CHARAKTERYSTYKA PRODUKTU LECZNICZEGO

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Miktosan, 0,4 mg, tabletki o przedtuzonym uwalnianiu

2. SKLAD JAKOSCIOWY I ILOSCIOWY

Kazda tabletka o przedtuzonym uwalnianiu zawiera 0,4 mg tamsulosyny chlorowodorku (Tamsulosini
hydrochloridum).

Substancja pomocnicza:
Kazda tabletka o przedtuzonym uwalnianiu zawiera 18,75 mg laktozy jednowodne;j.

Pelny wykaz substancji pomocniczych, patrz punkt 6.1.

3. POSTAC FARMACEUTYCZNA

Tabletka o przedtuzonym uwalnianiu.

Okragla, obustronnie wypukta, brazowa tabletka z wycisnietym symbolem ,,0,4” na jednej stronie
i ,,S7” na drugiej stronie.

4. SZCZEGOLOWE DANE KLINICZNE

4.1 Wskazania do stosowania

Leczenie objawow ze strony dolnych drog moczowych (ang. LUTS - lower urinary tract symptoms)
zwigzanych z tagodnym rozrostem gruczotu krokowego (ang. BPH - benign prostatic hyperplasia).

4.2 Dawkowanie i sposob podawania

Dawkowanie
Jedna tabletka na dobe, ktorg mozna przyjmowac niezaleznie od positkow.

Sposdb podawania

Podanie doustne.

Tabletke nalezy potkna¢ w catosci, bez kruszenia lub zucia, gdyz moze to mie¢ wptyw na przedtuzone
uwalnianie substancji czynnej.

Szczegblne grupy pacjentow

Zaburzenia czynnosci nerek: u pacjentdw z zaburzeniami czynnosci nerek dostosowanie dawki nie jest
konieczne.

Zaburzenia czynnosci watroby: u pacjentéw z zaburzeniami czynnos$ci watroby lekkimi do
umiarkowanych dostosowanie dawki nie jest konieczne (patrz takze punkt 4.3).

Dzieci 1 mlodziez

Nie ustalono bezpieczenstwa stosowania i skutecznosci tamsulosyny u dzieci w wieku ponizej 18 lat.
Dostepne obecnie dane opisano w punkcie 5.1.
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4.3 Przeciwwskazania

= Nadwrazliwos$¢ na tamsulosyne (W tym obrzek naczynioruchowy wywotany dzialaniem leku) lub
na ktorakolwiek substancje pomocnicza.

= Niedoci$nienie ortostatyczne w wywiadzie.

= Ciegzka niewydolno$¢ watroby.

4.4 Specjalne ostrzezenia i Srodki ostroznosci dotyczace stosowania

Tak jak w przypadku innych lekow alfa-1-adrenolitycznych, podczas leczenia tamsulosyng moga
wystapi¢ pojedyncze przypadki zmniejszenia cisnienia tetniczego krwi, rzadko prowadzace do
omdlenia. Po wystgpieniu pierwszych oznak niedocis$nienia ortostatycznego (zawroty glowy,
ostabienie) pacjent powinien usigs$¢ lub potozy¢ si¢ do czasu ustgpienia tych objawow.

Przed rozpoczgciem leczenia tamsuloSyna pacjenta nalezy zbada¢ w celu wykluczenia innych chorob,
ktore moga powodowac objawy podobne do wystepujacych w fagodnym rozroscie gruczotu
krokowego. Gruczot krokowy nalezy zbada¢ per rectum i, jesli to konieczne, oznaczaé u pacjenta
stezenie swoistego antygenu gruczotu krokowego (ang. PSA - prostate-specific antigen) przed
rozpoczeciem leczenia oraz w regularnych odstgpach w trakcie jego trwania.

Pacjentoéw z cigzkimi zaburzeniami czynnosci nerek (klirens kreatyniny mniejszy niz 10 ml/min)
nalezy leczy¢ z zachowaniem ostroznosci ze wzgledu na brak badan w tej grupie pacjentow.

U niektorych pacjentéw w trakcie lub po leczeniu tamsulosyna, podczas chirurgicznego leczenia
zaémy obserwowano wystapienie srddoperacyjnego zespotu wiotkiej tgczowki (ang. IFIS -
Intraoperative Floppy Iris Syndrome, odmiana zespotu matej zrenicy). IFIS moze prowadzi¢ do
nasilonych powiktan w przebiegu operacji. Nie zaleca si¢ rozpoczynania leczenia tamsuloSyna
pacjentow, u ktorych planowane jest chirurgiczne leczenie zaémy.

