ANHANG I

ZUSAMMENFASSUNG DER MERKMALE DES ARZNEIMITTELS



1. BEZEICHNUNG DES ARZNEIMITTELS

TOVIAZ 4 mg Retardtabletten

TOVIAZ 8 mg Retardtabletten

2. QUALITATIVE UND QUANTITATIVE ZUSAMMENSETZUNG

TOVIAZ 4 mg Tabletten
Jede Retardtablette enthilt 4 mg Fesoterodinfumarat, entsprechend 3,1 mg Fesoterodin.

TOVIAZ 8 mg Tabletten
Jede Retardtablette enthdlt 8 mg Fesoterodinfumarat, entsprechend 6,2 mg Fesoterodin.

Sonstige Bestandteile mit bekannter Wirkung

TOVIAZ 4 mg Tabletten
Jede 4-mg-Retardtablette enthélt 0,525 mg entdlte Phospholipide aus Sojabohnen und 91,125 mg
Lactose.

TOVIAZ 8 mg Tabletten
Jede 8-mg-Retardtablette enthélt 0,525 mg entdlte Phospholipide aus Sojabohnen und 58,125 mg
Lactose.

Vollstéindige Auflistung der sonstigen Bestandteile, siche Abschnitt 6.1.

3. DARREICHUNGSFORM
Retardtablette
TOVIAZ 4 mg Tabletten

Die 4-mg-Tabletten sind hellblau, oval, bikonvex, haben einen Filmiiberzug und tragen auf einer Seite
die Pragung ,,FS*.

TOVIAZ 8 mg Tabletten
Die 8-mg-Tabletten sind blau, oval, bikonvex, haben einen Filmiiberzug und tragen auf einer Seite die
Pragung ,,FT*.

4. KLINISCHE ANGABEN

4.1 Anwendungsgebiete

TOVIAZ wird angewendet bei Erwachsenen zur symptomatischen Behandlung von erhoéhter
Harnfrequenz und/oder imperativem Harndrang und/oder Dranginkontinenz, wie sie bei dem Syndrom
der tiberaktiven Blase vorkommen kdnnen.

4.2 Dosierung und Art der Anwendung

Dosierung

Erwachsene (einschlieBlich dltere Patienten)
Die empfohlene Anfangsdosis ist 4 mg einmal tdglich. Je nach Ansprechen des Patienten kann die
Dosis auf 8 mg einmal tdglich erhoht werden. Die Tageshdchstdosis betrdgt 8 mg.




Die volle Wirksamkeit der Behandlung wurde nach 2 bis 8 Wochen beobachtet. Daher wird
empfohlen, den individuellen Behandlungserfolg nach 8 Wochen zu iiberpriifen.

Bei Patienten mit normaler Nieren- und Leberfunktion, die gleichzeitig starke CYP3A4-Hemmer
erhalten, betrigt die Tageshdchstdosis von TOVIAZ 4 mg einmal téglich (siche Abschnitt 4.5).

Besondere Patientengruppen

Eingeschrinkte Nieren- und Leberfunktion

Aus der folgenden Tabelle sind die Empfehlungen fiir die Tagesdosis bei Patienten mit
eingeschrankter Nieren- oder Leberfunktion mit und ohne gleichzeitige Anwendung von mafigen oder
starken CYP3A4-Hemmern (siche Abschnitte 4.3, 4.4, 4.5 und 5.2) ersichtlich.

MiBige® oder starke® CYP3A4-Hemmer

keine mabige starke
Nierenfunktions- leicht 4—8 mg®? 4 mg zu vermeiden
einschrinkung” méBig 4—8 mg®? 4 mg kontraindiziert
schwer 4 mg zu vermeiden kontraindiziert
Leberfunktions- leicht 4—8 mg? 4 mg zu vermeiden
einschrénkung méBig 4 mg zu vermeiden kontraindiziert

(1) Leicht: GFR 50-80 ml/min; miBig: GFR 30-50 ml/min; schwer: GFR < 30 ml/min
(2) Vorsichtige Dosiserhdhung (siche Abschnitte 4.4, 4.5 und 5.2)

(3) MaiBige CYP3A4-Hemmer (siche Abschnitt 4.5)

(4) Starke CYP3A4-Hemmer (siehe Abschnitte 4.3, 4.4 und 4.5)

Bei Patienten mit schwerer Leberfunktionseinschrinkung ist TOVIAZ kontraindiziert (siche
Abschnitt 4.3).

Kinder und Jugendliche
Die Sicherheit und Wirksamkeit von TOVIAZ bei Kindern unter einem Alter von 6 Jahren ist nicht
erwiesen. Es liegen keine Daten vor.

