AUC och C,, for tamsulosin med 1,3 respektive 1,6 ganger. Dessa dkningar

anses dnda inte vara kliniskt relevanta.

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

4.6 Fertilitet, graviditet och amning

Tamsulosin &r inte indicerat for anvindning hos kvinnor.

Ejakulationsbesvér har observerats vid korta och langa kliniska studier med tamsulosin. Fall av
ejakulationsbesvir, retrograd ejakulation och utebliven ejakulation har rapporterats efter
marknadsintroduktion.

4.7 Effekter paformagan att framfora fordon och anvinda maskiner

Inga studier avseende effekterna pa formégan att kora bil eller anvinda maskiner har utforts. Patienterna bor
dock vara medvetna om att yrsel kan forekomma.

4.8 Biverkningar

Organsystem Vanliga Mindre vanliga [Sillsynta Mycket Ingen kind
(> 1/100, = 1/1 000, (> 1/10 000, [séllsynta frekvens (kan
<1/10) <1/100) <1/1000) |[<1/10 000) (inte beriknas
fran tillgingliga
data)
Centralaoch perifera|Yrsel (1,3 %) [Huvudvark Synkope
nervsystemet
Ogon Dimsyn*,
synnedsittning*
Hjartat Hjértklappning
Blodkiirl Ortostatisk
lhypotension
Andnings vigar, Rinit Epistaxis*
brostkorg och
me dias tinum




Magtarmkanalen Forstoppning, Muntorrhet*
diarreé,
illamaende,
krikningar
Hud och subkutan Hudutslag, Angio6dem  [Stevens- [Erythema
vivnad [klada, urtikaria Johnsons multiforme*,
syndrom exfoliativ
dermatit™
Reproduktionsorgan |Ejakulations- Priapism
och brostkortel besvir,
inklusive
retrograd
ejakulation och
utebliven
ejakulation
IAllméiinna symtom |Astent
och/eller symtom vid
adminis trerings-
stillet

* faststéllts efter godkdnnandet for forsdlining

Ett tillstind dér irismuskeln under katarakt- och glaukomkirurgi har blivit diffus i konsistensen
(IFIS,”Intraoperative Floppy Iris Syndrome™) har rapporterats i association med tamsulosinbehandling (se
avsnitt 4.4).

Erfarenhet efter marknadsintroduktion
Utover de biverkningar som ndmns ovan har bla. foljande reaktioner rapporterats:

Hjdrtat
Ingen kénd frekvens: Férmaksflimmer, arytmier, takykardi.

Andningsvdgar, brostkorg och mediastinum
Ingen kénd frekvens: Dyspné

Eftersom dessa spontant rapporterade hdndelser hiarror fran den virldsomspannande anvindningen efter
marknadsintroduktion, kan inte frekvensen for dessa handelser och vilken roll tamsulosin spelat for
orsakssambandet faststillas pa ett tillforlitligt satt.

Rapportering avmisstinkta biverkningar

Det ér viktigt att rapportera misstdnkta biverkningar efter att likemedlet godkédnts. Det gor det mojligt att
kontinuerligt 6vervaka likemedlets nytta-riskforhallande. Hélso- och sjukvardspersonal uppmanas att
rapportera varje misstankt biverkning till:

Webbplats: www.fimea.fi

Sakerhets- och utvecklingscentret for likemedelsomradet Fimea
Biverkningsregistret
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Symtom
Overdosering av tamsulosinhydroklorid kan potentiellt resultera i en kraftiga hypotensiv effekt. Svara

hypotensiva reaktioner har observerats vid olika grad av 6verdosering.

Behandling
Vid akut hypotension efter 6verdosering ska kardiovaskulér support ges. Genom att ligga patienten ned kan

blodtryck och hjartfrekvens normaliseras. Om detta inte hjdlper kan volymersattningsmedel ges och, om
nédvéndigt, ndgot kdrlsammandragande likemedel. Njurfunktionen ska dvervakas och allménna stodatgirder
séttas in vid behov. Dialys ar troligtvis inte till hjalp eftersom tamsulosin i mycket hdg grad binds till
plasmaproteiner.

For att hindra absorption kan man foérsoka med atgdrder sdsom krékning. Nér stora mingder intagits kan en
ventrikelskoljning utforas och aktivt kol samt nagot osmotiskt laxermedel, sdsom natriumsulfat, ges.

5.  FARMAKOLOGISKA EGENSKAPER
5.1 Farmakodynamiska egenskaper

Farmakoterapeutisk grupp:
Tamsulosin &r en o;-adrenoreceptorantagonist.
ATC-kod: GO4CAO02. Lakemedlet anvinds endast for behandling av prostatasjukdomar.

Verkningsmekanism
Tamsulosin binds selektivt och kompetitivt till de postsynaptiska a,-adrenoreceptorer, séarskilt till subtyperna
a4 och a,p,som relaxerar den glatta muskulaturen i prostata och urinvagar.

Farmakodynamisk effekt
Tamsulosin 6kar den maximala urinflodeshastigheten genom relaxering av den glatta muskulaturen i
prostata och urinrér, vilket lindrar obstruktion.

Lakemedlet lindrar dven sddana irritations- och obstruktionssymtom dér sammandragning av slit muskulatur
i de nedre urinvdgarna spelar en betydande roll.

Effekterna pa lagrings- och tomningssymtom bibehalls dven under langtidsbehandling. Behovet av kirurgi
och kateterisering kan darfor skjutas upp avsevirt.

Alfa,-adrenoceptorantagonister kan reducera blodtrycket genom att minska perifer resistens. Vid studier med
tamsulosin sags ingen klinisk relevant reduktion av blodtrycket.

