ANEKS I

CHARAKTERYSTYKA PRODUKTU LECZNICZEGO



1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

TOVIAZ, 4 mg, tabletki o przedtuzonym uwalnianiu

2. SKLAD JAKOSCIOWY I ILOSCIOWY

Kazda tabletka o przedtuzonym uwalnianiu zawiera 4 mg fezoterodyny fumaranu, co odpowiada
3,1 mg fezoterodyny.

Substancje pomocnicze:
Kazda tabletka 4 mg o przedtuzonym uwalnianiu zawiera 0,525 mg lecytyny sojowej i 91,125 mg
laktozy jednowodne;.

Pelny wykaz substancji pomocniczych, patrz punkt 6.1.

3. POSTAC FARMACEUTYCZNA

Tabletki o przedtuzonym uwalnianiu

Tabletki 4 mg sa jasnoniebieskie, owalne, dwustronnie wypukte, powlekane i maja na jednej stronie
wytloczone litery ,,FS”.

4. SZCZEGOLOWE DANE KLINICZNE

4.1 Wskazania do stosowania

Leczenie objawow (zwigkszonej czgstotliwosci oddawania moczu i (lub) naglacego parcia na mocz i
(lub) nietrzymania moczu z powodu naglacego parcia), ktore moga wystgpowac u pacjentow z
zespolem pecherza nadreaktywnego.

4.2 Dawkowanie i sposob podawania

Dorosli (w tym osoby w podesztym wieku)

Zalecana dawka poczatkowa wynosi 4 mg raz na dobg. W zaleznosci od indywidualnej odpowiedzi
pacjenta, dawke¢ mozna zwigkszy¢ do 8 mg raz na dobg. Maksymalna dawka dobowa wynosi 8 mg.

Pelny efekt terapeutyczny byt obserwowany pomigedzy 2 a 8 tygodniem. Dlatego zaleca si¢ ponowna
oceng skutecznosci dziatania po 8 tygodniach leczenia pacjenta.

Tabletki nalezy stosowac¢ raz na dobe, polykajac w calosci i popijajac ptynem. TOVIAZ mozna
stosowac z positkiem lub bez positku.

U pacjentéw z prawidtowa czynnoS$cia nerek i watroby otrzymujacych jednocze$nie silne inhibitory
CYP3A4, maksymalna dawka dobowa produktu TOVIAZ powinna wynosi¢ 4 mg raz na dobe (patrz
punkt 4.5).

Zaburzenia czynno$ci nerek i watroby

Ponizsza tabela przedstawia zalecenia dotyczace dawkowania u pacjentdow z zaburzeniami czynnosci
nerek lub watroby, w przypadku stosowania lub braku stosowania inhibitorow CYP3A4 o $redniej sile
dziatania lub silnie dziatajacych (patrz punkty 4.3, 4.4, 4.515.2).




Inhibitory CYP3A4 o $rednigj sile dziatania® lub silne”
Brak 0 srqd e sile Silne
dziatania
Zabgr;en1a ) Niewielkie 4—8 mg? 4 mg Nalezy un1kac
czynnosci nerek stosowania
Umiarkowane 4—8 mg? 4 mg Przeciwwskazane
Cigzkie 4 mg Nalezy unlkac Przeciwwskazane
stosowania
Zab}l rzena Niewielkie 4—8 mg® 4 mg Nalezy unlkac
czynno$ci watroby stosowania
Umiarkowane 4 mg Nalezy unlkac Przeciwwskazane
stosowania

(1

()
3)
“)

Niewielkie: wspotczynnik GFR = 50-80 ml/min; Umiarkowane: wspotczynnik GFR = 30-
50 ml/min; Cigzkie: wspotczynnik GFR <30 ml/min.

Ostrozne zwigkszanie dawki. Patrz punkty 4.4, 4.515.2.

Inhibitory CYP3A4 o $redniej sile dziatania. Patrz punkt 4.5.

Silne inhibitory CYP3A4. Patrz punkty 4.3, 4.4 1 4.5.

Produkt TOVIAZ jest przeciwwskazany u 0sob z ci¢zkimi zaburzeniami czynnosci watroby (patrz
punkt 4.3).

Dzieci 1 mlodziez

Produkt TOVIAZ nie jest zalecany do stosowania u dzieci i mtodziezy w wieku ponizej 18 lat ze
wzgledu na brak danych dotyczacych bezpieczenstwa i skutecznos$ci stosowania (patrz punkt 5.2).

4.3

4.4

Przeciwwskazania

Nadwrazliwos$¢ na substancj¢ czynna lub orzeszki ziemne, lub soj¢, lub ktorakolwiek substancjg
pomocnicza.

Zatrzymanie moczu.

Zatrzymanie tresci zotadkowe;.

Niekontrolowana jaskra z waskim katem przesaczania.

Mpyasthenia gravis.

Ciezkie zaburzenia czynnosci watroby (klasa C wg klasyfikacji Child-Pugh).

Jednoczesne stosowanie silnych inhibitor6w CYP3A4 u 0s6b z umiarkowanymi do ci¢zkich
zaburzeniami czynnosci watroby lub nerek.

Ciezkie wrzodziejace zapalenie jelita grubego.

Toksyczne rozszerzenie okr¢znicy.

Specjalne ostrzezenia i $rodki ostroznosci dotyczace stosowania

Produkt TOVIAZ nalezy stosowac z zachowaniem ostroznosci u pacjentow z:

istotnym klinicznie zablokowaniem odptywu z pecherza moczowego zagrazajacym
zatrzymaniem moczu (np. istotnym klinicznie powigkszeniem prostaty spowodowanym
fagodnym rozrostem gruczotu krokowego, patrz punkt 4.3);

chorobami uktadu pokarmowego przebiegajacymi ze zwezeniem $wiatta (np. zwezenie
odzwiernika);

refluksem zotadkowo-przetykowym i (lub) zazywajacych jednoczesnie produkty lecznicze
(takie jak doustne bisfosfoniany), ktore moga wywotywac lub nasila¢ zapalenie przetyku;
zmniejszong perystaltyka uktadu pokarmowego;

neuropatig uktadu autonomicznego;

kontrolowana jaskra z waskim katem przesaczania.

Nalezy zachowac ostroznos$¢ w przypadku przepisywania lub zwigkszania dawki fezoterodyny u
pacjentow, u ktorych spodziewana jest zwigkszona ekspozycja na aktywny metabolit (patrz punkt 5.1):

zaburzenia czynnos$ci watroby (patrz punkty 4.2, 4.3 1 5.2);
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- zaburzenia czynnos$ci nerek (patrz punkty 4.2, 4.3 15.2);

- jednoczesne stosowanie inhibitorow CYP3A4 silnie dziatajacych lub o sredniej sile dziatania
(patrz punkty 4.2 1 4.5);

- jednoczesne stosowanie silnego inhibitora CYP2D6 (patrz punkty 4.5 1 5.2).

W przypadku pacjentow, u ktorych wystgpuje potaczenie tych czynnikow, spodziewane jest
dodatkowe zwigkszenie ekspozycji. Moga wystapi¢ zalezne od dawki dziatania niepozadane o
charakterze antymuskarynowym. U pacjentow, u ktérych dawka moze zosta¢ zwigkszona do 8 mg raz
na dobg, zwigkszenie dawki powinno by¢ poprzedzone ocena indywidualnej reakcji na leczenie oraz
tolerancji leku.

Tak jak w przypadku wszystkich produktéw leczniczych wskazanych w leczeniu pgcherza
nadreaktywnego, konieczne jest wykluczenie przyczyn organicznych choroby przed rozwazeniem
zastosowania srodkow antymuskarynowych. Dotychczas nie ustalono bezpieczenstwa i skutecznos$ci
stosowania produktu u pacjentéw z neurogenng przyczyna nadreaktywnosci migsnia wypieracza.

Przed zastosowaniem fezoterodyny nalezy rozwazy¢ inne przyczyny czgstego oddawania moczu
(leczenie niewydolno$ci serca lub choroby nerek). W przypadku zakazenia uktadu moczowego nalezy
podja¢ wlasciwe leczenie lub wlaczy¢ leczenie przeciwbakteryjne.

Nie zaleca si¢ jednoczesnego stosowania fezoterodyny z lekami silnie indukujacymi enzym CYP3A4
(4. karbamazepina, ryfampicyna, fenobarbitalem, fenytoina, dziurawcem zwyczajnym), (patrz
punkt 4.5).

Podobnie jak w przypadku innych $§rodkéw o dziataniu antymuskarynowym, nalezy zachowac
ostroznos$¢ stosujac fezoterodyng u pacjentdw, u ktorych istnieje ryzyko wydtuzenia odstgpu QT (np.
hipokaliemia, bradykardia, jednoczesne stosowanie lekéw, o ktérych wiadomo, ze powoduja
wydhuzenie odstepu QT) oraz w przypadku istotnych, wczesniej zdiagnozowanych choréb serca (np.
choroba niedokrwienna serca, arytmia, zastoinowa niewydolnos¢ serca), (patrz punkt 4.8). Ma to
szczegodlne znaczenie w przypadku stosowania silnych inhibitorow CYP3A4 (patrz punkty 4.2, 4.5,
5.1)

W niektorych przypadkach po pierwszej dawce fezoterodyny zaobserwowano obrzek
naczynioruchowy. W przypadku wystapienia obrzgku naczynioruchowego, nalezy przerwac
stosowanie fezoterodyny i niezwlocznie zapewni¢ odpowiednie leczenie.

Laktoza

Produkt TOVIAZ tabletki o przedtuzonym uwalnianiu zawiera laktoze. Pacjenci z rzadko wystepujaca
dziedziczna nietolerancja galaktozy, niedoborem laktazy (typu Lapp) lub zespotem ztego wchianiania
glukozy-galaktozy nie powinni przyjmowac tego produktu leczniczego.

4.5 Interakcje z innymi produktami leczniczymi i inne rodzaje interakcji

Interakcje farmakologiczne

Nalezy zachowac ostroznos$¢ podczas jednoczesnego podawania fezoterodyny z innymi produktami
leczniczymi o wlasciwosciach antymuskarynowych lub antycholinergicznych (np. z amantadyna,
trojeyklicznymi lekami przeciwdepresyjnymi, niektorymi neuroleptykami), poniewaz moze to nasila¢
ich dziatanie lecznicze jak i dziatania niepozadane (np. zaparcia, suchos$¢ blony §luzowej jamy ustnej,
senno$¢, zatrzymanie moczu).

Fezoterodyna moze zmniejsza¢ dziatanie produktow leczniczych pobudzajacych perystaltyke uktadu
pokarmowego, takich jak metoklopramid.

Interakcje farmakokinetyczne

Dane z badan in vitro wykazuja, ze aktywny metabolit fezoterodyny nie hamuje CYP1A2, 2B6, 2C8,
2C9, 2C19, 2D6, 2E1 lub 3A4 ani nie indukuje CYP1A2, 2B6, 2C9, 2C19 lub 3A4 przy istotnych
klinicznie st¢zeniach w osoczu. Z tego wzgledu jest mato prawdopodobne, zeby fezoterodyna
zmieniala klirens innych produktow leczniczych metabolizowanych przez wymienione enzymy.

4



Inhibitory CYP3A44

Silne inhibitory CYP3A4

Po zahamowaniu enzymu CYP3A4 przez jednoczesne podanie ketokonazolu w dawce 200 mg dwa
razy na dobg, warto$ci Cy,. 1 AUC dla aktywnego metabolitu fezoterodyny zwigkszyly si¢
odpowiednio 2,0- i 2,3-krotnie u 0s6b intensywnie metabolizujacych przez CYP2D6 oraz 2,1- 1
2,5-krotnie u 0so6b stabo metabolizujacych przez CYP2D6. Z tego wzgledu, nalezy ograniczy¢
maksymalng dawke fezoterodyny do 4 mg, w przypadku jednoczesnego stosowania tego produktu z
silnymi inhibitorami CYP3A4 (np: atazanawirem, klarytromycyna, indynawirem, itrakonazolem,
ketokonazolem, nefazodonem, nelfinawirem, rytonawirem (i wszystkimi inhibitorami proteazy
wzmacnianymi przez rytonawir), sakwinawirem i telitromycyna (patrz punkty 4.2 i 4.4)).

Inhibitory CYP3A44 o Sredniej sile dziatania

Po zahamowaniu enzymu CYP3A4 przez jednoczesne podanie flukonazolu - inhibitora CYP3A4 o
sredniej sile dziatania w dawce 200 mg dwa razy na dobe przez 2 dni, wartosci C,,.x 1 AUC dla
aktywnego metabolitu fezoterodyny zwigkszyly si¢ odpowiednio o 19% i 27%. Nie zaleca sig
dostosowania dawki w obecnosci inhibitoréw CYP3A4 o $redniej sile dziatania (np. erytromycyny,
flukonazolu, diltiazemu, werapamilu i soku grejpfrutowego).

Stabe inhibitory CYP3A44
Nie oceniano wpltywu stabych inhibitorow CYP3A4 (np. cymetydyna); nie oczekuje sig, by byt
wigkszy niz wpltyw inhibitora o $redniej sile dziatania.

Induktory CYP3A44

Po indukcji CYP3A4 przez jednoczesne podanie ryfampicyny w dawce 600 mg na dobg, wartosci Cpax
i AUC dla aktywnego metabolitu fezoterodyny zmniejszyty si¢ odpowiednio o okoto 70% i 75% po
podaniu doustnym fezoterodyny 8 mg.

