RAVIMI OMADUSTE KOKKUVOTE
1. RAVIMPREPARAADI NIMETUS

Flosin 0,4 mg, toimeainet modifitseeritult vabastav kdvakapsel.

2. KVALITATIIVNE JA KVANTITATIIVNE KOOSTIS
Uks kapsel sisaldab toimeainena 0,4 mg tamsulosiinvesinikkloriidi.
INN. Tamsulosinum

Abiainete tiielik loetelu vt 161k 6.1.

3. RAVIMVORM
Toimeainet modifitseeritult vabastav kdvakapsel.

Oranz/oliivroheline kapsel (19,3 x 6,4 mm). Kapslid sisaldavad valgeid kuni valkjaid pelleteid.

4. KLIINILISED ANDMED

4.1 Niidustused

Eesnddrme healoomulise suurenemisega kaasnevad alumiste kuseteede siimptomid.

4.2 Annustamine ja manustamisviis

Suukaudseks kasutamiseks.

Annustamine

Neerukahjustuse korral pole annuse kohandamine vajalik. Kerge kuni mddduka maksapuudulikkusega

patsientidel ei ole annuse kohandamine vajalik (vt ka 161k 4.3 Vastundidustused).

Lapsed
Néidustused tamsulosiini kasutamiseks lastel puuduvad.

Tamsulosiini ohutus ja efektiivsus alla 18-aastastel lastel pole kindlaks tehtud. Antud hetkel
teadaolevad andmed on esitatud 15igus 5.1.

Manustamisviis
Uks kapsel 66pdevas vdetuna parast hommikusooki voi pdeva esimest séogikorda.

Kapsel neelatakse tervena alla ja seda ei tohi purustada ega nérida, sest see segab toimeaine
modifitseeritult vabastamist.

4.3 Vastuniidustused
- Ulitundlikkus toimeaine v&i 16igus 6.1 loetletud mis tahes abiainete suhtes.
- Anamneesis ortostaatiline hiipotensioon.

- Raske maksapuudulikkus.

4.4 Erihoiatused ja ettevaatusabinéud kasutamisel



Nagu teiste alfal-adrenoretseptorite antagonistide puhul, v3ib ravi ajal tamsulosiiniga iiksikutel
juhtudel tekkida vererdhu langus, mis harvadel juhtudel vdib pShjustada minestamist. Ortostaatilise
hiipotensiooni esimeste ndhtude tekkimisel (pearinglus, ndrkus) peab patsient siimptomite
taandumiseni istuma voi pikali heitma.

Enne ravi alustamist tamsulosiiniga tuleb patsient l&bi vaadata, et vilistada teiste haiguste olemasolu,
mis voivad pohjustada samu siimptomeid kui eesnddrme healoomuline hiiperplaasia. Enne ravi algust
ja hiljem regulaarsete intervallide jdrel tuleb sooritada digitaalne rektaalne ldbivaatus ja vajaduse
korral prostataspetsiifilise antigeeni (PSA) midramine.

Raske neerukahjustusega (kreatiniini kliirens < 10 ml/min) patsientide ravile tuleb laheneda
ettevaatusega, sest neid patsiente pole uuritud.

Katarakti ja glaukoomi operatsioonil on mdnedel patsientidel, keda ravitakse voi on eelnevalt ravitud
tamsulosiiniga, tdheldatud ,,operatsiooniaegset 16dva iirise siindroomi® (ingl Intraoperative Floppy Iris
Syndrome, IFIS, kitsa pupilli stindroomi variant). [FIS v&ib suurendada silmatiisistuste riski
operatsiooni kdigus ja pérast seda.

Ravi katkestamist tamsulosiiniga 1...2 nédalat enne katarakti operatsiooni peetakse kasulikuks, kuid
ravi katkestamisest saadav kasu pole seni kindlaks tehtud.IFIS-ist on teatatud ka patsientidel, kes on
enne katarakti operatsiooni katkestanud pikemaks ajaks ravi tamsulosiiniga.

Patsientidel, kellel plaanitakse katarakti v&i glaukoomi operatsiooni, ei ole ravi alustamine
tamsulosiiniga soovitatav.

Katrakti ja glaukoomi opereeriv arst ja teised oftalmoloogid peavad operatsioonieelse hinnangu kéigus
viélja selgitama, kas katarakti operatsioonile tulevat patsienti ravitakse vdi on ravitud tamsulosiiniga, et
tagada operatsiooni kdigus vajalikud meetmed IFIS-i siindroomiga toimetulekuks.