Effekterna pa lagrings- och tomningssymtom bibehélls dven under langtidsbehandling. Behovet av kirurgi
och kateterisering kan darfor skjutas upp avsevart.

Pediatrisk population

En dubbelblind, randomiserad och placebo-kontrollerad dosomfangsstudie utfordes pa barn med neuropatisk
blasa. Totalt 161 barn (i aldrarna 2 till 16 &r) randomiserades och behandlades med en av 3 dosnivaer av
tamsulosm (I&g [0,001 till 0,002 mg/kg], medium [0,002 till 0,004 mg/kg] och hog [0,004 till 0,008 mgkg]),
eller placebo. Primér endpoint var antalet sidana patienter som minskade sitt detrusor ”leak point pressure”
(LPP) till <40 cm H,O baserat pa tva utviarderingar som gjordes pa samma dag. Sekundéra endpoints var:
uppmiitt och procentuell fordndring jamfort med baslinjen for LPP, forbéttring eller stabilisering av
hydronefros och hydrouretir status samt dndrade urinvolymer vilka erhéllits genom kateterisering samt
antalet ganger patienten varit vat vid kateterisering vilket registrerats i kateteriseringsdagbdcker. Ingen
signifikant skillnad kunde ses mellan placebogruppen och nagon av de tre tamsulosindosgrupperna for vare
sig primér eller sekundéra endpoints. Ingen dosrespons observerades vid nadgon dosniva.




5.2 Farmakokinetiska egenskaper

Absorption
Tamsulosinhydroklorid absorberas fort fran tarmen och &r néstan helt biotillgénglig. Absorptionen av

tamsulosin minskar efter en nyligen intagen maltid. En jaimn absorption kan frimjas genom att patienten
alltid tar tamsulosin efter samma maltid. Tamsulosin uppvisar linjir kinetik.

Efter en enkeldos péa 0,4 mg tamsulosin efter en maltid uppnas maximal tamsulosinniva iplasma efter ca

6 timmar, och vid upprepad dosering uppnas steady-state senast dag 5. Efter upprepad dosering ar C,, hos
patienter omkring tva tredjedelar hogre #n efter en enkeldos. Aven om detta har observerats endast hos #ldre
patienter, forvéntas samma mdnster dven hos yngre.

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

Distribution
Cirka 99 % av tamsulosin 4r bundet till plasmaproteiner. Distributionsvolymen for tamsulosin ar liten (ca
0,2 Vkg).

Metabolism
Tamsulosin har liten forstapassage-effekt och metaboliseras ldngsamt. Merparten tamsulosin forekommer i
plasma i form av of6érdndrad aktiv substans. Lakemedlet metaboliseras i levern.

Hos rattor forekommer knappt ndgon induktion av mikrosomala leverenzymer orsakad av tamsulosin.

In vitro-resultat tyder pa att CYP3A4 och &ven CYP2D6 deltar i metabolismen och att andra CYP -
isoenzymer kan spela en mindre roll i metabolismen av tamsulosinhydroklorid. Hdmning av CYP3A4- och
CYP2D6-enzymerna kan 6ka exponeringen for tamsulosinhydroklorid (se avsnitt 4.4. och 4.5).

Ingen av metaboliterna &r lika aktiva eller toxiska som den aktiva substansen.

Eliminering
Tamsulosin och dess metaboliter utséndras huvudsakligen i urin, dir ca 9 % av dosen férekommer i form av

oforandrad aktiv substans.

Efter en enkeldos av tamsulosin efter méaltid, och vid steady state, har elimineringshalveringstider pa 10
respektive 13 timmar uppmatts.

53 Prekliniska sikerhetsuppgifter

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

Den allménna toxicitetsprofilen som ses vid hoga doser av tamsulosin dverensstimmer med de kidnda
farmakologiska effekterna hos a,;-adrenoceptorantagonister.

Vid mycket hoga doser fordndrades EKG hos hund. Denna respons antas dock inte vara kliniskt relevant.
Tamsulosin visade inga betydande genotoxiska egenskaper.

En 6kad incidens av proliferativa fordndringar i brostkorteln hos honrattor och -mdss har rapporterats i
samband med exponering for tamsulosin. Dessa fynd, som formodligen indirekt medieras av
hyperprolaktinemi och endast har setts vid hoga doser, anses kliniskt sett irrelevanta.



6. FARMACEUTISKA UPPGIFTER
6.1 Forteckning 6ver hjilpimnen

Kapselinnehall

Mikrokristallin cellulosa
Metakrylsyra—etylakrylatsampolymer (1:1) dispersion 30 %
Polysorbat 80

Natriumlaurilsulfat
Trietylcitrat
Talk

Kapselhélje

Gelatin

Indigokarmin (fargdmne, E132)
Titandioxid (fargimne, E171)

Gul jamoxid (fargimne, E172)

R&6d jarnoxid (fargdmne, E172)

Svart jarnoxid (fargédmne, E172)

6.2 Inkompatibiliteter

Ej relevant.

6.3 Hallbarhet

3ar

6.4 Sirskilda forvarings anvis ningar
Forvaras 1 originalférpackningen. Tillslut plastburken vil.

6.5 Forpackningstyp och innehall

Blisterforpackningar i pappkartong (PVC/PE/PVDC/aluminium eller PVC/PVDC/Aluminium) och burkar
av HDPE sékerhetslock av PP.

Blisterforpackningar:
10, 20, 28x1, 28, 30x1, 30, 50, 60x1, 60, 90x1, 90, 98x1, 98 och 100 kapslar.

Plastburkar:
20, 30, 50, 60, 90 och 100 kapslar.

Eventuellt kommer inte alla forpackningsstorlekar att marknadsforas.
6.6  Sirskilda anvisningar for destruktion

Inga sérskilda anvisningar.
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