Indukcja enzymu CYP3A4 moze prowadzi¢ do osiagnigcia subterapeutycznego st¢zenie leku w
osoczu. Nie zaleca si¢ jednoczesnego stosowania z produktami indukujacymi enzym CYP3A4 (tj. z
karbamazepina, ryfampicyna, fenobarbitalem, fenytoina, dziurawcem zwyczajnym), (patrz punkt 4.4).

Inhibitory CYP2D6

Nie przeprowadzono badan klinicznych dotyczacych interakcji produktu z inhibitorami CYP2D6.
Srednie wartosci C,. i AUC dla aktywnego metabolitu sa odpowiednio 1,7- 1 2-krotnie wigksze u
0s0b stabo metabolizujacych przez CYP2D6 w poréwnaniu do 0sob intensywnie metabolizujacych
przez ten enzym.

Jednoczesne podawanie silnego inhibitora CYP2D6 moze powodowaé zwigkszong ekspozycje i
dziatania niepozadane, dlatego tez moze by¢ konieczne zmniejszenie dawki do 4 mg (patrz punkt 4.4).

Doustne srodki antykoncepcyjne

Fezoterodyna nie zaburza hamowania owulacji przez doustne hormonalne srodki antykoncepcyjne.
Obecnos¢ fezoterodyny nie wptywa na stgzenia w osoczu stosowanych jednoczesnie doustnych
srodkow antykoncepcyjnych zawierajacych etynyloestradiol i lewonorgestrel.

Warfaryna

Badanie kliniczne na zdrowych ochotnikach wykazato, ze fezoterodyna stosowana w dawce 8 mg na
dobe nie ma istotnego wplywu na farmokinetyke lub dziatanie przeciwzakrzepowe pojedynczej dawki
warfaryny.

4.6 Wplyw na plodnos$é, ciaze i laktacje

Ciaza
Brak wystarczajacych danych dotyczacych stosowania fezoterodyny u kobiet w cigzy. Badania

toksycznego wplywu fezoterodyny na reprodukcije u zwierzat wykazuja niewielki toksyczny wptyw na



zarodek (patrz punkt 5.3). Potencjalne zagrozenie dla cztowieka nie jest znane. Nie zaleca si¢
stosowania produktu TOVIAZ w okresie ciazy.

Karmienie piersia
Nie wiadomo, czy fezoterodyna jest wydzielana do mleka matki; dlatego nie zaleca si¢ karmienia
piersia podczas leczenia produktem TOVIAZ.

4.7 Wplyw na zdolnosé prowadzenia pojazdow i obslugiwania maszyn

Nie przeprowadzono badan nad wplywem produktu na zdolno$¢ prowadzenia pojazdow i
obstugiwania maszyn. Podobnie jak w przypadku innych produktow antymuskarynowych nalezy
zachowa¢ ostrozno$¢ podczas prowadzenia pojazdow i obstugiwania maszyn ze wzgledu na mozliwe
wystapienie dzialan niepozadanych, takich jak niewyrazne widzenie, zawroty gtowy i senno$¢ (patrz
punkt 4.8).

4.8 Dzialania niepozadane

Bezpieczenstwo fezoterodyny zostato ocenione w badaniach klinicznych kontrolowanych placebo,
przeprowadzonych na tacznej grupie 2 859 pacjentow z nadreaktywnos$ca pecherza, z ktdrych 780
otrzymywatlo placebo.

Ze wzgledu na wlasciwo$ci farmakologiczne fezoterodyny, leczenie moze powodowaé dziatania
antymuskarynowe o tagodnym lub umiarkowanym nasileniu, takie jak suchos¢ btony $luzowej jamy
ustnej, suchos¢ oczu, niestrawno$¢ i zaparcia. Niezbyt czg¢sto moze wystapi¢ zatrzymanie moczu.

Sucho$¢ btony sluzowej jamy ustnej, jedyne dziatanie niepozadane zaobserwowane bardzo czegsto,
wystepowato z czgstotliwoscia 28,8% w grupie leczonej fezoterodyna w porownaniu do 8,5% w
grupie placebo. Wigkszo$¢ dziatan niepozadanych wystapilo podczas pierwszego miesigca leczenia
oprocz przypadkow zaklasyfikowanych jako zatrzymanie moczu lub zaleganie moczu po oproéznieniu
pecherza moczowego przekraczajace 200 ml, ktore wystgpowaty po dtugotrwatym leczeniu i byty
czestsze u mezezyzn niz u kobiet.

W ponizszej tabeli przedstawiono czestosci dziatan niepozadanych, ktore wystapity podczas leczenia
w badaniach klinicznych kontrolowanych placebo oraz po wprowadzeniu produktu do obrotu. W
tabeli wymieniono dziatania niepozadane, ktore wystgpowaty bardzo czesto (> 1/10), czgsto (> 1/100
do < 1/10), niezbyt czesto (> 1/1 000 do < 1/100) Iub rzadko (= 1/10 000 do < 1/1 000).

W obrebie kazdej grupy o okreslonej czgstosci wystgpowania objawy niepozadane sa wymienione
zgodnie ze zmniejszajacym si¢ nasileniem.

Klasyfikacja ukladow Bardzo Czgsto Niezbyt czesto Rzadko
narzadowych czesto
Zaburzenia serca Tachykardia;
Kotatania serca

Zaburzenia uktadu Zawroty glowy; Zaburzenia smaku;
nerwowego Bole glowy Sennos¢
Zaburzenia oka Sucho$¢ oczu Niewyrazne widzenie
Zaburzenia ucha i Zawroty glowy
btednika
Zaburzenia uktadu Sucho$¢ w gardle | Bol gardta i krtani;
oddechowego, klatki Kaszel;
piersiowej i $rodpiersia Sucho$¢ w nosie
Zaburzenia zotadka i Suchos¢ Bol w jamie Dyskomfort w jamie
jelit btony brzusznej; brzusznej;

sluzowej Biegunka; Wzdecia;

jamy ustnej | Niestrawnosc; Refluks zotadkowo-

Zaparcia, przeltykowy
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Klasyfikacja ukladow Bardzo Czgsto Niezbyt czesto Rzadko
narzadowych czesto
Nudnosci
Zaburzenia nerek i drog Bolesne lub Zatrzymanie moczu (W
moczowych utrudnione tym uczucie zalegania
oddawanie moczu | moczu; zaburzenia
oddawania moczu);
Staby strumien moczu
Zaburzenia skory i Wysypka; Obrzek
tkanki podskornej Sucho$¢ skéry; Swiad | naczynio-
ruchowy;
Pokrzywka
Zakazenia i zarazenia Zakazenie drog
pasozytnicze moczowych
Zaburzenia ogodlne i Uczucie zmgczenia
stany w miejscu podania
Zaburzenia watroby i Zwiekszenie
drog zoétciowych aktywnosci AIAT;
Zwigkszenie
aktywnosci GGT
Zaburzenia psychiczne Bezsennos¢ Splatanie

W badaniach klinicznych z zastosowaniem fezoterodyny czgstos¢ zgtaszania przypadkoéw znacznego
zwigkszenia aktywno$ci enzymdw watrobowych nie roznila si¢ od czgsto$ci w grupie otrzymujacej
placebo. Zwiazek z leczeniem fezoterodyna jest niejasny.

Badanie elektrokardiograficzne wykonano u 782 pacjentdow leczonych fezoterodyna w dawce 4 mg,
785 leczonych fezoterodyna w dawce 8 mg, 222 leczonych fezoterodyna w dawce 12 mg i 780
otrzymujacych placebo. Odstep QT skorygowany wzgledem czgstosci pracy serca u pacjentow
leczonych fezoterodyna nie roznit si¢ od obserwowanego w grupie otrzymujacej placebo. Czgstos¢
wystepowania odstepu QTc > 500 ms po rozpoczeciu leczenia lub wydtuzenia QTc o > 60 ms
wynosita 1,9%, 1,3%, 1,4% i 1,5% odpowiednio dla grupy otrzymujacej fezoterodyne w dawce 4 mg,
8 mg, 12 mg i placebo. Znaczenie kliniczne powyzszych wynikoéw bedzie zaleze¢ od indywidualnych
czynnikoéw ryzyka i wrazliwosci pacjenta (patrz punkt 4.4).

Po wprowadzeniu produktu do obrotu w ciagu pierwszego tygodnia leczenia fezoterodyna opisywano
przypadki zatrzymania moczu, wymagajace cewnikowania. Dotyczyly one glownie starszych
mezezyzn (> 65 lat) z fagodnym rozrostem prostaty w wywiadzie (patrz punkt 4.4).

4.9 Przedawkowanie

Przedawkowanie $srodkdéw antymuskarynowych, w tym fezoterodyny moze spowodowaé wystapienie
ciezkich dziatan antycholinergicznych. Nalezy wdrozy¢ leczenie objawowe 1 wspomagajace. W
przypadku przedawkowania zaleca si¢ monitorowanie EKG oraz wdrozenie standardowych srodkow
wspomagajacych, stosowanych w przypadku wydtuzenia odstgpu QT. W badaniach klinicznych
fezoterodyna byta bezpiecznie podawana w dawkach do 28 mg na dobg.

W przypadku przedawkowania fezoterodyny nalezy wykona¢ plukanie zotadka i podac¢ wegiel
aktywowany. Objawy przedawkowania nalezy leczy¢ w nastgpujacy sposob:

o cigzkie osrodkowe dziatania antycholinergiczne (np. omamy, silne pobudzenie): leczy¢
fizostygmina;

drgawki lub nasilone pobudzenie: leczy¢ benzodiazepinami;

niewydolno$¢ oddechowa: leczy¢ z zastosowaniem oddychania sztucznego;
tachykardia: leczy¢ lekami beta-adrenolitycznymi;

zatrzymanie moczu: leczy¢ przez cewnikowanie drég moczowych;
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o rozszerzenie zrenic: leczy¢ pilokarping w kroplach do oczu i (Iub) przez umieszczenie pacjenta
W ciemnym pokoju.

5. WEASCIWOSCI FARMAKOLOGICZNE
5.1 Wiasciwosci farmakodynamiczne
Grupa farmakoterapeutyczna: spazmolityki urologiczne, kod ATC: G04B D11.

Fezoterodyna jest konkurencyjnym, swoistym antagonista receptorow muskarynowych. Podlega
szybkiej 1 intensywnej hydrolizie w wyniku dziatania nieswoistych esteraz osoczowych do pochodnej
5-hydroksymetylowej, gtéwnego aktywnego metabolitu, ktéra jest gtéwna farmakologicznie czynna
podstawa dziatania fezoterodyny.

Skutecznos¢ statej dawki fezoterodyny 4 mg i 8 mg zostata oceniona w dwéch trwajacych 12 tygodni,
randomizowanych badaniach fazy 3, z zastosowaniem metody podwojnie $lepej proby,
kontrolowanych placebo. Do badan wtaczono kobiety (79%) i me¢zczyzn (21%) w $rednim wieku

58 lat (zakres 19-91 lat). Lacznie 33% pacjentéw bylo w wieku > 65 lat i 11% w wieku > 75 lat.

U pacjentow leczonych fezoterodyna wystapito statystycznie istotne zmniejszenie czgstosci
oddawania moczu w ciagu 24 godzin oraz ilosci przypadkow nietrzymania moczu z powodu
naglacego parcia w ciagu 24 godzin po zakonczeniu przeprowadzonych badan w poréwnaniu do grupy
otrzymujacej placebo. Podobnie, procent odpowiedzi na leczenie (% liczby pacjentow zglaszajacych
»Wyrazng poprawg” lub ,,poprawe” swojego stanu przy uzyciu 4-punktowe;j skali ,,Skala Korzysci
Leczenia”- Treatment Benefit Scale) byt istotnie wigkszy w grupie fezoterodyny niz w grupie placebo.
Ponadto, fezoterodyna poprawiata srednia zmiang objeto$ci moczu oddawanego w trakcie jednego
oddawania moczu i §rednig zmiang iloéci dni w tygodniu bez nietrzymania moczu (patrz tabela 1
ponizej).