Zaleca sig¢ przerwanie stosowania tamsulosyny na 1-2 tygodnie przed chirurgicznym leczeniem za¢my,
jednak nie okreslono jeszcze korzysSci i wymaganego okresu przerwania leczenia przed zabiegiem
chirurgicznym.

W trakcie oceny przedoperacyjnej zespot chirurgow i okulistow wykonujacy zabieg chirurgiczny
powinien ustali¢, czy pacjent zakwalifikowany do chirurgicznego leczenia za¢my jest lub byt leczony
tamsulosyna, aby zapewni¢ dostgpnos$¢ odpowiednich srodkéw do opanowania IFIS podczas zabiegu
chirurgicznego.

Tabletki Miktosan zawierajg laktoze. Produkt leczniczy nie powinien by¢ stosowany u pacjentow
z rzadko wystepujaca dziedziczng nietolerancja galaktozy, niedoborem laktazy (typu Lapp) lub
zespotem ztego wchtaniania glukozy-galaktozy.

4.5 Interakcje z innymi produktami leczniczymi i inne rodzaje interakcji

Badania interakcji przeprowadzono tylko u dorostych. Nie obserwowano interakcji podczas
jednoczesnego stosowania tamsulosyny z atenololem, enalaprylem lub teofiling. Jednoczesnie
stosowana cymetydyna zwieksza, a furosemid zmniejsza stezenie tamsulosyny. Poniewaz jednak
stezenie tamsuloSyny utrzymuje sie nadal w zakresie warto$ci uznanych za prawidtowe, nie jest
konieczna zmiana dawkowania.

W warunkach in vitro ani diazepam, ani propranolol, trichlorometiazyd, chlormadinon, amitryptylina,
diklofenak, glibenklamid, symwastatyna i warfaryna nie zmieniaja st¢zenia wolnej frakcji
tamsulosyny w ludzkim osoczu i odwrotnie, tamsulosyna nie zmienia st¢zenia wolnej frakcji
diazepamu, propranololu, trichlorometiazydu i chlormadynonu. W badaniach in vitro z zastosowaniem
watrobowych enzymow frakcji mikrosomalnej (reprezentujgcych uktad enzymow biorgcych udziat

W metabolizmie, zwigzanych z cytochromem P450) nie stwierdzono interakcji tamsulosyny
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Z amitryptyling, salbutamolem, glibenklamidem i finasterydem. Diklofenak i warfaryna mogg zwieksza¢
szybko$¢ eliminacji tamsulosyny.

Istnieje teoretyczne ryzyko nasilenia dziatania hipotensyjnego podczas jednoczesnego stosowania
z lekami, ktore mogg zmniejszac ci$nienie t¢tnicze krwi, w tym z lekami znieczulajacymi i innymi
antagonistami receptora alfa-1-adrenergicznego.

4.6 Wplyw na plodnosé, ciaze i laktacje
Nie ma wskazan do stosowania tamsulosyny u kobiet.

W krotko- i dlugotrwatych badaniach klinicznych z zastosowaniem tamsulosyny obserwowano
zaburzenia wytrysku. W okresie po wprowadzeniu tamsulosyny do obrotu notowano zaburzenia
wytrysku, wytrysk wsteczny i brak wytrysku.

4.7 Wplyw na zdolno$¢ prowadzenia pojazdow i obstugiwania maszyn

Nie badano wptywu tamsulosyny na zdolno$¢ prowadzenia pojazdow i obstugiwania maszyn. Jednak
nalezy uprzedzi¢ pacjentow o mozliwo$ci wystagpienia sennosci, nieostrego widzenia, zawrotow glowy
i omdlenia.

4.8 Dzialania niepozadane

Tamsulosyne w tabletkach o przedtuzonym uwalnianiu oceniano w dwoch kontrolowanych placebo
badaniach z podwdjnie §lepa proba. Dziatania niepozadane byty najczesciej lekkie i wystepowaty na
ogo6t z niewielkg czestoscia. Najczesciej zglaszanym dziataniem niepozadanym byl nieprawidlowy
wytrysk, wystepujacy u okoto 2% pacjentow.

Dziatania niepozadane przypuszczalnie zwigzane z tamsuloSyna w tabletkach o przedtuzonym
uwalnianiu lub w innej postaci farmaceutycznej byly nastepujace:

Czesto (>1/100 do <1/10), niezbyt czesto (>1/1 000 do <1/100), rzadko (>1/10 000 do <1/1000)
i bardzo rzadko (<1/10 000), z pojedynczymi przypadkami wiacznie, czg¢sto$¢ nieznana (nie moze byé
okreslona na podstawie dostgpnych danych).