Tamsulosiini ei tohi manustada koos tugevate CYP3 A4 inhibiitoritega CYP2D6 aeglase
metaboliseerimise fenotiiiibiga patsientidele.

Tamsulosiini tuleb kasutada ettevaatlikult koos tugevate ja mddduka tugevusega CYP3A4
inhibiitoritega (vt 161k 4.5).

4.5 Koostoimed teiste ravimitega ja muud koostoimed
Koostoimete uuringud on lidbi viidud ainult tdiskasvanutel.

Tamsulosiinvesinikkloriidi koosmanustamisel atenolooli, enalapriili vdi teofiilliiniga ei ole
koostoimeid téheldatud.

Tamsulosiini plasmakontsentratsioon suureneb koosmanustamisel tsimetidiiniga ja viheneb
kooskasutamisel furosemiidiga, aga et tamsulosiini kontsentratsioon piisib normaalses vahemikus, ei
ole annuseid vaja kohandada.

In vitro ei muuda ei diasepaam ega propranolool, trikloormetiasiid, kloormadinoon, amitriptiilliin,
diklofenak, glibenklamiid, simvastatiin ega varfariin tamsulosiini vaba fraktsiooni sisaldust
inimplasmas. Samuti ei muuda tamsulosiin diasepaami, propranolooli, trikloormetiasiidi ega
kloormadinooni vabu fraktsioone.

Diklofenak ja varfariin vdivad tamsulosiini eritumist siiski kiirendada.

Tamsulosiinvesinikkloriidi samaaegne manustamine koos tugevate CYP3 A4 inhibiitoritega vdib
pohjustada tamsulosiinvesinikkloriidi ekspositsiooni suurenemist. Samaaegne manustamine
ketokonasooliga (tuntud tugev CYP3 A4 inhibiitor) pShjustas tamsulosiinvesinikkloriidi AUC ja C -1
suurenemist vastavalt 2,8 ja 2,2 korda.



Tamsulosiinvesinikkloriidi ei tohi manustada koos tugevate CYP3 A4 inhibiitoritega CYP2D6 aeglase
metaboliseerimise fenotiiiibiga patsientidele.

Tamsulosiinvesinikkloriidi tuleb kasutada ettevaatlikult koos tugevate ja médduka tugevusega

CYP3A4 inhibiitoritega.

Tamsulosiinvesinikkloriidi samaaegne manustamine koos tugeva CYP2D6 inhibiitori paroksetiiniga
pOhjustas tamsulosiini Cy.c-i ja AUC suurenemist vastavalt 1,3 ja 1,6 korda, kuid seda ei peeta

kliiniliselt oluliseks.

Samaaegne manustamine mone teise alfa;-adrenoretseptori antagonistiga vdib pohjustada vererShu

langust.

4.6

Fertiilsus, rasedus ja imetamine

Tamsulosiin ei ole naistele ndidustatud.

Tamsulosiini lithi- ja pikaajalistes kliinilistes uuringutes on tiheldatud ejakulatsioonihdireid.
Turustamisjargselt on teatatud ejakulatsioonihéirest, retrograadsest ejakulatsioonist ja ejakulatsiooni

puudumisest.

4.7

Toime reaktsioonikiirusele

Tamsulosiini toimet autojuhtimise ja masinate késitsemise vdimele ei ole uuritud. Patsiendid peavad
siiski teadma, et tamsulosiin vdib pohjustada pearinglust.
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Turuletulekujdrgse jalgimise kdigus on tamsulosiinraviga seostatud katarakti ja glaukoomi
operatsioonil tekkinud kitsa pupilli siindroomi, mida nimetatakse operatsiooniaegseks lddva iirise
stindroomiks (ingl Intraoperative Floppy Iris Syndrome, IFIS) (vt ka 15ik 4.4).

Turuletulekujiargne kogemus: lisaks iilaltoodud kdrvaltoimetele on seoses tamsulosiini kasutamisega
teatatud kodade fibrillatsioonist, ariitmiast, tahhiikardiast ja diispnoest. Et spontaanselt teatatud
siindmused parinevad iilemaailmsest turuletulekujérgsest kogemusest, ei saa siindmuste sagedust ega
tamsulosiini rolli nende pdhjustajana hinnata.

Voimalikest korvaltoimetest teavitamine

Ravimi vdimalikest kdrvaltoimetest on oluline teavitada ka péarast ravimi miiiigiloa véljastamist. See
voimaldab jétkuvalt hinnata ravimi kasu/riski suhet. Tervishoiutdotajatel palutakse teavitada kdigist
voimalikest kdrvaltoimetest www.ravimiamet.ee kaudu:

4.9 Uleannustamine

Stimptomid
Uleannustamine tamsulosiiniga pdhjustab raskeid hiipotensiivseid toimeid. Raskeid hiipotensiivseid

toimeid on tiheldatud erineva raskusastmega iileannustamise korral.