Tabela 1: Srednie zmiany w okresie od poczatku do zakonczenia leczenia w zakresie gléwnego i
wybranych drugorzedowych punktow koncowych

Badanie 1 Badanie 2
Parametr Placeb | Fezoterody |Fezoterody | Poréwnawe| Placeb [Fezoterody fezoterodyn
0 na na za 0 na a
4 mg 8 mg substancja 4 mg 8 mg
czynna

Czestos¢ oddawania moczu w ciagu 24 godzin #

N=279 N=265 N=276 N=283 N=266 N=267 N=267
Wyjsciowo 12,0 11,6 11,9 11,5 12,2 12,9 12,0
Zmiana od -1,02 -1,74 -1,94 -1,69 -1,02 -1,86 -1,94
wartosci
wyjsciowej
Warto$¢ p < 0,001 < 0,001 0,032 < 0,001
Procent odpowiedzi (odpowiedz na leczenie) #

N=279 N=265 N=276 N=283 N=266 N=267 N=267
Procent 53,4% 74,7% 79,0% 72,4% 45,1% 63,7% 74,2%
odpowiedzi
Warto$é p < 0,001 < 0,001 < 0,001 < 0,001




Liczba przypadkow nietrzymania moczu z powodu par¢ naglacych w ciagu 24 godzin

N=211 N=199 N=223 N=223 N=205 N=228 N=218
Wyjsciowo 3,7 3,8 3,7 3.8 3,7 3,9 3,9
Zmiana od -1,20 -2,06 -2,27 -1,83 -1,00 -1,77 -2,42
wartosci
wyjsciowej
Warto$é p 0,001 < 0,001 0,003 < 0,001
Liczba dni w tygodniu bez nietrzymania moczu

N=211 N=199 N=223 N=223 N=205 N=228 N=218
Wyjsciowo 0,8 0,8 0,6 0,6 0,6 0,7 0,7
Zmiana od 2,1 2,8 3,4 2,5 1,4 2,4 2,8
warto$ci
wyjsciowej
Warto$¢ p 0,007 < 0,001 < 0,001 < 0,001
Objetos¢ wydalonego moczu w trakcie oddawania moczu (ml)

N=279 N=265 N=276 N=283 N=266 N=267 N=267
Wyjsciowo 150 160 154 154 159 152 156
Zmiana od 10 27 33 24 8 17 33
wartosci
wyjsciowej
Warto$¢ p < 0,001 < 0,001 0,150 < 0,001

# gtowne punkty koncowe

Elektrofizjologia serca: Wptyw fezoterodyny w dawce 4 mg i 28 mg na odstgp QT zostal doktadnie
zbadany w randomizowanym badaniu z zastosowaniem metody podwdjnie $lepej proby,
kontrolowanym placebo i kontrolowanym pozytywnie (moksyfloksacyna 400 mg) w grupach
rownoleglych z leczeniem stosowanym raz na dobg przez okres 3 dni u 261 mezczyzn i kobiet w
wieku od 45 do 65 lat. Nie wykazano r6znicy pomigdzy grupa otrzymujaca lek badany a grupa
placebo w zmianie odstepu QTc w stosunku do stanu wyjsciowego badania, ocenionej na podstawie
korekty metoda Fridericia.

5.2  Wiasciwosci farmakokinetyczne

Wchtanianie
Ze wzgledu na szybka i intensywna hydrolize¢ w wyniku dziatania nieswoistych esteraz osoczowych
fezoterodyna nie zostata oznaczona w osoczu po podaniu doustnym.

Biodostgpnos¢ czynnego metabolitu wynosi 52%. Po jednorazowym lub wielokrotnym podaniu
doustnym fezoterodyny w dawkach od 4 mg do 28 mg, st¢zenia czynnego metabolitu w osoczu sa
proporcjonalne do dawki. Maksymalne stgzenia w osoczu sa osiggane po okolo 5 godzinach.
Terapeutyczne stgzenia w 0soczu sa osiggane po pierwszym podaniu fezoterodyny. Nie
zaobserwowano kumulacji produktu po podaniu wielokrotnym.

Dystrybucja
Czynny metabolit wiaze si¢ z biatkami osocza w malym stopniu, w przyblizeniu 50% czynnego

metabolitu wiaze si¢ z albumina i alfa-1-kwasna glikoproteina. Srednia objeto$é dystrybuciji w stanie
stacjonarnym po podaniu w infuzji dozylnej aktywnego metabolitu wynosi 169 1.

Metabolizm

Po podaniu doustnym fezoterodyna podlega szybkiej i intensywnej hydrolizie do aktywnego
metabolitu. Aktywny metabolit podlega dalszym przemianom w watrobie do metabolitow
karboksylowych, karboksy-N-deizopropylowych i N-deizopropylowych przy udziale enzymow
CYP2D6 i CYP3A4. Zaden z tych metabolitéw nie wptywa istotnie na aktywno$¢ antymuskarynowa
fezoterodyny. Srednie warto$ci Cpay i AUC dla aktywnego metabolitu sa odpowiedniol,7- i 2-krotnie




wigksze u 0sob stabo metabolizujacych przez CYP2D6 w poréwnaniu do 0sob intensywnie
metabolizujacych przez ten enzym.

Wydalanie
Wydalanie aktywnego metabolitu odbywa si¢ w znacznym stopniu przez metabolizm watrobowy i

wydalanie nerkowe. Po podaniu doustnym fezoterodyny okoto 70% podanej dawki odzyskano w
moczu w postaci aktywnego metabolitu (16%), metabolitu karboksylowego (34%), metabolitu
karboksy-N-deizopropylowego (18%) lub metabolitu N-deizopropylowego (1%) a mniejsza ilos¢ (7%)
zostata oznaczona w kale. Koncowy okres poltrwania aktywnego metabolitu po podaniu doustnym
wynosi okoto 7 godzin i zalezy od szybko$ci wchtaniania.

Wiek i pte¢
Dostosowanie dawki nie jest zalecane w zaleznos$ci od wieku 1 plci. Wiek i pte¢ nie wptywaja istotnie
na farmakokinetyke fezoterodyny.

Dzieci i mtodziez
Nie oceniano farmakokinetyki fezoterodyny u dzieci i mlodziezy.

Zaburzenia czynno$ci nerek

U pacjentow z niewielkimi lub umiarkowanymi zaburzeniami czynnos$ci nerek (GFR 30-80 ml/min)
warto$ci C,.x 1 AUC dla aktywnego metabolitu zwigkszyty si¢ odpowiednio do 1,5-1 1,8 razy w
poréwnaniu do 0s6b zdrowych. U pacjentdow z cigzkimi zaburzeniami czynnosci nerek

(GFR < 30 ml/min) wartosci Cyx 1 AUC zwigkszy si¢ odpowiednio 2,0- i 2,3-krotnie.

Zaburzenia czynnosci watroby

U pacjentéw z umiarkowana niewydolno$cig watroby (klasa B wg klasyfikacji Child-Pugh) warto$ci
Ciax 1 AUC dla aktywnego metabolitu zwigkszyly si¢ odpowiednio 1,4- 1 2,1-krotnie w poroéwnaniu do
0s0b zdrowych. Nie badano farmakokinetyki fezoterodyny u pacjentéw z cigzka niewydolnoscia
watroby.

5.3 Przedkliniczne dane o bezpieczenstwie

W niekliniczych badaniach farmakologicznych dotyczacych bezpieczenstwa, toksycznosci ogdlnej,
genotoksycznosci i potencjalnego dziatania rakotworczego nie zaobserwowano istotnych klinicznie
dziatan poza dziataniami zwigzanymi z farmakologicznymi wlasciwo$ciami substancji czynnej.
Badania dotyczace wplywu na reprodukcje wykazaty niewielki toksyczny wptyw na zarodek przy
dawkach zblizonych do dawek toksycznych dla matki (zwigkszona liczba przypadkow resorpcji, utraty
zarodka przed implantacja i po implantacji).

Wykazano, ze stezenia aktywnego metabolitu fezoterodyny w dawkach wigkszych niz terapeutyczne
hamuja prad K™ w klonowanych ludzkich kanatach kodowanych przez gen hERG (ether-a-go-go-
related gene) i wydtuzaja czas trwania potencjatu czynnosciowego (70% i 90% repolaryzacja) w
izolowanych wtoknach Purkiniego psow. Jednakze u przytomnych pséw aktywny metabolit nie
wplywal na czas trwania odstgpu QT 1 odstepu QTc przy stgzeniach w osoczu co najmniej 33-krotnie
wigkszych niz $rednie maksymalne stezenie osoczowe wolnego leku u 0sob intensywnie
metabolizujacych i 21-krotnie wigkszych niz u 0so6b stabo metabolizujacych przez CYP2D6 po
podaniu fezoterodyny w dawce 8 mg raz na dobg.
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6. DANE FARMACEUTYCZNE
6.1 Wykaz substancji pomocniczych

Rdzen tabletki

Ksylitol

Laktoza jednowodna
Celuloza mikrokrystaliczna
Hypromeloza

Glicerolu dibehenian

Talk

Powtoka tabletki
Alkohol poliwinylowy
Tytanu dwutlenek (E171)
Makrogol (3350)

Talk

Lecytyna sojowa
Indygotyna (E132)

6.2 Niezgodnos$ci farmaceutyczne

Nie dotyczy.

6.3  OKkres waznoSci

2 lata

6.4 Specjalne $rodki ostroznosci podczas przechowywania

Nie przechowywac¢ w temperaturze powyzej 25°C.
Przechowywac¢ w oryginalnym opakowaniu w celu ochrony przed wilgocia.

6.5 Rodzaj i zawarto$¢ opakowania

Produkt TOVIAZ 4 mg tabletki jest pakowany w blistry Al/Al, w pudetka tekturowe zawierajace 7,

14, 28, 56, 84, 98 lub 100 tabletek. Dodatkowo produkt TOVIAZ 4 mg tabletki jest pakowany w

butelki HDPE zawierajace 30 lub 90 tabletek.

Nie wszystkie rodzaje opakowan musza znajdowac si¢ w obrocie.

6.6 Szczegdlne Srodki ostroznosci dotyczace usuwania

Wszelkie resztki niewykorzystanego produktu lub jego odpady nalezy usuna¢ w sposob zgodny z

lokalnymi przepisami.

7.  PODMIOT ODPOWIEDZIALNY POSIADAJACY POZWOLENIE NA
DOPUSZCZENIE DO OBROTU

Pfizer Limited

Ramsgate Road

Sandwich

Kent CT13 9NJ
Wielka Brytania
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8. NUMER(-Y) POZWOLENIA(N) NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU
EU/1/07/386/001-005
EU/1/07/386/011

EU/1/07/386/013-014
EU/1/07/386/017

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

20/04/2007

10. DATA ZATWIERDZENIA LUB CZESCIOWEJ ZMIANY TEKSTU
CHARAKTERYSTYKI PRODUKTU LECZNICZEGO

{MM/RRRR}

Szczegotowa informacja o tym produkcie leczniczym jest dostgpna na stronie internetowe;j
Europejskiej Agencji ds. Produktow Leczniczych http://www.ema.europa.eu
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1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

TOVIAZ, 8 mg, tabletki o przedtuzonym uwalnianiu

2. SKLAD JAKOSCIOWY I ILOSCIOWY

Kazda tabletka o przedtuzonym uwalnianiu zawiera 8 mg fezoterodyny fumaranu, co odpowiada
6,2 mg fezoterodyny.

Substancje pomocnicze:
Kazda tabletka 8 mg o przedtuzonym uwalnianiu zawiera 0,525 mg lecytyny sojowej i 58,125 mg
laktozy jednowodne;.

Pelny wykaz substancji pomocniczych, patrz punkt 6.1.

3. POSTAC FARMACEUTYCZNA

Tabletki o przedtuzonym uwalnianiu

Tabletki 8 mg sa niebieskie, owalne, dwustronnie wypukte, powlekane i maja na jednej stronie
wytloczone litery ,,FT”.

4. SZCZEGOLOWE DANE KLINICZNE

4.1 Wskazania do stosowania

Leczenie objawow (zwigkszonej czgstotliwosci oddawania moczu i (lub) naglacego parcia na mocz i
(lub) nietrzymania moczu z powodu naglacego parcia), ktore moga wystgpowac u pacjentow z
zespolem pecherza nadreaktywnego.

4.2 Dawkowanie i sposob podawania

Dorosli (w tym osoby w podesztym wieku)

Zalecana dawka poczatkowa wynosi 4 mg raz na dobg. W zaleznosci od indywidualnej odpowiedzi
pacjenta, dawke¢ mozna zwigkszy¢ do 8 mg raz na dobg. Maksymalna dawka dobowa wynosi 8 mg.

Pelny efekt terapeutyczny byt obserwowany pomigedzy 2 a 8 tygodniem. Dlatego zaleca si¢ ponowna
oceng skutecznosci dziatania po 8 tygodniach leczenia pacjenta.

Tabletki nalezy stosowac¢ raz na dobe, polykajac w calosci i popijajac ptynem. TOVIAZ mozna
stosowac z positkiem lub bez positku.

U pacjentow z prawidtowa czynnoscia nerek i watroby otrzymujacych jednoczesnie silne inhibitory
CYP3A4, maksymalna dawka dobowa produktu TOVIAZ powinna wynosi¢ 4 mg raz na dobe (patrz
punkt 4.5).

Zaburzenia czynno$ci nerek i watroby

Ponizsza tabela przedstawia zalecenia dotyczace dawkowania u pacjentdow z zaburzeniami czynnosci
nerek lub watroby, w przypadku stosowania lub braku stosowania inhibitorow CYP3A4 o $redniej sile
dziatania lub silnie dziatajacych (patrz punkty 4.3, 4.4, 4.515.2).
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Inhibitory CYP3A4 o $rednigj sile dziatania® lub silne”
Brak 0 srqd e sile Silne
dziatania
Zabgr;en1a ) Niewielkie 4—8 mg? 4 mg Nalezy un1kac
czynnosci nerek stosowania
Umiarkowane 4—8 mg? 4 mg Przeciwwskazane
Cigzkie 4 mg Nalezy unlkac Przeciwwskazane
stosowania
Zab}l rzena Niewielkie 4—8 mg®? 4 mg Nalezy unlkac
czynno$ci watroby stosowania
Umiarkowane 4 mg Nalezy unlkac Przeciwwskazane
stosowania

(1

()
3)
“)

Niewielkie: wspotczynnik GFR = 50-80 ml/min; Umiarkowane: wspotczynnik GFR = 30-
50 ml/min; Cigzkie: wspotczynnik GFR < 30 ml/min.

Ostrozne zwigkszanie dawki. Patrz punkty 4.4, 4.515.2.

Inhibitory CYP3A4 o $redniej sile dziatania. Patrz punkt 4.5.