Zaburzenia ukladu nerwowego
Czesto: zawroty glowy
Niezbyt czesto: bol gtowy
Rzadko: omdlenie

Zaburzenia oka
Czestos¢ nieznana: niewyrazne widzenie, pogorszenie wzroku

Zaburzenia serca
Niezbyt czesto. kotatanie serca

Zaburzenia naczyniowe
Niezbyt czesto: niedociS$nienie ortostatyczne

Zaburzenia uktadu oddechowego, klatki piersiowej i Srodpiersia
Niezbyt czesto: zapalenie blony sluzowej nosa
Czestos¢ nieznana: Krwawienie z nosa

Zaburzenia zotadka i jelit
Niezbyt czesto: nudno$ci, wymioty, zaparcie, biegunka
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Zaburzenia skory i tkanki podskoérne;j

Niezbyt czesto: wysypka, $wiad, pokrzywka

Rzadko: obrzgk naczynioruchowy

Bardzo rzadko: zespot Stevensa-Johnsona

Czestos¢ nieznana: rumien wielopostaciowy, ztuszczajace zapalenie skory

Zaburzenia uktadu rozrodczego i piersi

Czesto: zaburzenia wytrysku

Bardzo rzadko: priapizm

Czestos¢ nieznana: zaburzenia wytrysku, wytrysk wsteczny i brak wytrysku

Zaburzenia og0lne i stany w miejscu podania
Niezbyt czesto: astenia

Podobnie, jak w przypadku innych alfa-adrenolitykéw, moze wystapi¢ sennos¢, niewyrazne widzenie,
sucho$¢ blony §luzowej jamy ustnej lub obrzek. W okresie postmarketingowym z leczeniem
tamsulosyna wigzano przypadki zwgzenia zrenicy w trakcie chirurgicznego leczenia zaémy, znanego
jako srodoperacyjny zespo6t wiotkiej teczowki (IFIS) (patrz takze punkt 4.4).

Doswiadczenie po wprowadzeniu produktu leczniczego do obrotu

Oproécz wymienionych wyzej dzialan niepozadanych, podczas stosowania tamsuloSyny zglaszano
przypadki migotania przedsionkoéw, zaburzen rytmu serca, tachykardii i dusznosci. Ze wzgledu na to,
Ze te spontaniczne raporty pochodzg z okresu po wprowadzeniu produktu leczniczego na rynki
$wiatowe, ani czestosci wymienionych dziatan, ani ich zwigzku przyczynowego ze stosowaniem
tamsulosyny nie mozna ustali¢ w sposob wiarygodny.

4.9 Przedawkowanie

Opisano przypadek ostrego przedawkowania chlorowodorku tamsulosyny w ilo$ci 5 mg.
Obserwowano ostre niedoci$nienie tetnicze (ci$nienie skurczowe 70 mm Hg), wymioty i biegunke,
ktore leczono uzupehiajac ptyny, a pacjent mogt by¢ wypisany do domu jeszcze tego samego dnia.

W razie ostrego niedocisnienia tetniczego na skutek przedawkowania nalezy zastosowac leczenie
podtrzymujace uktad sercowo-naczyniowy. W celu przywrécenia prawidlowych warto$ci ci$nienia
tetniczego i czestosci pracy serca pacjent powinien sie potozy¢. Jesli takie postepowanie nie jest
wystarczajace, mozna podac srodki zwigkszajace objetos¢ krwi i, w razie koniecznosci, leki zwezajace
naczynia. Nalezy monitorowa¢ czynno$¢ nerek i zastosowac¢ ogolne leczenie podtrzymujace.
Tamsulosyna w bardzo duzym stopniu zwigzana jest z biatkami 0socza, wiec zastosowanie dializy jest
nieskuteczne. W celu zmniejszenia wchtaniania mozna prowokowa¢ wymioty.

W przypadku zazycia duzych ilosci produktu mozna wykonaé ptukanie zotadka oraz poda¢ wegiel
aktywowany i osmotycznie dziatajgce $rodki przeczyszczajace (takie jak siarczan sodu).

5. WELASCIWOSCI FARMAKOLOGICZNE
5.1 Wiasciwosci farmakodynamiczne

Grupa farmakoterapeutyczna: antagonisci receptora alfa-1-adrenergicznego
Kod ATC: GO4CA02
Produkty stosowane wytacznie w leczeniu chorob gruczotu krokowego.