Ravi

Pérast iileannustamist esineva dgeda hiipotensiooni korral tuleb kardiovaskulaarsiisteemi toetada.
Vererdhu ja siidame 166gisageduse normaliseerimiseks tuleb patsient panna lamavasse asendisse. Kui
sellest ei ole abi, tuleb taastada vedelikumaht ja vajaduse korral manustada vasopressoreid. Tuleb
jélgida neerufunktsiooni ja rakendada iildisi toetavaid abindusid. Et tamsulosiin seondub véga suurel
médral plasmavalkudega, siis ei ole dialiiiisist tdenoliselt abi.

Imendumise takistamiseks voib esile kutsuda oksendamise. Suurte annustega iileannustamise korral
vdib teha maoloputust ning manustada aktiivsiitt ja osmootset lahtistit, nditeks naatriumsulfaati.

5. FARMAKOLOOGILISED OMADUSED

5.1 Farmakodiinaamilised omadused

Farmakoterapeutiline rithm: alfaadrenoretseptorite antagonistid, eesndérme healoomulise hiipertroofia
korral kasutatavad ained.

ATC-kood: GO4CAO02.

Toimemehhanism

Tamsulosiin seondub selektiivselt ja konkureerivalt postsiinaptiliste alfa;  adrenoretseptoritega, eriti
alatiitipidega alfa; 5 ja alfa;p. Ta kutsub esile eesnddrme ja ureetra silelihaste 160gastumise.

Farmakodiinaamilised toimed
Tamsulosiin suurendab maksimaalset uriini voolukiirust. Ta leevendab obstruktsiooni eesnddrme ja
ureetra silelihaste 160gastamise teel, parandades sellega urineerimisega seotud siimptomeid.




Ravim parandab ka uriini kogumisfaasiga seotud siimptomeid, mille tekkimisel méngib olulist osa
podie ebastabiilsus.

Need toimed uriini kogumisfaasi ja urineerimisega seotud siimptomitele sdilivad pikaajalisel ravil.
Operatsiooni ja kateteriseerimise vajadus liikkkub olulisel miéral edasi.

Alfa;-adrenoretseptorite antagonistid vdivad perifeerset vastupanu vihendades alandada vererdhku.
Tamsulosiiniga ldbiviidud uuringutes kliiniliselt olulist vererohu langust ei tdheldatud.

Lapsed
Neuropaatilise pdiega lastel viidi l4bi topeltpime randomiseeritud platseebokontrollitud annuse

médramise uuring. Kokku 161 last (vanuses 2...16 aastat) randomiseeriti ja raviti tihega kolmest
tamsulosiini annusest [viike (0,001...0,002 mg/kg), keskmine (0,002...0,004 mg/kg) ja suur
(0,004...0,008 mg/kg)] voi platseebot. Esmaseks tulemusnditajaks oli patsientide arv, kelle detruusori
lekkerdhk (ingl leak point pressure, LPP) vihenes kuni <40 cm H,O kahe hindamise alusel samal
paeval. Teisesed tulemusniitajad olid detruusori lekkerdhu tegelik ja protsentuaalne vihenemine
vorreldes esialgsega, hiidronefroosi ja hiidroureeteri paranemine vai stabiliseerumine ja
kateteriseerimisel saadud uriini mahu muutus ning kateteriseerimispédevikutes méargitud kordade arv,
mil patsient oli kateteriseerimisel marg. Statistiliselt olulist erinevust platseeboriihma ja iithegi
tamsulosiini annuseriihma vahel kolmest ei leitud esmase ega iihegi teisese tulemusniitaja osas. Uhegi
annuse puhul ei tdheldatud annusele vastamist.

5.2 Farmakokineetilised omadused

Imendumine

Tamsulosiin imendub seedetraktist kiiresti ning selle biosaadavus on peaaegu tdielik. Imendumine
aeglustub ravimi manustamisel vahetult parast s66ki. Imendumise stabiilsus tagatakse tamsulosiini
manustamisega alati pérast sama s66gikorda. Tamsulosiinil on lineaarne kineetika.