Die Sicherheit und Wirksamkeit von TOVIAZ bei Kindern im Alter von 6 bis 17 Jahren ist nicht
erwiesen. Zurzeit vorliegende Daten werden in Abschnitt 5.1 und 5.2 beschrieben; eine
Dosierungsempfehlung kann jedoch nicht gegeben werden.

Art der Anwendung
Die Tabletten werden einmal téglich mit etwas Fliissigkeit eingenommen und unzerkaut geschluckt.
TOVIAZ kann mit oder ohne Nahrung eingenommen werden.

4.3 Gegenanzeigen

. Uberempfindlichkeit gegen den Wirkstoff, gegen Erdnuss oder Soja oder gegen einen der in
Abschnitt 6.1 genannten sonstigen Bestandteile

Harnretention

Magenretention

Nicht ausreichend behandeltes oder unbehandeltes Engwinkelglaukom

Myasthenia gravis

Schwere Einschriankung der Leberfunktion (Child-Pugh-Klasse C)

Gleichzeitige Anwendung von starken CYP3A4-Hemmern bei Patienten mit méBiger bis
schwerer Einschrénkung der Leber- oder Nierenfunktion

Schwere Colitis ulcerosa

Toxisches Megakolon



4.4 Besondere Warnhinweise und Vorsichtsmafinahmen fiir die Anwendung
TOVIAZ sollte mit Vorsicht angewendet werden bei Patienten mit:

klinisch relevanten obstruktiven Harnabflussstorungen mit dem Risiko eines Harnverhalts (z. B.
klinisch relevante Vergroflerung der Prostata bei benigner Prostatahyperplasie, siche

Abschnitt 4.3),

obstruktiven gastrointestinalen Stérungen (z. B. Pylorusstenose),

gastroosophagealem Reflux und/oder gleichzeitiger Behandlung mit Arzneimitteln (wie oralen
Bisphosphonaten), die eine Osophagitis verursachen oder verstirken konnen,

verminderter gastrointestinaler Motilitt,

autonomer Neuropathie,

ausreichend behandeltem Engwinkelglaukom.

Bei der Verschreibung oder bei einer Dosiserh6hung von Fesoterodin bei Patienten, bei denen eine
verstédrkte Exposition mit dem aktiven Metaboliten zu erwarten ist (siche Abschnitt 5.1), ist Vorsicht
geboten:

eingeschrankte Leberfunktion (siehe Abschnitte 4.2, 4.3 und 5.2)

eingeschrankte Nierenfunktion (siche Abschnitte 4.2, 4.3 und 5.2)

gleichzeitige Anwendung von starken oder méBigen CYP3A4-Hemmern (siche Abschnitte 4.2
und 4.5)

gleichzeitige Anwendung eines starken CYP2D6-Hemmers (siche Abschnitte 4.5 und 5.2)

Dosiserhdhungen

Bei Patienten mit mehreren dieser Faktoren gemeinsam ist eine zusétzliche Erhohung der Exposition
zu erwarten und dosisabhéngige antimuskarinische Nebenwirkungen sind wahrscheinlich. Bei
Personen, bei denen die Dosis auf 8 mg einmal téglich erhdht werden kann, sollten vor einer
Dosiserhdhung das individuelle Ansprechen und die Vertréaglichkeit iiberpriift werden.

Bevor eine Behandlung mit Antimuskarinika in Betracht gezogen wird, miissen organische Ursachen
ausgeschlossen werden. Die Unbedenklichkeit und Wirksamkeit wurden bei Patienten mit einer
neurogenen Ursache fiir die Detrusoriiberaktivitit noch nicht untersucht.

Andere Ursachen fiir hdufiges Wasserlassen (Behandlung von Herzinsuffizienz oder
Nierenerkrankung) miissen vor der Behandlung mit Fesoterodin abgeklért werden. Falls eine
Harnwegsinfektion vorliegt, miissen geeignete medizinische Malnahmen ergriffen bzw. eine
antibakterielle Therapie eingeleitet werden.

Angioddem
Unter Fesoterodin wurde iiber das Auftreten eines Angioddems berichtet, in einigen Fallen bereits

nach der ersten Einnahme. In einigen Féllen kann es zum Anschwellen der oberen Atemwege
kommen, was lebensgefihrlich sein kann. Wenn ein Angioddem auftritt, sollte Fesoterodin abgesetzt
und unverziiglich eine geeignete Therapie eingeleitet werden.

Starke CYP3A4-Induktoren
Eine gleichzeitige Anwendung von Fesoterodin mit starken CYP3A4-Induktoren (d. h. Carbamazepin,
Rifampicin, Phenobarbital, Phenytoin, Johanniskraut) wird nicht empfohlen (siche Abschnitt 4.5).