Silne inhibitory CYP3A4. Patrz punkty 4.3, 4.4 1 4.5.

Produkt TOVIAZ jest przeciwwskazany u 0sob z ci¢zkimi zaburzeniami czynnosci watroby (patrz
punkt 4.3).

Dzieci 1 mlodziez

Produkt TOVIAZ nie jest zalecany do stosowania u dzieci i mtodziezy w wieku ponizej 18 lat ze
wzgledu na brak danych dotyczacych bezpieczenstwa i skutecznos$ci stosowania (patrz punkt 5.2).

4.3

4.4

Przeciwwskazania

Nadwrazliwos$¢ na substancj¢ czynna lub orzeszki ziemne, lub soj¢, lub ktorakolwiek substancjg
pomocnicza.

Zatrzymanie moczu.

Zatrzymanie tresci zotadkowe;.

Niekontrolowana jaskra z waskim katem przesaczania.

Mpyasthenia gravis.

Ciezkie zaburzenia czynnosci watroby (klasa C wg klasyfikacji Child-Pugh).

Jednoczesne stosowanie silnych inhibitor6w CYP3A4 u 0s6b z umiarkowanymi do ci¢zkich
zaburzeniami czynnosci watroby lub nerek.

Ciezkie wrzodziejace zapalenie jelita grubego.

Toksyczne rozszerzenie okr¢znicy.

Specjalne ostrzezenia i $rodki ostroznosci dotyczace stosowania

Produkt TOVIAZ nalezy stosowac z zachowaniem ostroznosci u pacjentow z:

istotnym klinicznie zablokowaniem odptywu z pecherza moczowego zagrazajacym
zatrzymaniem moczu (np. istotnym klinicznie powigkszeniem prostaty spowodowanym
tagodnym rozrostem gruczotu krokowego, patrz punkt 4.3);

chorobami uktadu pokarmowego przebiegajacymi ze zwezeniem $wiatta (np. zwgzenie
odzwiernika);

refluksem zotadkowo-przelykowym i (lub) zazywajacych jednoczesnie produkty lecznicze
(takie jak doustne bisfosfoniany), ktére moga wywotywac lub nasila¢ zapalenie przetyku;
zmniejszong perystaltyka uktadu pokarmowego;

neuropatig uktadu autonomicznego;

kontrolowana jaskra z waskim katem przesaczania.

Nalezy zachowac¢ ostrozno$¢ w przypadku przepisywania lub zwigkszania dawki fezoterodyny u
pacjentow, u ktorych spodziewana jest zwigkszona ekspozycja na aktywny metabolit (patrz punkt 5.1):

zaburzenia czynnosci watroby (patrz punkty 4.2, 4.3 1 5.2);
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- zaburzenia czynno$ci nerek (patrz punkty 4.2, 4.3 15.2);

- jednoczesne stosowanie inhibitorow CYP3A4 silnie dziatajacych lub o sredniej sile dziatania
(patrz punkty 4.2 1 4.5);

- jednoczesne stosowanie silnego inhibitora CYP2D6 (patrz punkty 4.5 1 5.2).

W przypadku pacjentow, u ktorych wystepuje potaczenie tych czynnikdow, spodziewane jest
dodatkowe zwigkszenie ekspozycji. Moga wystapi¢ zalezne od dawki dziatania niepozadane o
charakterze antymuskarynowym. U pacjentow, u ktorych dawka moze zosta¢ zwigkszona do 8 mg raz
na dobg, zwigkszenie dawki powinno by¢ poprzedzone ocena indywidualnej reakcji na leczenie oraz
tolerancji leku.

Tak jak w przypadku wszystkich produktéw leczniczych wskazanych w leczeniu pgcherza
nadreaktywnego, konieczne jest wykluczenie przyczyn organicznych choroby przed rozwazeniem
zastosowania srodkow antymuskarynowych. Dotychczas nie ustalono bezpieczenstwa i skutecznos$ci
stosowania produktu u pacjentéw z neurogenng przyczyna nadreaktywnosci migsnia wypieracza.

Przed zastosowaniem fezoterodyny nalezy rozwazy¢ inne przyczyny czgstego oddawania moczu
(leczenie niewydolno$ci serca lub choroby nerek). W przypadku zakazenia uktadu moczowego nalezy
podja¢ wlasciwe leczenie lub wlaczy¢ leczenie przeciwbakteryjne.

Nie zaleca si¢ jednoczesnego stosowania fezoterodyny z lekami silnie indukujacymi enzym CYP3A4
(4. karbamazepina, ryfampicyna, fenobarbitalem, fenytoina, dziurawcem zwyczajnym), (patrz
punkt 4.5).

Podobnie jak w przypadku innych $§rodkéw o dziataniu antymuskarynowym, nalezy zachowac
ostroznos$¢ stosujac fezoterodyne u pacjentow, u ktorych istnieje ryzyko wydtuzenia odstgpu QT (np.
hipokaliemia, bradykardia, jednoczesne stosowanie lekéw, o ktérych wiadomo, ze powoduja
wydtuzenie odstgpu QT) oraz w przypadku istotnych, wczesniej zdiagnozowanych chorob serca (np.
choroba niedokrwienna serca, arytmia, zastoinowa niewydolnos¢ serca), (patrz punkt 4.8). Ma to
szczegodlne znaczenie w przypadku stosowania silnych inhibitorow CYP3A4 (patrz punkty 4.2, 4.5,
5.1)

W niektorych przypadkach po pierwszej dawce fezoterodyny zaobserwowano obrzek
naczynioruchowy. W przypadku wystapienia obrzgku naczynioruchowego, nalezy przerwac
stosowanie fezoterodyny i niezwlocznie zapewni¢ odpowiednie leczenie.

Laktoza

Produkt TOVIAZ tabletki o przedtuzonym uwalnianiu zawiera laktozg. Pacjenci z rzadko wystepujaca
dziedziczna nietolerancja galaktozy, niedoborem laktazy (typu Lapp) lub zespotem ztego wchianiania
glukozy-galaktozy nie powinni przyjmowac tego produktu leczniczego.

4.5 Interakcje z innymi produktami leczniczymi i inne rodzaje interakcji

Interakcje farmakologiczne

Nalezy zachowac ostroznos$¢ podczas jednoczesnego podawania fezoterodyny z innymi produktami
leczniczymi o wlasciwosciach antymuskarynowych lub antycholinergicznych (np. z amantadyna,
trojeyklicznymi lekami przeciwdepresyjnymi, niektorymi neuroleptykami), poniewaz moze to nasila¢
ich dziatanie lecznicze jak i dziatania niepozadane (np. zaparcia, suchos$¢ btony §luzowej jamy ustnej,
senno$¢, zatrzymanie moczu).

Fezoterodyna moze zmniejsza¢ dziatanie produktow leczniczych pobudzajacych perystaltyke uktadu
pokarmowego, takich jak metoklopramid.

Interakcje farmakokinetyczne

Dane z badan in vitro wykazuja, ze aktywny metabolit fezoterodyny nie hamuje CYP1A2, 2B6, 2C8,
2C9, 2C19, 2D6, 2E1 lub 3A4 ani nie indukuje CYP1A2, 2B6, 2C9, 2C19 lub 3A4 przy istotnych
klinicznie st¢zeniach w osoczu. Z tego wzgledu jest mato prawdopodobne, zeby fezoterodyna
zmieniala klirens innych produktow leczniczych metabolizowanych przez wymienione enzymy.
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Inhibitory CYP3A44

Silne inhibitory CYP3A4

Po zahamowaniu enzymu CYP3A4 przez jednoczesne podanie ketokonazolu w dawce 200 mg dwa
razy na dobg, warto$ci Cy,. 1 AUC dla aktywnego metabolitu fezoterodyny zwigkszyly si¢
odpowiednio 2,0- i 2,3-krotnie u 0s6b intensywnie metabolizujacych przez CYP2D6 oraz 2,1- 1
2,5-krotnie u 0so6b stabo metabolizujacych przez CYP2D6. Z tego wzgledu, nalezy ograniczy¢
maksymalng dawke fezoterodyny do 4 mg, w przypadku jednoczesnego stosowania tego produktu z
silnymi inhibitorami CYP3A4 (np: atazanawirem, klarytromycyna, indynawirem, itrakonazolem,
ketokonazolem, nefazodonem, nelfinawirem, rytonawirem (i wszystkimi inhibitorami proteazy
wzmacnianymi przez rytonawir), sakwinawirem i telitromycyna (patrz punkty 4.2 i 4.4)).

Inhibitory CYP3A44 o Sredniej sile dziatania

Po zahamowaniu enzymu CYP3A4 przez jednoczesne podanie flukonazolu - inhibitora CYP3A4 o
sredniej sile dziatania w dawce 200 mg dwa razy na dobe przez 2 dni, wartosci C,,.x 1 AUC dla
aktywnego metabolitu fezoterodyny zwigkszyly si¢ odpowiednio o 19% i 27%. Nie zaleca sig
dostosowania dawki w obecnosci inhibitoréw CYP3A4 o $redniej sile dziatania (np. erytromycyny,
flukonazolu, diltiazemu, werapamilu i soku grejpfrutowego).

Stabe inhibitory CYP3A44
Nie oceniano wpltywu stabych inhibitorow CYP3A4 (np. cymetydyna); nie oczekuje sig, by byt
wigkszy niz wpltyw inhibitora o $redniej sile dziatania.

Induktory CYP3A44

Po indukcji CYP3A4 przez jednoczesne podanie ryfampicyny w dawce 600 mg na dobg, wartosci Cpax
i AUC dla aktywnego metabolitu fezoterodyny zmniejszyty si¢ odpowiednio o okoto 70% i 75% po
podaniu doustnym fezoterodyny 8 mg.

Indukcja enzymu CYP3A4 moze prowadzi¢ do osiagnigcia subterapeutycznego st¢zenie leku w
osoczu. Nie zaleca si¢ jednoczesnego stosowania z produktami indukujacymi enzym CYP3A4 (tj. z
karbamazepina, ryfampicyna, fenobarbitalem, fenytoina, dziurawcem zwyczajnym), (patrz punkt 4.4).

Inhibitory CYP2D6

Nie przeprowadzono badan klinicznych dotyczacych interakcji produktu z inhibitorami CYP2D6.
Srednie wartosci C,. i AUC dla aktywnego metabolitu sa odpowiednio 1,7- 1 2-krotnie wigksze u
0s0b stabo metabolizujacych przez CYP2D6 w poréwnaniu do 0sob intensywnie metabolizujacych
przez ten enzym.

Jednoczesne podawanie silnego inhibitora CYP2D6 moze powodowaé zwigkszong ekspozycje i
dziatania niepozadane, dlatego tez moze by¢ konieczne zmniejszenie dawki do 4 mg (patrz punkt 4.4).

Doustne srodki antykoncepcyjne

Fezoterodyna nie zaburza hamowania owulacji przez doustne hormonalne srodki antykoncepcyjne.
Obecnos¢ fezoterodyny nie wptywa na stgzenia w osoczu stosowanych jednoczesnie doustnych
srodkow antykoncepcyjnych zawierajacych etynyloestradiol i lewonorgestrel.

Warfaryna

Badanie kliniczne na zdrowych ochotnikach wykazato, ze fezoterodyna stosowana w dawce 8 mg na
dobe nie ma istotnego wplywu na farmokinetyke lub dziatanie przeciwzakrzepowe pojedynczej dawki
warfaryny.

4.6 Wplyw na plodnos$é, ciaze i laktacje

Ciaza
Brak wystarczajacych danych dotyczacych stosowania fezoterodyny u kobiet w cigzy. Badania

toksycznego wplywu fezoterodyny na reprodukcije u zwierzat wykazuja niewielki toksyczny wptyw na
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zarodek (patrz punkt 5.3). Potencjalne zagrozenie dla cztowieka nie jest znane. Nie zaleca si¢
stosowania produktu TOVIAZ w okresie ciazy.

Karmienie piersia
Nie wiadomo, czy fezoterodyna jest wydzielana do mleka matki; dlatego nie zaleca si¢ karmienia
piersia podczas leczenia produktem TOVIAZ.

4.7 Wplyw na zdolnosé prowadzenia pojazdow i obslugiwania maszyn

Nie przeprowadzono badan nad wplywem produktu na zdolno$¢ prowadzenia pojazdow i
obstugiwania maszyn. Podobnie jak w przypadku innych produktow antymuskarynowych nalezy
zachowa¢ ostrozno$¢ podczas prowadzenia pojazdow 1 obstugiwania maszyn ze wzgledu na mozliwe
wystapienie dzialan niepozadanych, takich jak niewyrazne widzenie, zawroty gtowy i senno$¢ (patrz
punkt 4.8).

4.8 Dzialania niepozadane

Bezpieczenstwo fezoterodyny zostato ocenione w badaniach klinicznych kontrolowanych placebo,
przeprowadzonych na tacznej grupie 2 859 pacjentow z nadreaktywnos$ca pecherza, z ktdrych 780
otrzymywatlo placebo.

Ze wzgledu na wlasciwo$ci farmakologiczne fezoterodyny, leczenie moze powodowaé dziatania
antymuskarynowe o tagodnym lub umiarkowanym nasileniu, takie jak suchos¢ btony $luzowej jamy
ustnej, suchos¢ oczu, niestrawno$¢ i zaparcia. Niezbyt czg¢sto moze wystapi¢ zatrzymanie moczu.