Mechanizm dziatania

Tamsulosyna wiaze si¢ wybiorczo i kompetycyjnie z postsynaptycznymi receptorami adrenergicznymi
alfa-1, zwtaszcza podtypu alfa;a, ktore powoduja rozkurcz miesni gtadkich gruczotu krokowego,
zmniejszajac ich napigcie.
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Wtasciwosci farmakodynamiczne

Tamsulosyna zwigksza maksymalny wyptyw moczu przez rozkurcz migsni gtadkich gruczotu
krokowego i cewki moczowej, usuwajac w ten sposob utrudnienia przeptywu.

Ponadto tagodzi objawy podraznienia i trudnosci w oddawaniu moczu, w ktorych wazna role odgrywa
skurcz migéni gtadkich dolnych drég moczowych.

Leki blokujace receptory alfa-1-adrenergiczne moga zmniejszac ci$nienie tetnicze krwi poprzez
zmniejszenie oporu obwodowego. Badania wykazaty, ze tamsulosyna nie powoduje istotnego
klinicznie zmniejszenia wartosci cisnienia tetniczego krwi.

Dzieci i mlodziez

Randomizowane, kontrolowane placebo badanie z podwojnie §lepg proba, z zastosowaniem réznych
dawek, przeprowadzono u dzieci z neurogenng dysfunkcja pecherza moczowego. Lacznie 161 dzieci
(w wieku od 2 do 16 lat) przydzielono losowo do grupy otrzymujacej placebo lub jedng z 3 dawek
tamsulosyny: matg (od 0,001 do 0,002 mg/kg mc.), Srednig (od 0,002 do 0,004 mg/kg mc.) i duza (od
0,004 do 0,008 mg/kg mc.). Pierwszorzedowym punktem koncowym badania byta liczba pacjentow,
u ktoérych w dwoch pomiarach wykonanych tego samego dnia stwierdzono zmniejszenie cisnienia
wycieku spowodowane niekontrolowanym skurczem wypieracza, bez udziatu cisnienia
$rodbrzusznego (ang. LPP - detrusor leak point pressure) do <40 cm H,O. Drugorzgdowymi punktami
koncowymi byty: faktyczna i procentowa zmiana wobec wartosci poczatkowych DLPP, poprawa

i stabilizacja wodonercza i wodniaka moczowodu, zmiana objetosci moczu wydalonego podczas
cewnikowania oraz ilos¢ spontanicznych mikcji podczas cewnikowania, okreslone na podstawie
zapisow w karcie bilansu wodnego. Nie stwierdzono istotnych statystycznie roznic miedzy grupa
otrzymujacg placebo a ktorakolwiek z trzech grup leczonych tamsulosyna ani w odniesieniu do
pierwotnych, ani drugorzedowych punktéw koncowych. Nie zaobserwowano rowniez odpowiedzi
klinicznej na zadng dawke leku.

5.2  Wiasciwosci farmakokinetyczne

Wchtanianie

Tamsulosyna w postaci tabletek o przedtuzonym uwalnianiu wchtania si¢ w jelicie, a jej
biodostepnos¢é wynosi okoto 55-59%. State powolne uwalnianie tamsuloSyny utrzymuje si¢

z niewielkimi wahaniami przez 24 godziny w catym zakresie pH przewodu pokarmowego. Spozycie
pokarmu nie ma wptywu na szybko$¢ i zakres wchtaniania tamsulosyny zawartej w tabletkach

0 przedtuzonym uwalnianiu.

Tamsulosyna wykazuje farmakokinetyke liniowa.

Maksymalne stgzenie tamsuloSyny w osoczu wystepuje $rednio po 6 godzinach od przyjgcia na czczo
produktu w pojedynczej dawce. W stanie stacjonarnym, ktory wystepuje w ciagu czterech dni
przyjmowania leku w dawkach wielokrotnych, tamsulosyna osigga maksymalne st¢zenie w osoczu po
4 do 6 godzin zaréwno na czczo, jak i po positku. Stezenie maksymalne zwigksza si¢ od okoto 6 ng/ml
po pierwszej dawce do 11 ng/ml w stanie stacjonarnym.

Postac¢ tabletki o przedtuzonym uwalnianiu sprawia, ze minimalne st¢zenie tamsulosyny w 0soczu
stanowi 40% maksymalnego st¢zenia zarowno na czczo, jak i po positku.

Stezenie tamsuloSyny W 0soczu zaréwno po podaniu pojedynczej dawki, jak i przy dawkowaniu
wielokrotnym wykazuje bardzo duzg zmienno$¢ migdzyosobnicza.

Dystrybucja
U mezczyzn tamsulosyna wiaze sie z biatkami osocza w okoto 99%, a objeto$¢ dystrybucji jest

niewielka (okoto 0,2 I/kg).