QT-Verldngerung

TOVIAZ ist mit Vorsicht bei Patienten anzuwenden, bei denen das Risiko einer QT-Verlangerung
besteht (z. B. Hypokalidmie, Bradykardie und gleichzeitige Gabe von Arzneimitteln, die
bekanntermallen das QT-Intervall verlingern), und bei Patienten mit manifesten vorbestehenden
Herzerkrankungen (z. B. ischdmische Herzkrankheit, Arrhythmie, Herzinsuffizienz) (siche

Abschnitt 4.8). Dies gilt ganz besonders, wenn starke CYP3A4-Hemmer eingenommen werden (siche
Abschnitte 4.2, 4.5 und 5.1).




Lactose

TOVIAZ Retardtabletten enthalten Lactose. Patienten mit der seltenen hereditaren
Galactose-Intoleranz, Lapp-Lactase-Mangel oder Glucose-Galactose-Malabsorption sollten dieses
Arzneimittel nicht anwenden.

4.5 Wechselwirkungen mit anderen Arzneimitteln und sonstige Wechselwirkungen

Pharmakologische Wechselwirkungen

Die gleichzeitige Anwendung von Fesoterodin und anderen Antimuskarinika oder Arzneimitteln mit
anticholinergen Wirkungen (z. B. Amantadin, trizyklische Antidepressiva, bestimmte Neuroleptika)
muss mit Vorsicht erfolgen, da es zu verstirkten therapeutischen Wirkungen und Nebenwirkungen
kommen kann (z. B. Verstopfung, Mundtrockenheit, Benommenheit, Harnverhalt).

Fesoterodin kann die Wirkung von Arzneimitteln vermindern, die die Motilitét des
Gastrointestinaltrakts anregen, wie z. B. Metoclopramid.

Pharmakokinetische Wechselwirkungen

In-vitro-Daten zeigen, dass der aktive Metabolit von Fesoterodin in klinisch relevanten
Plasmakonzentrationen keine Hemmung von CYP1A2, 2B6, 2C8, 2C9, 2C19, 2D6, 2E1 oder 3A4 und
keine Induktion von CYP1A2, 2B6, 2C9, 2C19 oder 3A4 herbeifiihrt. Demzufolge hat Fesoterodin
wahrscheinlich keinen Einfluss auf die Clearance von Arzneimitteln, die von diesen Enzymen
metabolisiert werden.

CYP3A44-Hemmer

Starke CYP3A4-Hemmer

Bei Hemmung von CYP3A4 durch gleichzeitige Gabe von Ketoconazol 200 mg zweimal tdglich kam
es bei schnellen CYP2D6-Metabolisierern zu einem Anstieg von Cmax (Plasmaspitzenkonzentration)
und der AUC des aktiven Metaboliten von Fesoterodin um das 2,0- bzw. 2,3-Fache, bei langsamen
CYP2D6-Metabolisierern zu einer Zunahme um das 2,1- bzw. 2,5-Fache. Daher sollte die Hochstdosis
von Fesoterodin auf 4 mg begrenzt werden, wenn gleichzeitig starke CYP3A4-Hemmer (z. B.
Atazanavir, Clarithromycin, Indinavir, Itraconazol, Ketoconazol, Nefazodon, Nelfinavir, Ritonavir
[und alle durch Ritonavir verstdrkten Therapien mit Proteasehemmern], Saquinavir und
Telithromycin) angewendet werden (siche Abschnitte 4.2 und 4.4).

Majfsige CYP3A4-Hemmer

Bei Blockade von CYP3A4 durch gleichzeitige Gabe des méaigen CYP3A4-Hemmers Fluconazol
200 mg zweimal tiglich {iber 2 Tage kam es zu einem Anstieg von Cmax und der AUC des aktiven
Metaboliten von Fesoterodin um ungeféhr 19 % bzw. 27 %. Eine Anpassung der Dosierung in
Gegenwart méBiger CYP3A4-Hemmer (z. B. Erythromycin, Fluconazol, Diltiazem, Verapamil und
Grapefruitsaft) wird nicht empfohlen.

Schwache CYP3A4-Hemmer
Die Auswirkung schwacher CYP3A4-Hemmer (z. B. Cimetidin) wurde nicht untersucht; ein liber den
von méBigen Inhibitoren hinausgehender Effekt ist nicht zu erwarten.

CYP3A4-Induktoren

Bei Induktion von CYP3A4 durch die gleichzeitige Gabe von Rifampicin 600 mg einmal téglich kam
es nach oraler Anwendung von Fesoterodin 8 mg zu einer Reduzierung von Cpax und der AUC des
aktiven Metaboliten von Fesoterodin um ungefahr 70 % bzw. 75 %.

Eine Induktion von CYP3A4 kann zu subtherapeutischen Plasmaspiegeln fiihren. Die gleichzeitige
Anwendung mit CYP3A4-Induktoren (z. B. Carbamazepin, Rifampicin, Phenobarbital, Phenytoin,
Johanniskraut) wird nicht empfohlen (siche Abschnitt 4.4).