Sucho$¢ btony sluzowej jamy ustnej, jedyne dziatanie niepozadane zaobserwowane bardzo czegsto,
wystepowato z czgstotliwoscia 28,8% w grupie leczonej fezoterodyna w porownaniu do 8,5% w
grupie placebo. Wigkszo$¢ dziatan niepozadanych wystapilo podczas pierwszego miesigca leczenia
oprocz przypadkow zaklasyfikowanych jako zatrzymanie moczu lub zaleganie moczu po oproéznieniu
pecherza moczowego przekraczajace 200 ml, ktore wystepowatly po dlugotrwalym leczeniu i byty
czestsze u mezezyzn niz u kobiet.

W ponizszej tabeli przedstawiono czestosci dziatan niepozadanych, ktore wystapity podczas leczenia
w badaniach klinicznych kontrolowanych placebo oraz po wprowadzeniu produktu do obrotu. W
tabeli wymieniono dziatania niepozadane, ktore wystgpowaty bardzo czesto (> 1/10), czgsto (> 1/100
do < 1/10), niezbyt czesto (> 1/1 000 do < 1/100) Iub rzadko (= 1/10 000 do < 1/1 000).

W obrebie kazdej grupy o okreslonej czgstosci wystgpowania objawy niepozadane sa wymienione
zgodnie ze zmniejszajacym si¢ nasileniem.

Klasyfikacja ukladow Bardzo Czgsto Niezbyt czesto Rzadko
narzadowych czesto
Zaburzenia serca Tachykardia;
Kotatania serca

Zaburzenia uktadu Zawroty glowy; Zaburzenia smaku;
nerwowego Bole glowy Sennos¢
Zaburzenia oka Sucho$¢ oczu Niewyrazne widzenie
Zaburzenia ucha i Zawroty glowy
btednika
Zaburzenia uktadu Sucho$¢ w gardle | Bol gardta i krtani;
oddechowego, klatki Kaszel;
piersiowej i $rodpiersia Sucho$¢ w nosie
Zaburzenia zotadka i Suchos¢ Bol w jamie Dyskomfort w jamie
jelit btony brzusznej; brzusznej;

sluzowej Biegunka; Wzdecia;

jamy ustnej | Niestrawnosc; Refluks zotadkowo-

Zaparcia, przeltykowy
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Klasyfikacja ukladow Bardzo Czgsto Niezbyt czesto Rzadko
narzadowych czesto
Nudnosci
Zaburzenia nerek i drog Bolesne lub Zatrzymanie moczu (W
moczowych utrudnione tym uczucie zalegania
oddawanie moczu | moczu; zaburzenia
oddawania moczu);
Staby strumien moczu
Zaburzenia skory i Wysypka; Obrzek
tkanki podskornej Sucho$¢ skéry; Swiad | naczynio-
ruchowy;
Pokrzywka
Zakazenia i zarazenia Zakazenie drog
pasozytnicze moczowych
Zaburzenia ogodlne i Uczucie zmgczenia
stany w miejscu podania
Zaburzenia watroby i Zwiekszenie
drog zoétciowych aktywnosci AIAT;
Zwigkszenie
aktywnosci GGT
Zaburzenia psychiczne Bezsennos¢ Splatanie

W badaniach klinicznych z zastosowaniem fezoterodyny czgstos¢ zgtaszania przypadkoéw znacznego
zwigkszenia aktywno$ci enzymdw watrobowych nie roznila si¢ od czgsto$ci w grupie otrzymujacej
placebo. Zwiazek z leczeniem fezoterodyna jest niejasny.

Badanie elektrokardiograficzne wykonano u 782 pacjentdow leczonych fezoterodyna w dawce 4 mg,
785 leczonych fezoterodyna w dawce 8 mg, 222 leczonych fezoterodyna w dawce 12 mg i 780
otrzymujacych placebo. Odstep QT skorygowany wzgledem czgstosci pracy serca u pacjentow
leczonych fezoterodyna nie roznit si¢ od obserwowanego w grupie otrzymujacej placebo. Czgstos¢
wystepowania odstepu QTc > 500 ms po rozpoczeciu leczenia lub wydtuzenia QTc o > 60 ms
wynosita 1,9%, 1,3%, 1,4% i 1,5% odpowiednio dla grupy otrzymujacej fezoterodyne w dawce 4 mg,
8 mg, 12 mg i placebo. Znaczenie kliniczne powyzszych wynikoéw bedzie zaleze¢ od indywidualnych
czynnikoéw ryzyka i wrazliwosci pacjenta (patrz punkt 4.4).

Po wprowadzeniu produktu do obrotu w ciagu pierwszego tygodnia leczenia fezoterodyna opisywano
przypadki zatrzymania moczu, wymagajace cewnikowania. Dotyczyly one glownie starszych
mezezyzn (> 65 lat) z fagodnym rozrostem prostaty w wywiadzie (patrz punkt 4.4).

4.9 Przedawkowanie

Przedawkowanie $srodkdéw antymuskarynowych, w tym fezoterodyny moze spowodowaé wystapienie
ciezkich dziatan antycholinergicznych. Nalezy wdrozy¢ leczenie objawowe 1 wspomagajace. W
przypadku przedawkowania zaleca si¢ monitorowanie EKG oraz wdrozenie standardowych srodkow
wspomagajacych, stosowanych w przypadku wydtuzenia odstgpu QT. W badaniach klinicznych
fezoterodyna byta bezpiecznie podawana w dawkach do 28 mg na dobg.

W przypadku przedawkowania fezoterodyny nalezy wykona¢ plukanie zotadka i podac¢ wegiel
aktywowany. Objawy przedawkowania nalezy leczy¢ w nastgpujacy sposob:

o cigzkie osrodkowe dziatania antycholinergiczne (np. omamy, silne pobudzenie):
leczy¢ fizostygmina;

drgawki lub nasilone pobudzenie: leczy¢ benzodiazepinami;

niewydolno$¢ oddechowa: leczy¢ z zastosowaniem oddychania sztucznego;
tachykardia: leczy¢ lekami beta-adrenolitycznymi;

zatrzymanie moczu: leczy¢ przez cewnikowanie drég moczowych;
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o rozszerzenie zrenic: leczy¢ pilokarping w kroplach do oczu i (Iub) przez umieszczenie pacjenta
W ciemnym pokoju.

5. WEASCIWOSCI FARMAKOLOGICZNE
5.1 Wiasciwosci farmakodynamiczne
Grupa farmakoterapeutyczna: spazmolityki urologiczne, kod ATC: G04B D11.

Fezoterodyna jest konkurencyjnym, swoistym antagonista receptorow muskarynowych. Podlega
szybkiej 1 intensywnej hydrolizie w wyniku dziatania nieswoistych esteraz osoczowych do pochodnej
5-hydroksymetylowej, gtéwnego aktywnego metabolitu, ktéra jest gtéwna farmakologicznie czynna
podstawa dziatania fezoterodyny.

Skutecznos¢ statej dawki fezoterodyny 4 mg i 8 mg zostata oceniona w dwéch trwajacych 12 tygodni,
randomizowanych badaniach fazy 3, z zastosowaniem metody podwojnie $lepej proby,
kontrolowanych placebo. Do badan wtaczono kobiety (79%) i me¢zczyzn (21%) w $rednim wieku

58 lat (zakres 19-91 lat). Lacznie 33% pacjentéw bylo w wieku > 65 lat i 11% w wieku > 75 lat.

U pacjentow leczonych fezoterodyna wystapito statystycznie istotne zmniejszenie czgstosci
oddawania moczu w ciagu 24 godzin oraz ilosci przypadkow nietrzymania moczu z powodu
naglacego parcia w ciagu 24 godzin po zakonczeniu przeprowadzonych badan w poréwnaniu do grupy
otrzymujacej placebo. Podobnie, procent odpowiedzi na leczenie (% liczby pacjentow zglaszajacych
»Wyrazng poprawg” lub ,,poprawe” swojego stanu przy uzyciu 4-punktowe;j skali ,,Skala Korzysci
Leczenia”- Treatment Benefit Scale) byt istotnie wigkszy w grupie fezoterodyny niz w grupie placebo.
Ponadto, fezoterodyna poprawiata srednia zmiang objeto$ci moczu oddawanego w trakcie jednego
oddawania moczu i §rednig zmiang iloéci dni w tygodniu bez nietrzymania moczu (patrz tabela 1
ponizej).

Tabela 1: Srednie zmiany w okresie od poczatku do zakonczenia leczenia w zakresie gléwnego i
wybranych drugorzedowych punktow koncowych

Badanie 1 Badanie 2
Parametr Placeb | Fezoterody |Fezoterody | Poréwnawc| Placeb (Fezoterody | Fezoterod
0 na na za 0 na yna 8 mg
4 mg 8 mg substancja 4 mg
czynna

Czestos¢ oddawania moczu w ciagu 24 godzin #

N=279 N=265 N=276 N=283 N=266 N=267 N=267
Wyjsciowo 12,0 11,6 11,9 11,5 12,2 12,9 12,0
Zmiana od -1,02 -1,74 -1,94 -1,69 -1,02 -1,86 -1,94
wartosci
wyjsciowej
Warto$¢ p < 0,001 < 0,001 0,032 < 0,001
Procent odpowiedzi (odpowiedz na leczenie) #

N=279 N=265 N=276 N=283 N=266 N=267 N=267
Procent 53,4% 74,7% 79,0% 72,4% 45,1% 63,7% 74,2%
odpowiedzi
Warto$é p < 0,001 < 0,001 < 0,001 < 0,001
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Liczba przypadkow nietrzymania moczu z powodu par¢ naglacych w ciagu 24 godzin

N=211 N=199 N=223 N=223 N=205 N=228 N=218
Wyjsciowo 3,7 3,8 3,7 3.8 3,7 3,9 3,9
Zmiana od -1,20 -2,06 -2,27 -1,83 -1,00 -1,77 -2,42
wartosci
wyjsciowej
Warto$é p 0,001 < 0,001 0,003 < 0,001
Liczba dni w tygodniu bez nietrzymania moczu

N=211 N=199 N=223 N=223 N=205 N=228 N=218
Wyjsciowo 0,8 0,8 0,6 0,6 0,6 0,7 0,7
Zmiana od 2,1 2,8 3,4 2,5 1,4 2,4 2,8
warto$ci
wyjsciowej
Warto$¢ p 0,007 < 0,001 < 0,001 < 0,001
Objetos¢ wydalonego moczu w trakcie oddawania moczu (ml)

N=279 N=265 N=276 N=283 N=266 N=267 N=267
Wyjsciowo 150 160 154 154 159 152 156
Zmiana od 10 27 33 24 8 17 33
wartosci
wyjsciowej
Warto$¢ p < 0,001 < 0,001 0,150 < 0,001

# gtowne punkty koncowe

Elektrofizjologia serca: Wptyw fezoterodyny w dawce 4 mg i 28 mg na odstgp QT zostal doktadnie
zbadany w randomizowanym badaniu z zastosowaniem metody podwdjnie $lepej proby,
kontrolowanym placebo i kontrolowanym pozytywnie (moksyfloksacyna 400 mg) w grupach
rownoleglych z leczeniem stosowanym raz na dobg przez okres 3 dni u 261 mgzczyzn i kobiet w
wieku od 45 do 65 lat. Nie wykazano r6znicy pomigdzy grupa otrzymujaca lek badany a grupa
placebo w zmianie odstepu QTc w stosunku do stanu wyjsciowego badania, ocenionej na podstawie
korekty metoda Fridericia.

5.2  Wiasciwosci farmakokinetyczne

Wchtanianie
Ze wzgledu na szybka i intensywna hydrolize¢ w wyniku dziatania nieswoistych esteraz osoczowych
fezoterodyna nie zostata oznaczona w osoczu po podaniu doustnym.

Biodostgpnos¢ czynnego metabolitu wynosi 52%. Po jednorazowym lub wielokrotnym podaniu
doustnym fezoterodyny w dawkach od 4 mg do 28 mg, st¢zenia czynnego metabolitu w osoczu sa
proporcjonalne do dawki. Maksymalne stgzenia w osoczu sa osiggane po okolo 5 godzinach.
Terapeutyczne stgzenia w 0soczu sa osiggane po pierwszym podaniu fezoterodyny. Nie
zaobserwowano kumulacji produktu po podaniu wielokrotnym.

Dystrybucja
Czynny metabolit wiaze si¢ z biatkami osocza w malym stopniu, w przyblizeniu 50% czynnego

metabolitu wiaze si¢ z albumina i alfa-1-kwasna glikoproteina. Srednia objeto$é dystrybuciji w stanie
stacjonarnym po podaniu w infuzji dozylnej aktywnego metabolitu wynosi 169 1.

Metabolizm

Po podaniu doustnym fezoterodyna podlega szybkiej i intensywnej hydrolizie do aktywnego
metabolitu. Aktywny metabolit podlega dalszym przemianom w watrobie do metabolitow
karboksylowych, karboksy-N-deizopropylowych i N-deizopropylowych przy udziale enzymow
CYP2D6 i CYP3A4. Zaden z tych metabolitéw nie wptywa istotnie na aktywno$¢ antymuskarynowa
fezoterodyny. Srednie warto$ci Cpay i AUC dla aktywnego metabolitu sa odpowiedniol,7- i 2-krotnie
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wigksze u 0sob stabo metabolizujacych przez CYP2D6 w poréwnaniu do 0sob intensywnie
metabolizujacych przez ten enzym.