Maksimaalne plasmakontsentratsioon saavutatakse ligikaudu kuus tundi pérast tamsulosiini
iiksikannuse manustamist toidukorra jérel. Tasakaaluseisund saavutatakse korduvate annuste
manustamisel viiendaks ravipdevaks ja sel juhul on C,,,x ligikaudu 2/3 kdrgem vorreldes ithekordse
annuse jargselt saavutatava vairtusega. Kuigi seda on tiheldatud vaid eakatel patsientidel, on sarnane
efekt oodatav ka nooremate patsientide puhul.

Tamsulosiini plasmakontsentratsioonid varieeruvad nii tihekordse kui ka korduva manustamise korral
individuaalselt vdga palju.

Jaotumine
Inimestel seondub tamsulosiin rohkem kui 99% ulatuses plasmavalkudega. Ravimi jaotusruumala on
véike (ligikaudu 0,2 I/kg).

Biotransformatsioon
Tamsulosiin metaboliseerub esmasel passaazil vihe ja aeglaselt. Enamus tamsulosiinist on plasmas
muutumatul kujul. Ravim metaboliseeritakse maksas.

Rottidel pohjustas tamsulosiin vaid vihest maksa mikrosomaalsete ensiitimide induktsiooni.
Ukski metaboliitidest pole lihteiihendist aktiivsem.

Eritumine

Tamsulosiin ja selle metaboliidid erituvad peamiselt uriiniga ja ligikaudu 9% ravimist eritub

muutumatul kujul.

Tais kdhuga manustatud tamsulosiini tiksikannuse eliminatsiooni poolvaértusaeg on ligikaudu 10 tundi
ning tasakaaluolekus 13 tundi.



5.3 Prekliinilised ohutusandmed

Ravimi toksilisust nii ithekordse kui ka korduvate annuste manustamiste korral on uuritud hiirtel,
rottidel ja koertel. Rottidel on uuritud ka reproduktiivsusega seotud toksilisust, hiirtel ja rottidel
kartsinogeensust ning in vivo ja in vitro genotoksilisust.

Tamsulosiini suurte annuste iildine toksilisuse profiil vastab o,-adrenoretseptorite antagonistide
teadaolevatele farmakoloogilistele toimetele.

Koertel sedastati viga suurte annuste kasutamisel muutused EKG-s. Siiski ei ole nimetatud muutused
toendoliselt kliinilise tdhtsusega. Tamsulosiinil ei ole tdheldatud olulisi genotoksilisi omadusi.

Emastel hiirtel ja rottidel on tiheldatud tamsulosiini kasutamisel suuremat rinnanddrmete
proliferatiivsete muutuste esinemissagedust. Nimetatud muutusi, mida tdendoliselt vahendab
hiiperprolaktineemia ja mis esinevad ainult suurte annuste korral, peetakse ebaolulisteks.

6. FARMATSEUTILISED ANDMED
6.1 Abiainete loetelu

Kapsli sisu

Mikrokristalne tselluloos
Metakriitilhape etiitilakriilaatkopoliimeer
Poliisorbaat 80

Naatriumlauriiiilsulfaat

Trietiiiiltsitraat

Talk

Kapsli kest

Zelatiin

Indigotiin (E 132)
Titaandioksiid (E 171)
Kollane raudoksiid (E 172)
Punane raudoksiid (E 172)
Must raudoksiid (E 172).
6.2 Sobimatus

Ei kohaldata.

6.3 Kélblikkusaeg

3 aastat

6.4 Sdilitamise eritingimused

Blisterpakendid: siilitada originaalpakendis.
Purgid: hoida purk tihedalt suletuna.

6.5 Pakendi iseloomustus ja sisu
PVC/PE/PVDC/alumiiniumist blisterpakendid pappkarpides ja HDPE purgid lapsekindla PP-st
korgiga, mis sisaldavad 10, 14, 20, 28, 30, 50, 56, 60, 90, 100 v&i 200 toimeainet modifitseeritult

vabastavat kapslit.

Kaik pakendi suurused ei pruugi olla miiiigil.



6.6 Erihoiatused ravimpreparaadi hiivitamiseks ja Kisitlemiseks

Erinduded puuduvad

7. MUUGILOA HOIDJA

Menarini International Operations Luxembourg S.A
1, Avenue de la Gare, L-1611 , Luxembourg,
Luksemburg

8. MUUGILOA NUMBER

500505

9, ESMASE MUUGILOA VALJASTAMISE/MUUGILOA UUENDAMISE KUUPAEV

Miiiigiloa esmase viljastamise kuupégev: 11.11.2005
Miiiigiloa viimase uuendamise kuupdev: 19.10.2011

10. TEKSTI LABIVAATAMISE KUUPAEV

Ravimiametis kinnitatud mais 2014