Metabolizm

Tamsulosyna w niewielkim stopniu podlega efektowi pierwszego przejscia i jest powoli
metabolizowana. W osoczu wystepuje gtdéwnie w postaci niezmienionej. Tamsulosyna jest
metabolizowana w watrobie.
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U szczuréw zaobserwowano, ze tamsulosyna tylko nieznacznie pobudza enzymy mikrosomalne
watroby.

Zaden z metabolitow nie jest bardziej aktywny od macierzystego zwiazku.

Wydalanie
Tamsulosyna i jej metabolity sg wydalane gtownie w moczu. Ocenia si¢, ze okoto 4-6% podanej

dawki produktu o przedtuzonym uwalnianiu znajduje si¢ w moczu w postaci niezmienionej.

Okres poltrwania tamsulosyny w fazie eliminacji zmierzony po podaniu pojedynczej dawki oraz
w stanie stacjonarnym wynosi, odpowiednio, okoto 19 i 15 godzin.

5.3 Przedkliniczne dane o bezpieczenstwie

Toksyczno$é tamsulosyny po podaniu pojedynczej dawki i dawek wielokrotnych badano u myszy,
szczurdw i psow. Ponadto toksyczny wpltyw na reprodukcje badano na szczurach, dziatanie
rakotworcze na myszach i szczurach, a genotoksyczno$¢ 0ceniano in vivo oraz in vitro.

Ogdlny profil toksycznosci tamsuloSyny po zastosowaniu duzych dawek jest rownowazny dziataniu
farmakologicznemu antagonistow receptorow alfa-adrenergicznych. U pséw tamsulosyna podawana
W bardzo duzych dawkach powodowata zmiany w zapisie EKG. Nie uwaza si¢ jednak, by miato to
znaczenie kliniczne. Nie wykazano zadnych istotnych wlasciwosci genotoksycznych tamsulosyny.

Wykazano wigksze zmiany proliferacyjne w gruczotach mlecznych samic myszy i szczurdéw, zwigzane
z ekspozycja na tamsulosyng. Wydaje sie, ze te zmiany mogg by¢ zwigzane z hiperprolaktynemia
i wystepowaty tylko jako wynik stosowania duzych dawek. Uznaje si¢ je za nieistotne klinicznie.

6. DANE FARMACEUTYCZNE
6.1 Woykaz substancji pomocniczych

Rdzen tabletki

Celuloza mikrokrystaliczna (PH 101)
Celuloza mikrokrystaliczna (PH 102)
Hydroksypropyloceluloza (Avicel GXF)
Hydroksypropyloceluloza (Avicel MXF)
Laktoza jednowodna

Polietylenu tlenek
Butylohydroksytoluen

Magnezu stearynian

Krzemionka koloidalna bezwodna

Otoczka

Hypromeloza
Hydroksypropyloceluloza
Makrogol

Tytanu dwutlenek (E 171)
Talk

Zbkcien chinolinowa (E 104)
Karmina (E 120)

Zelaza tlenek czarny (E 172)

6.2 Niezgodnosci farmaceutyczne

Nie dotyczy.
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6.3 Okres waznoSci

2 lata.

6.4 Specjalne srodki ostroznosci podczas przechowywania

Przechowywac¢ w oryginalnym opakowaniu.

6.5 Rodzaj i zawartos¢ opakowania

Blistry z folii Aluminium/Aluminium w tekturowym pudetku.

SVI\)/:}(r?i‘:r?iEi.a zawierajg 10, 14, 20, 28, 30, 50, 56, 60, 80, 90, 100 i 200 tabletek 0 przedtuzonym

Nie wszystkie wielkosci opakowan muszg znajdowacé si¢ w obrocie.

6.6 Specjalne srodki ostroznosci dotyczace usuwania i przygotowania produktu leczniczego do
stosowania.

Brak szczegdlnych wymagan.

7. PODMIOT ODPOWIEDZIALNY POSIADAJACY POZWOLENIE NA DOPUSZCZENIE
DO OBROTU

Sandoz GmbH

Biochemiestrasse 10

6250 Kundl, Austria

8. NUMER POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU

Pozwolenie nr 19531

9. DATAWYDANIA PIERWSZEGO POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO
OBROTU/DATA PRZEDLUZENIA POZWOLENIA

19.12.2011

10. DATA ZATWIERDZENIA LUB CZESCIOWEJ ZMIANY TEKSTU
CHARAKTERYSTYKI PRODUKTU LECZNICZEGO

05.06.2013
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