Wydalanie
Wydalanie aktywnego metabolitu odbywa si¢ w znacznym stopniu przez metabolizm watrobowy i

wydalanie nerkowe. Po podaniu doustnym fezoterodyny okoto 70% podanej dawki odzyskano w
moczu w postaci aktywnego metabolitu (16%), metabolitu karboksylowego (34%), metabolitu
karboksy-N-deizopropylowego (18%) lub metabolitu N-deizopropylowego (1%) a mniejsza ilos¢ (7%)
zostata oznaczona w kale. Koncowy okres poltrwania aktywnego metabolitu po podaniu doustnym
wynosi okoto 7 godzin i zalezy od szybko$ci wchtaniania.

Wiek i pte¢
Dostosowanie dawki nie jest zalecane w zaleznos$ci od wieku 1 plci. Wiek i pte¢ nie wptywaja istotnie
na farmakokinetyke fezoterodyny.

Dzieci i mtodziez
Nie oceniano farmakokinetyki fezoterodyny u dzieci i mlodziezy.

Zaburzenia czynno$ci nerek

U pacjentow z niewielkimi lub umiarkowanymi zaburzeniami czynnos$ci nerek (GFR 30-80 ml/min)
warto$ci C,.x 1 AUC dla aktywnego metabolitu zwigkszyty si¢ odpowiednio do 1,5-1 1,8 razy w
poréwnaniu do 0s6b zdrowych. U pacjentdow z cigzkimi zaburzeniami czynnosci nerek

(GFR < 30 ml/min) wartosci Cyx 1 AUC zwigkszy si¢ odpowiednio 2,0- i 2,3-krotnie.

Zaburzenia czynnosci watroby

U pacjentéw z umiarkowana niewydolno$cig watroby (klasa B wg klasyfikacji Child-Pugh) warto$ci
Ciax 1 AUC dla aktywnego metabolitu zwigkszyly si¢ odpowiednio 1,4- 1 2,1-krotnie w poroéwnaniu do
0s0b zdrowych. Nie badano farmakokinetyki fezoterodyny u pacjentéw z cigzka niewydolnoscia
watroby.

5.3 Przedkliniczne dane o bezpieczenstwie

W niekliniczych badaniach farmakologicznych dotyczacych bezpieczenstwa, toksycznosci ogdlnej,
genotoksycznosci i potencjalnego dziatania rakotworczego nie zaobserwowano istotnych klinicznie
dziatan poza dziataniami zwigzanymi z farmakologicznymi wlasciwo$ciami substancji czynnej.
Badania dotyczace wplywu na reprodukcje wykazaty niewielki toksyczny wptyw na zarodek przy
dawkach zblizonych do dawek toksycznych dla matki (zwigkszona liczba przypadkow resorpcji, utraty
zarodka przed implantacja i po implantacji).

Wykazano, ze stezenia aktywnego metabolitu fezoterodyny w dawkach wigkszych niz terapeutyczne
hamuja prad K* w klonowanych ludzkich kanatach kodowanych przez gen hERG (ether-a-go-go-
related gene) i wydtuzaja czas trwania potencjatu czynnosciowego (70% i 90% repolaryzacja) w
izolowanych wtoknach Purkiniego psow. Jednakze u przytomnych pséw aktywny metabolit nie
wplywal na czas trwania odstgpu QT 1 odstepu QTc przy stgzeniach w osoczu co najmniej 33-krotnie
wigkszych niz $rednie maksymalne stezenie osoczowe wolnego leku u 0sob intensywnie
metabolizujacych i 21-krotnie wigkszych niz u 0so6b stabo metabolizujacych przez CYP2D6 po
podaniu fezoterodyny w dawce 8 mg raz na dobg.
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6. DANE FARMACEUTYCZNE
6.1 Wykaz substancji pomocniczych

Rdzen tabletki

Ksylitol

Laktoza jednowodna
Celuloza mikrokrystaliczna
Hypromeloza

Glicerolu dibehenian

Talk

Powtoka tabletki
Alkohol poliwinylowy
Tytanu dwutlenek (E171)
Makrogol (3350)

Talk

Lecytyna sojowa
Indygotyna (E132)

6.2 Niezgodnos$ci farmaceutyczne

Nie dotyczy.

6.3  OKkres waznoSci

2 lata

6.4 Specjalne $rodki ostroznosci podczas przechowywania

Nie przechowywac¢ w temperaturze powyzej 25°C.
Przechowywac¢ w oryginalnym opakowaniu w celu ochrony przed wilgocia.

6.5 Rodzaj i zawarto$¢ opakowania

Produkt TOVIAZ 8 mg tabletki jest pakowany w blistry Al/Al, w pudetka tekturowe zawierajace 7,

14, 28, 56, 84, 98 lub 100 tabletek. Dodatkowo produkt TOVIAZ 8 mg tabletki jest pakowany w

butelki HDPE zawierajace 30 lub 90 tabletek.

Nie wszystkie rodzaje opakowan musza znajdowac si¢ w obrocie.

6.6 Szczegdlne Srodki ostroznosci dotyczace usuwania

Wszelkie resztki niewykorzystanego produktu lub jego odpady nalezy usunac¢ w sposob zgodny z

lokalnymi przepisami.

7.  PODMIOT ODPOWIEDZIALNY POSIADAJACY POZWOLENIE NA
DOPUSZCZENIE DO OBROTU

Pfizer Limited

Ramsgate Road

Sandwich

Kent CT13 9NJ
Wielka Brytania
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8. NUMER(-Y) POZWOLENIA(N) NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU
EU/1/07/386/006-010
EU/1/07/386/012

EU/1/07/386/015-016
EU/1/07/386/018

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

20/04/2007

10. DATA ZATWIERDZENIA LUB CZESCIOWEJ ZMIANY TEKSTU
CHARAKTERYSTYKI PRODUKTU LECZNICZEGO

{MM/RRRR}

Szczegotowa informacja o tym produkcie leczniczym jest dostgpna na stronie internetowe;j
Europejskiej Agencji ds. Produktow Leczniczych http://www.ema.europa.eu
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ANEKS II
A.  WYTWORCA ODPOWIEDZIALNY ZA ZWOLNIENIE SERII

B. WARUNKI POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO
OBROTU
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A. WYTWORCA ODPOWIEDZIALNY ZA ZWOLNIENIE SERII

Nazwa i adres wytworcy(6w) odpowiedzialnego(ych) za zwolnienie serii

Pfizer Manufacturing Deutschland GmbH

Heinrich Mack Str. 35

89257 lllertissen

Niemcy

B. WARUNKI POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU
o KATEGORIA DOSTEPNOSCI

Produkt leczniczy wydawany z przepisu lekarza.

o WARUNKI LUB OGRANICZENIA DOTYCZACE BEZPIECZNEGO 1
SKUTECZNEGO STOSOWANIA PRODUKTU LECZNICZEGO

Nie dotyczy.

o INNE WARUNKI

System nadzoru nad monitorowaniem bezpieczenstwem produktow leczniczych.

Podmiot odpowiedzialny musi zapewnic¢, ze system nadzoru nad monitorowaniem bezpieczenstwa

produktow leczniczych, opisany w module 1.8.1 wniosku o wydanie pozwolenia na dopuszczenie do
obrotu zostal wdrozony, funkcjonuje i bedzie funkcjonowac kiedy produkt bedzie na rynku.
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ANEKS III

OZNAKOWANIE OPAKOWAN I ULOTKA DLA PACJENTA
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A. OZNAKOWANIE OPAKOWAN
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INFORMACJE ZAMIESZCZANE NA OPAKOWANIACH ZEWNETRZNYCH

Pudelko tekturowe, 4 mg

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

TOVIAZ, 4 mg, tabletki o przedtuzonym uwalnianiu
fezoterodyny fumaran

2. ZAWARTOSC SUBSTANCJI CZYNNEJ(YCH)

1 tabletka zawiera 4 mg fezoterodyny fumaranu.

3. WYKAZ SUBSTANCJI POMOCNICZYCH

Zawiera laktozg i lecytyng sojowa: dodatkowe informacje w ulotce dla pacjenta.

4. POSTAC FARMACEUTYCZNA I ZAWARTOSC OPAKOWANIA

7 tabletek o przedtuzonym uwalnianiu
14 tabletek o przedtuzonym uwalnianiu
28 tabletek o przedtuzonym uwalnianiu
56 tabletek o przedtuzonym uwalnianiu
84 tabletki o przedluzonym uwalnianiu
98 tabletek o przedtuzonym uwalnianiu
100 tabletek o przedtuzonym uwalnianiu

5.  SPOSOB I DROGA(I) PODANIA

Podanie doustne.
Nalezy zapozna¢ sig z trescig ulotki przed zastosowaniem leku.

W MIEJSCU NIEDOSTEPNYM I NIEWIDOCZNYM DLA DZIECI

6. OSTRZEZENIE DOTYCZACE PRZECHOWYWANIA PRODUKTU LECZNICZEGO

Lek przechowywa¢ w miejscu niedostepnym i niewidocznym dla dzieci.

7. INNE OSTRZEZENIA SPECJALNE, JESLI KONIECZNE

Opakowanie zabezpieczone.
Nie uzywac¢ gdy opakowanie jest uszkodzone.

8. TERMIN WAZNOSCI

Termin waznosci

28



9. WARUNKI PRZECHOWYWANIA

Nie przechowywaé¢ w temperaturze powyzej 25°C.
Przechowywa¢ w oryginalnym opakowaniu w celu ochrony przed wilgocia.

10. SPECJALNE SRODKI OSTROZNOSCI DOTYCZACE USUWANIA NIEZIJ,ZYTEG’O
PRODUKTU LECZNICZEGO LUB POCHODZACYCH Z NIEGO ODPADOW, JESLI
WLASCIWE

11. NAZWA 1 ADRES PODMIOTU ODPOWIEDZIALNEGO

Pfizer Limited
Ramsgate Road
Sandwich

Kent CT13 9NJ
Wielka Brytania

12. NUMER(Y) POZWOLENIA(N) NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU

EU/1/07/386/001 7 tabletek
EU/1/07/386/002 14 tabletek
EU/1/07/386/003 28 tabletek
EU/1/07/386/004 56 tabletek
EU/1/07/386/005 98 tabletek
EU/1/07/386/011 84 tabletki
EU/1/07/386/017 100 tabletki

13. NUMER SERII

Nr serii

14. KATEGORIA DOSTEPNOSCI

Rp - Lek wydawany na receptg.

| 15. INSTRUKCJA UZYCIA

‘ 16. INFORMACJA PODANA BRAJLEM

TOVIAZ 4 mg
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MINIMUM INFORMACJI ZAMIESZCZANYCH NA BLISTRACH

Etykieta na blistrze, 4 mg

| 1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

TOVIAZ, 4 mg, tabletki o przedtuzonym uwalnianiu
fezoterodyny fumaran

| 2. NAZWA PODMIOTU ODPOWIEDZIALNEGO

Pfizer Ltd (jako logo podmiotu odpowiedzialnego)

3. TERMIN WAZNOSCI

Termin waznosci

| 4. NUMER SERII

Nr serii

|5. INNE

Poniedziatek
Wtorek
Sroda
Czwartek
Piatek
Sobota
Niedziela
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INFORMACJE ZAMIESZCZANE NA OPAKOWANIACH ZEWNETRZNYCH I
OPAKOWANIACH BEZPOSREDNICH

Opakowanie bezposrednie — butelka HDPE - 4 mg

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

TOVIAZ, 4 mg, tabletki o przedtuzonym uwalnianiu
fezoterodyny fumaran

2. ZAWARTOSC SUBSTANCJI CZYNNEJ(YCH)

1 tabletka zawiera 4 mg fezoterodyny fumaranu.

3. WYKAZ SUBSTANCJI POMOCNICZYCH

Zawiera laktozg i lecytyng sojowa: dodatkowe informacje w ulotce dla pacjenta.

4. POSTAC FARMACEUTYCZNA I ZAWARTOSC OPAKOWANIA

30 tabletek o przedtuzonym uwalnianiu
90 tabletek o przedtuzonym uwalnianiu

5.  SPOSOB I DROGA(I) PODANIA

Podanie doustne.
Nalezy zapoznac si¢ z trescia ulotki przed zastosowaniem leku.

6. OSTRZEZENIE DOTYCZACE PRZECHOWYWANIA PRODUKTU LECZNICZEGO
W MIEJSCU NIEDOSTEPNYM I NIEWIDOCZNYM DLA DZIECI

Lek przechowywa¢ w miejscu niedostepnym i niewidocznym dla dzieci.

‘ 7. INNE OSTRZEZENIA SPECJALNE, JESLI KONIECZNE

| 8. TERMIN WAZNOSCI

Termin waznosci

9. WARUNKI PRZECHOWYWANIA

Nie przechowywaé¢ w temperaturze powyzej 25°C.
Przechowywac¢ w oryginalnym opakowaniu w celu ochrony przed wilgocia.

31



10. SPECJALNE SRODKI OSTROZNOSCI DOTYCZACE USUWANIA NIEZU,ZYTE(;O
PRODUKTU LECZNICZEGO LUB POCHODZACYCH Z NIEGO ODPADOW, JESLI
WLASCIWE

11. NAZWA 1 ADRES PODMIOTU ODPOWIEDZIALNEGO

Pfizer Limited
Ramsgate Road
Sandwich

Kent CT13 9NJ
Wielka Brytania

12. NUMER(Y) POZWOLENIA(N) NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU

EU/1/07/386/013 30 tabletek
EU/1/07/386/014 90 tabletek

13. NUMER SERII

Nr serii

14. KATEGORIA DOSTEPNOSCI

Rp - Lek wydawany na recepte.

| 15. INSTRUKCJA UZYCIA

‘ 16. INFORMACJA PODANA BRAJLEM
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INFORMACJE ZAMIESZCZANE NA OPAKOWANIACH ZEWNETRZNYCH

Pudelko tekturowe, 8 mg

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

TOVIAZ, 8 mg, tabletki o przedtuzonym uwalnianiu,
fezoterodyny fumaran

2. ZAWARTOSC SUBSTANCJI CZYNNEJ(YCH)

1 tabletka zawiera 8 mg fezoterodyny fumaranu.

3. WYKAZ SUBSTANCJI POMOCNICZYCH

Zawiera laktozg i lecytyng sojowa: dodatkowe informacje w ulotce dla pacjenta.

4. POSTAC FARMACEUTYCZNA I ZAWARTOSC OPAKOWANIA

7 tabletek o przedtuzonym uwalnianiu
14 tabletek o przedtuzonym uwalnianiu
28 tabletek o przedtuzonym uwalnianiu
56 tabletek o przedtuzonym uwalnianiu
84 tabletki o przedluzonym uwalnianiu
98 tabletek o przedtuzonym uwalnianiu
100 tabletek o przedtuzonym uwalnianiu

5.  SPOSOB I DROGA(I) PODANIA

Podanie doustne.
Nalezy zapozna¢ sig z trescig ulotki przed zastosowaniem leku.

W MIEJSCU NIEDOSTEPNYM I NIEWIDOCZNYM DLA DZIECI

6. OSTRZEZENIE DOTYCZACE PRZECHOWYWANIA PRODUKTU LECZNICZEGO

Lek przechowywa¢ w miejscu niedostepnym i niewidocznym dla dzieci.

7. INNE OSTRZEZENIA SPECJALNE, JESLI KONIECZNE

Opakowanie zabezpieczone.
Nie uzywac¢ gdy opakowanie jest uszkodzone.

8. TERMIN WAZNOSCI

Termin waznosci
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9. WARUNKI PRZECHOWYWANIA

Nie przechowywaé¢ w temperaturze powyzej 25°C.
Przechowywa¢ w oryginalnym opakowaniu w celu ochrony przed wilgocia.

10. SPECJALNE SRODKI OSTROZNOSCI DOTYCZACE USUWANIA NIEZIJ,ZYTEG’O
PRODUKTU LECZNICZEGO LUB POCHODZACYCH Z NIEGO ODPADOW, JESLI
WLASCIWE

11. NAZWA 1 ADRES PODMIOTU ODPOWIEDZIALNEGO

Pfizer Limited
Ramsgate Road
Sandwich

Kent CT13 9NJ
Wielka Brytania

12. NUMER(Y) POZWOLENIA(N) NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU

EU/1/07/386/006 7 tabletek
EU/1/07/386/007 14 tabletek
EU/1/07/386/008 28 tabletek
EU/1/07/386/009 56 tabletek
EU/1/07/386/010 98 tabletek
EU/1/07/386/012 84 tabletki
EU/1/07/386/018 100 tabletki

13. NUMER SERII

Nr serii

14. KATEGORIA DOSTEPNOSCI

Rp - Lek wydawany na receptg.

| 15. INSTRUKCJA UZYCIA

‘ 16. INFORMACJA PODANA BRAJLEM

TOVIAZ 8 mg
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MINIMUM INFORMACJI ZAMIESZCZANYCH NA BLISTRACH

Etykieta na blistrze, 8 mg

| 1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

TOVIAZ, 8 mg, tabletki o przedtuzonym uwalnianiu,
fezoterodyny fumaran

| 2. NAZWA PODMIOTU ODPOWIEDZIALNEGO

Pfizer Ltd (jako logo podmiotu odpowiedzialnego)

3. TERMIN WAZNOSCI

Termin waznosci

| 4. NUMER SERII

Nr serii

|5. INNE

Poniedziatek
Wtorek
Sroda
Czwartek
Piatek
Sobota
Niedziela
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INFORMACJE ZAMIESZCZANE NA OPAKOWANIACH ZEWNETRZNYCH I
OPAKOWANIACH BEZPOSREDNICH

Opakowanie bezposrednie — butelka HDPE - 8 mg

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

TOVIAZ, 8 mg, tabletki o przedtuzonym uwalnianiu,
fezoterodyny fumaran

2. ZAWARTOSC SUBSTANCJI CZYNNEJ(YCH)

1 tabletka zawiera 8 mg fezoterodyny fumaranu.

3. WYKAZ SUBSTANCJI POMOCNICZYCH

Zawiera laktozg i lecytyng sojowa: dodatkowe informacje w ulotce dla pacjenta.

4. POSTAC FARMACEUTYCZNA I ZAWARTOSC OPAKOWANIA

30 tabletek o przedtuzonym uwalnianiu
90 tabletek o przedtuzonym uwalnianiu

5.  SPOSOB I DROGA(I) PODANIA

Podanie doustne.
Nalezy zapoznac si¢ z trescia ulotki przed zastosowaniem leku.

6. OSTRZEZENIE DOTYCZACE PRZECHOWYWANIA PRODUKTU LECZNICZEGO
W MIEJSCU NIEDOSTEPNYM I NIEWIDOCZNYM DLA DZIECI

Lek przechowywa¢ w miejscu niedostepnym i niewidocznym dla dzieci.

‘ 7. INNE OSTRZEZENIA SPECJALNE, JESLI KONIECZNE

| 8. TERMIN WAZNOSCI

Termin waznosci

9. WARUNKI PRZECHOWYWANIA

Nie przechowywaé¢ w temperaturze powyzej 25°C.
Przechowywac¢ w oryginalnym opakowaniu w celu ochrony przed wilgocia.
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10. SPECJALNE SRODKI OSTROZNOSCI DOTYCZACE USUWANIA NIEZU,ZYTE(;O
PRODUKTU LECZNICZEGO LUB POCHODZACYCH Z NIEGO ODPADOW, JESLI
WLASCIWE

11. NAZWA 1 ADRES PODMIOTU ODPOWIEDZIALNEGO

Pfizer Limited
Ramsgate Road
Sandwich

Kent CT13 9NJ
Wielka Brytania

12. NUMER(Y) POZWOLENIA(N) NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU

EU/1/07/386/015 30 tabletek
EU/1/07/386/016 90 tabletek

13. NUMER SERII

Nr serii

14. KATEGORIA DOSTEPNOSCI

Rp - Lek wydawany na recepte.

| 15. INSTRUKCJA UZYCIA

‘ 16. INFORMACJA PODANA BRAJLEM
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B. ULOTKA DLA PACJENTA
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ULOTKA DLA PACJENTA: INFORMACJA DLA UZYTKOWNIKA

TOVIAZ, 4 mg, tabletki o przedluzonym uwalnianiu
TOVIAZ, 8 mg, tabletki o przedluzonym uwalnianiu

fezoterodyny fumaran

Nalezy zapoznad si¢ z treScia ulotki przed zazyciem leku.

- Nalezy zachowac t¢ ulotke, aby w razie potrzeby moc ja ponownie przeczytac.

- Nalezy zwroéci¢ sig do lekarza lub farmaceuty w razie jakichkolwiek dalszych watpliwosci.

- Lek ten przepisano Scisle okreslonej osobie. Nie nalezy go przekazywac innym.Lek moze
zaszkodzi¢ innej osobie, nawet jesli objawy jej choroby sa takie same.

- Jesli nasili sig ktorykolwiek z objawow niepozadanych lub wystapia jakiekolwiek objawy
niepozadane niewymienione w ulotce, nalezy powiedzie¢ o tym lekarzowi lub farmaceucie.

Spis tresci ulotki:

1. Co to jest TOVIAZ i w jakim celu si¢ go stosuje

2. Informacje wazne przed zastosowaniem leku TOVIAZ
3. Jak stosowa¢ TOVIAZ

4. Mozliwe dziatania niepozadane

5. Jak przechowywa¢ TOVIAZ

6.

Inne informacje

1. CO TO JEST TOVIAZ 1 W JAKIM CELU SIE GO STOSUJE

TOVIAZ nalezy do grupy tak zwanych antymuskarynowych produktéw leczniczych, ktore
zmniejszaja aktywnos$¢ nadreaktywnego pecherza moczowego i leczg zwigzane z tym objawy.

TOVIAZ stuzy do leczenia objawow nadreaktywnego pgcherza moczowego, takich jak:

. brak kontroli oddawania moczu (zwany nietrzymaniem moczu z powodu naglacego parcia);
o nagta potrzeba oddania moczu (zwana naglacym parciem na mocz);
o czgstsze niz zwykle oproznianie pgcherza (zwane zwigkszong czgstoscia oddawania moczu).

2. INFORMACJE WAZNE PRZED ZASTOSOWANIEM LEKU TOVIAZ

Kiedy nie stosowaé leku TOVIAZ:

- jesli u pacjenta stwierdzono uczulenie (nadwrazliwos¢) na fezoterodyng lub orzeszki ziemne,
lub soje, lub ktorykolwiek z pozostatych sktadnikow leku TOVIAZ (patrz punkt 2, ,,Wazne
informacje o niektorych sktadnikach leku TOVIAZ”);

- jesli u pacjenta wystepuje catkowita niemozno$¢ oproznienia pgcherza (zatrzymanie moczu);

- jesli u pacjenta wystgpuje zwolnione opréznianie zotadka (zatrzymanie tresci w zotadku);

- jesli u pacjenta wystgpuje choroba oczu zwana jaskra z waskim katem przesaczania (wysokie
ci$nienie w oku), ktora nie jest kontrolowana lekami;

- jesli u pacjenta wystepuje nadmierne ostabienie mig$ni (miastenia);

- jesli u pacjenta wystepuje owrzodzenie i1 zapalenie jelita grubego (cigzkie wrzodziejace
zapalenie jelita grubego);

- jesli u pacjenta wystepuje nieprawidtowe powigkszenie lub rozszerzenie okreznicy (toksyczne
rozszerzenie okreznicy);

- jesli u pacjenta wystepuja cigzkie zaburzenia czynnosci watroby.
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Kiedy zachowa¢ szczegolng ostroznos¢ stosujac TOVIAZ

Fezoterodyna nie zawsze moze by¢ odpowiednia dla pacjenta. Przed zastosowaniem leku TOVIAZ

nalezy poradzic si¢ lekarza, jesli jakakolwiek z ponizszych sytuacji dotyczy pacjenta:

- jesli pacjent ma trudnosci z catkowitym oproznieniem pecherza moczowego (np. z powodu
powigkszenia prostaty);

- jesli pacjent ma problemy z wyproznianiem lub cigzkie zaparcia;

- jesli pacjent jest leczony z powodu choroby oczu, zwanej jaskra z waskim katem przesaczania;

- jesli pacjent ma ciezka chorobg nerek Iub watroby, lekarz moze zaleci¢ dostosowanie dawki;

- jesli pacjent ma chorobg zwang neuropatia autonomicznego uktadu nerwowego, do ktorej
objawow naleza zmiany cis$nienia krwi lub zaburzenia czynno$ci jelit, lub funkcji seksualnych;

- jesli pacjent ma chorobg uktadu zotadkowo-jelitowego, ktora zaburza pasaz i (lub) trawienie
pokarmu;

- jesli pacjent ma zgagg lub odbijanie sig.

Choroby serca. Nalezy poinformowac¢ lekarza, jezeli u pacjenta wystepuja jakiekolwiek objawy z

wymienionych ponize;j:

- jesli u pacjenta wystepuja nieprawidtowe wyniki EKG (rejestracja aktywnosci serca) okreslone
jako wydtuzenie odstepu QT lub jesli pacjent przyjmuje jakiekolwiek leki, ktdére moga
powodowa¢ wydtuzenie odstepu QT;

- jesli u pacjenta wystgpuje spowolnienie rytmu serca (bradykardia);

- jesli u pacjenta wystepuje choroba serca, taka jak choroba niedokrwienna serca (zmniejszony
doptyw krwi do mig$nia sercowego), nieregularne t¢tno lub niewydolnos$¢ serca;

- jesli u pacjenta wystgpuje zmniejszone st¢zenie potasu we krwi.

Stosowanie innych lekow

Nalezy powiedzie¢ lekarzowi lub farmaceucie o wszystkich przyjmowanych aktualnie lub ostatnio
lekach, rowniez tych, ktore wydawane sa bez recepty. Lekarz zadecyduje, czy mozna stosowac
TOVIAZ z innymi lekami.

Nalezy poinformowac lekarza, jezeli pacjent przyjmuje leki wymienione ponizej. Jednoczesne ich

stosowanie z fezoterodyna moze spowodowac czgsciej pojawiajace si¢ lub o wigkszym nasileniu

dziatania niepozadane takie jak sucho$¢ w ustach, zaparcia, niemoznos¢ catkowitego oproznienia

pecherza lub sennos¢:

- leki zawierajace jako substancjg czynng amantadyng (stosowana w leczeniu choroby
Parkinsona);

- leki stosowane w celu zwigkszenia perystaltyki uktadu pokarmowego Iub w celu ztagodzenia
skurczow zotadka i leki stosowane w celu zapobiegania chorobie lokomocyjne;;

- leki stosowane w leczeniu chordb psychicznych.

Nalezy rowniez poinformowac lekarza, jezeli pacjent przyjmuje nastgpujace leki:

- leki zawierajace jakiekolwiek z wymienionych substancji czynnych moga nasila¢ metabolizm
fezoterodyny oraz ostabiac jej dzialanie: ziele dziurawca zwyczajnego (ziolowy produkt
leczniczy), ryfampicyna (stosowana w zakazeniach bakteryjnych), karbamazepina, fenytoina i
fenobarbital (stosowane, migdzy innymi, w leczeniu padaczki);

- leki zawierajace jakiekolwiek z wymienionych substancji czynnych moga zwigkszac stezenia
fezoterodyny we krwi: itrakonazol lub ketokonazol (stosowane w zakazeniach grzybiczych),
rytonawir, atazanawir, indynawir, sakwinawir lub nelfinawir (leki przeciwwirusowe stosowane
w leczeniu HIV), klarytromycyna lub telitromycyna (stosowane w leczeniu zakazen
bakteryjnych) i nefazodon (stosowany w leczeniu depres;ji);

- leki zawierajace jako substancje czynna metadon (stosowany w leczeniu silnego bolu i w
leczeniu uzaleznien).

Stosowanie leku TOVIAZ z jedzeniem i piciem

TOVIAZ mozna stosowa¢ z positkiem lub bez positku. Jednak, nalezy unikaé¢ spozywania soku
grejpfrutowego, poniewaz moze on wptywaé na dziatanie leku.
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Ciaza i karmienie piersia

Pacjentka nie powinna zazywac leku TOVIAZ, jesli jest w ciazy, poniewaz wpltyw fezoterodyny na
ciazg i nienarodzone dziecko nie jest znany. Nalezy poinformowac lekarza, jesli pacjentka jest w ciazy
lub planuje ciazg.

Nie wiadomo, czy fezoterodyna jest wydzielana do mleka ludzkiego, dlatego nie zaleca si¢ karmienia
piersia podczas leczenia lekiem TOVIAZ.

Przed zastosowaniem jakiegokolwiek leku nalezy poradzi¢ si¢ lekarza lub farmaceuty.

Prowadzenie pojazdow i obslugiwanie maszyn

TOVIAZ moze powodowac niewyrazne widzenie, zawroty glowy i sennos¢. Jesli wystapia
ktorekolwiek z tych dziatan, nie nalezy prowadzi¢ pojazdow, postugiwac si¢ narzgdziami ani
obstugiwa¢ maszyn.

Wazne informacje o niektérych skladnikach leku TOVIAZ

TOVIAZ zawiera laktoze. Jezeli u pacjenta stwierdzono wczesniej nietolerancjg niektorych cukrow,
pacjent powinien skontaktowac si¢ z lekarzem przed przyjeciem leku.

TOVIAZ zawiera olej sojowy. Leku nie nalezy stosowac, jesli u pacjenta stwierdzono alergi¢ na
orzeszki ziemne lub soje.

3.  JAKSTOSOWAC TOVIAZ

TOVIAZ nalezy zawsze stosowaé zgodnie z zaleceniami lekarza. W razie watpliwosci nalezy
skontaktowac¢ sie z lekarzem lub farmaceuta.

Zazwyczaj stosowana dawka poczatkowa leku TOVIAZ to jedna tabletka 4 mg na dobg. W zaleznosci
od odpowiedzi na leczenie, lekarz moze przepisa¢ pacjentowi wigksza dawke - 1 tabletka 8 mg na
dobe.

Tabletke nalezy potykaé w cato$ci popijajac szklanka wody. Nie zu¢ tabletki.

W celu utatwienia zapamigtania konieczno$ci zazycia leku TOVIAZ przyjmowac lek o jednakowe;j
porze kazdego dnia.

Zastosowanie wigekszej niz zalecana dawki leku TOVIAZ

W przypadku przyjecia wigkszej ilosci tabletek niz zalecana lub przypadkowego zazycia tabletek
przez inna osobg, nalezy niezwlocznie zglosi¢ sig¢ do lekarza lub do szpitala. Nalezy pokazac
lekarzowi opakowanie leku.

Pominigcie zastosowania leku TOVIAZ

Jesli pacjent zapomni zazy¢ lek, powinien przyjac tabletke jak tylko sobie przypomni, ale nie wolno
stosowac wigcej niz jedna tabletke na dobg. Nie nalezy stosowaé dawki podwojnej w celu
uzupetnienia pominigtej tabletki.

Przerwanie stosowania leku TOVIAZ

Nie nalezy przerywa¢ zazywania leku TOVIAZ bez konsultacji z lekarzem, poniewaz przerwanie
zazywania leku TOVIAZ moze spowodowac nawrdt lub nasilenie objawow pecherza
nadreaktywnego.

W razie jakichkolwiek dalszych watpliwos$ci zwiazanych ze stosowaniem leku nalezy zwrécié sig¢ do

lekarza lub farmaceuty.

4. MOZLIWE DZIALANIA NIEPOZADANE
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Jak kazdy lek, TOVIAZ moze powodowa¢ dziatania niepozadane, chociaz nie u kazdego one
wystapia.

Bardzo czeste dzialania niepozadane (wystepujace czesciej niz u 1 na 10 pacjentow)

Moze wystapi¢ sucho$¢ w ustach. Dziatanie to ma zwykle przebieg tagodny lub umiarkowany. Moze
to prowadzi¢ do zwigkszenia ryzyka wystapienia prochnicy. Dlatego nalezy regularnie szczotkowad
zeby pasta z dodatkiem fluoru dwa razy dziennie.

Czeste dzialania niepozadane (wystgpujace czgsciej niz u 1 na 100 pacjentdéw i rzadziej niz u
jednego na 10 pacjentow):

. sucho$¢ oczu,

o zaparcia,

o trudno$ci w trawieniu (niestrawnos¢),

o napigcie i bol podczas oddawania moczu (bolesne lub utrudnione oddawanie moczu),
o zawroty glowy,

o bole glowy,

. bole zotadka,

o biegunka,

o nudnosci (mdtosci),

. trudnosci w zasypianiu (bezsennos¢),

o suchos$¢ w gardle.

Niezbyt czeste dzialania niepozadane (wystgpujace czgsciej nizu 1 na 1 000 i rzadziej nizu 1 na
100 pacjentow):

o zakazenie drég moczowych,

sennosc¢ (ospatosc),

zaburzenia smaku,

zawroty glowy,

wysypka,

suchos¢ skory,

swiad

uczucie dyskomfortu w zotadku,

wiatry (wzdgcia),

trudnos$¢ w catkowitym oproznieniu pecherza (zatrzymanie moczu),
wydtuzone oddawanie moczu (staby strumien moczu),
znaczne znuzenie (zmeczenie),

przyspieszenie czynnosci serca (tachykardia),
kotatania serca,

zaburzenia czynno$ci watroby,

kaszel,

suchos$¢ w nosie,

bol gardta,

zarzucanie wsteczne kwasu zotadkowego (refluks),
niewyrazne widzenie.

Rzadkie dzialania niepozadane

o obrzek naczynio-ruchowy (obrzek twarzy, ust lub gardta),
o pokrzywka,
o splatanie.

Jesli nasili sig ktorykolwiek z objawow niepozadanych lub wystapia jakiekolwiek objawy niepozadane
niewymienione w ulotce, nalezy powiedzie¢ o tym lekarzowi lub farmaceucie. W przypadku
wystapienia obrzgku twarzy, ust lub gardta nalezy przerwac stosowanie leku TOVIAZ i natychmiast
skontaktowac si¢ z lekarzem.
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5.  JAKPRZECHOWYWAC TOVIAZ
Przechowywa¢ w miejscu niedostgpnym i niewidocznym dla dzieci.

Nie stosowac leku TOVIAZ po uplywie terminu wazno$ci zamieszczonego na pudetku tekturowym i
blistrze po napisie ,, Termin waznosci”. Termin wazno$ci oznacza ostatni dzien danego miesiaca.

Nie przechowywac¢ w temperaturze powyzej 25°C.
Przechowywac¢ w oryginalnym opakowaniu w celu ochrony przed wilgocia.
Lekow nie nalezy wyrzucaé do kanalizacji ani domowych pojemnikéw na odpadki. Nalezy zapytaé

farmaceute co zrobi¢ z lekami, ktdre nie sa juz potrzebne. Takie postepowanie pomoze chronié
srodowisko.

6. INNE INFORMACJE
Co zawiera TOVIAZ
o Substancja czynna leku jest fezoterodyny fumaran.

TOVIAZ 4 mg
1 tabletka o przedluzonym uwalnianiu zawiera 4 mg fezoterodyny fumaranu, co odpowiada 3,1 mg
fezoterodyny.
TOVIAZ 8 mg
1 tabletka o przedtuzonym uwalnianiu zawiera 8 mg fezoterodyny fumaranu, co odpowiada 6,2 mg
fezoterodyny.

o Inne sktadniki leku to:

Rdzen tabletki: ksylitol, laktoza jednowodna, celuloza mikrokrystaliczna, hypromeloza, dibehenian
glicerolu, talk.

Powloka tabletki: alkohol poliwinylowy, tytanu dwutlenek, makrogol, talk, lecytyna sojowa,
indygotyna (E132).

Jak wyglada TOVIAZ i co zawiera opakowanie

TOVIAZ 4 mg tabletki o przedluzonym uwalnianiu to jasnoniebieskie, owalne, dwustronnie wypukte,
powlekane tabletki majace na jednej stronie wytloczone litery ,,FS”.

TOVIAZ 8 mg tabletki o przedtuzonym uwalnianiu to niebieskie, owalne, dwustronnie wypukte,
powlekane tabletki majace na jednej stronie wytloczone litery ,,FT”.

TOVIAZ jest dostgpny w opakowaniach blistrowych zawierajacych 7, 14, 28, 56, 84, 98 1 100 tabletek
o przedtuzonym uwalnianiu. Dodatkowo TOVIAZ jest dostgpny w butelkach HDPE zawierajacych 30
lub 90 tabletek.

Nie wszystkie rodzaje opakowan musza znajdowac si¢ w obrocie.
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Podmiot odpowiedzialny

Pfizer Limited
Ramsgate Road
Sandwich

Kent CT13 9NJ
Wielka Brytania

Wytworca

Pfizer Manufacturing Deutschland GmbH

Heinrich Mack Str. 35
89257 Illertissen
Niemcy

W celu uzyskania bardziej szczegdlowych informacji nalezy zwréci¢ si¢ do miejscowego

przedstawiciela podmiotu odpowiedzialnego.

Belgié /Belgique / Belgien
Pfizer S.A./ N.V.
Tel/Tel: +32 (0)2 554 62 11

Bbnarapus

[aiizep JlrokcemOypr CAPJI, Kion bearapus

Ten.: +359 2 970 4333

Ceska republika
Pfizer s.r.o.
Tel: +420-283-004-111

Danmark
Pfizer ApS
TIf: +4544 20 11 00

Deutschland
Pfizer Pharma GmbH
Tel: +49 (0)30 550055 51000

Eesti
Pfizer Luxembourg SARL, Eesti filiaal
Tel: +372 6 405 328

EAMada
Pfizer Hellas A.E.

TnA: +30 210 6785800

Espaiia
Pfizer S.A.
Tel: +34 91 490 99 00

France
Pfizer
Tél: +33 (0)1 58 07 34 40

Luxembourg/Luxemburg
Pfizer S.A.
Tel/Tel: +32 (0)2 554 62 11

Magyarorszag
Pfizer Kft.
Tel.: +36 1488 3700

Malta
V.J. Salomone Pharma Ltd.
Tel: +356 21 22 01 74

Nederland
Pfizer bv
Tel: +31 (0)10 406 43 01

Norge
Pfizer AS
TIf: +47 67 52 61 00

Osterreich
Pfizer Corporation Austria Ges.m.b.H.
Tel: +43 (0)1 521 15-0

Polska
Pfizer Polska Sp. z o.0.
Tel.: +48 22 335 61 00

Portugal
Laboratorios Pfizer, Lda.
Tel: +351 21 423 5500

Romania

Pfizer Roméania S.R.L.
Tel: +40 (0)21 207 28 00
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Ireland

Pfizer Healthcare Ireland
Tel: 1800 633 363 (toll free)
Tel: +44 (0)1304 616161

Island
Icepharma hf.
Simi: + 354 540 8000

Italia
Pfizer Italia S.r.l.
Tel: +39 06 33 18 21

Kvmpog
GEO. PAVLIDES & ARAOUZOS LTD
TnA: +35722818087

Latvija
Pfizer Luxembourg SARL, filiale Latvija
Tel: +371 670 35 775

Lietuva
Pfizer Luxembourg SARL, filialas Lietuvoje
Tel. +3705 2514000

Data weryfikacji ulotki: {MM/RRRR}.

Slovenija

Pfizer Luxembourg SARL, Pfizer, podruznica za
svetovanje s podroc¢ja farmacevtske dejavnosti,
Ljubljana

Tel: + 386 (0)1 52 11 400

Slovenska republika
Pfizer Luxembourg SARL, organiza¢na zlozka
Tel: +421-2-3355 5500

Suomi/Finland
Pfizer Oy
Puh/Tel: +358(0)9 43 00 40

Sverige
Pfizer AB
Tel: +46 (0)8 550 520 00

United Kingdom
Pfizer Limited
Tel: +44 (0)1304 616161

Szczegoélowa informacja o tym leku jest dostgpna na stronie internetowej Europejskiej Agencji ds.

Produktow Leczniczych http://www.ema.europa.cu
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