CYP2D6-Hemmer

Die Wechselwirkung mit CYP2D6-Hemmern wurde klinisch nicht untersucht. Bei langsamen
CYP2D6-Metabolisierern sind die mittlere Cmax und die mittlere AUC des aktiven Metaboliten im
Vergleich zu schnellen Metabolisierern um das 1,7- bzw. 2-Fache erhoht. Die gleichzeitige
Anwendung eines starken CYP2D6-Hemmers kann zu einer verstdrkten Exposition und

unerwiinschten Ereignissen fiihren. Es kann eine Dosisreduktion auf 4 mg erforderlich sein (siche
Abschnitt 4.4).

Orale Kontrazeptiva

Fesoterodin beeintrichtigt die Ovulationshemmung durch orale hormonale Kontrazeptiva nicht. In
Gegenwart von Fesoterodin kommt es zu keinen Verdnderungen der Plasmakonzentrationen von
oralen Kombinationskontrazeptiva, die Ethinylestradiol und Levonorgestrel enthalten.

Warfarin

Eine klinische Studie an gesunden Probanden hat ergeben, dass die einmal tagliche Gabe von 8 mg
Fesoterodin keine signifikanten Auswirkungen auf die Pharmakokinetik oder die
gerinnungshemmende Wirkung einer Einzeldosis von Warfarin hat.

Kinder und Jugendliche
Studien zur Erfassung von Wechselwirkungen wurden nur bei Erwachsenen durchgefiihrt.

4.6 Fertilitit, Schwangerschaft und Stillzeit

Schwangerschaft

Es liegen keine hinreichenden Daten flir die Anwendung von Fesoterodin bei Schwangeren vor.
Tierexperimentelle Studien zur Reproduktionstoxizitdt mit Fesoterodin zeigen eine geringe
Embryotoxizitét. In Reproduktionsstudien an Tieren fiihrte eine perorale Gabe von Fesoterodin bei
trachtigen Mausen und Kaninchen wahrend der Organogenese zu Fetotoxizitdt bei maternalen
Expositionen, die jeweils dem 6- und 3-Fachen der maximal empfohlenen Dosis beim Menschen
(MRHD, maximum recommended human dose) entsprachen, basierend auf der AUC (siehe

Abschnitt 5.3). Das potenzielle Risiko fiir den Menschen ist nicht bekannt. Daher wird die Anwendung
von TOVIAZ wihrend der Schwangerschaft nicht empfohlen.

Stillzeit
Es ist nicht bekannt, ob Fesoterodin/ Metaboliten beim Menschen in die Muttermilch {ibergehen; daher
wird empfohlen, wihrend der Behandlung mit TOVIAZ nicht zu stillen.

Fertilitdt

Es wurden keine klinischen Studien zur Beurteilung der Wirkung von Fesoterodin auf die Fertilitét
beim Menschen durchgefiihrt. Ergebnisse bei Méusen bei Expositionen von etwa dem 5- bis 19-
Fachen der MRHD zeigen Auswirkungen auf die weibliche Fertilitdt. Die klinischen Implikationen
dieser Ergebnisse bei Tieren sind jedoch nicht bekannt (siche Abschnitt 5.3). Frauen im gebarfahigen
Alter sollten auf das Fehlen von Daten zur Fertilitdt beim Menschen hingewiesen werden und
TOVIAZ nur nach individueller Nutzen-Risiko-Abwiagung erhalten.

4.7 Auswirkungen auf die Verkehrstiichtigkeit und die Fihigkeit zum Bedienen von
Maschinen

TOVIAZ hat geringen Einfluss auf die Verkehrstiichtigkeit und die Fahigkeit zum Bedienen von
Maschinen.

Beim Lenken eines Fahrzeugs oder beim Bedienen von Maschinen ist Vorsicht geboten, da es zu
Nebenwirkungen wie verschwommenem Sehen, Schwindel und Somnolenz kommen kann (siche
Abschnitt 4.8).



4.8 Nebenwirkungen

Zusammenfassung des Sicherheitsprofils

Die Sicherheit von Fesoterodin wurde im Rahmen von placebokontrollierten klinischen Studien an
insgesamt 2.859 Patienten mit {iberaktiver Blase untersucht, von denen 780 Placebo erhielten.

Aufgrund der pharmakologischen Eigenschaften von Fesoterodin kann die Behandlung leichte bis
mittelschwere antimuskarinische Effekte verursachen, wie Mundtrockenheit, trockene Augen,
Dyspepsie und Verstopfung. Ein Harnverhalt kann gelegentlich auftreten.

Mundtrockenheit, die einzige sehr hdufige Nebenwirkung, trat mit einer Haufigkeit von 28,8 % in der
Fesoterodin-Gruppe im Vergleich zu 8,5 % in der Placebo-Gruppe auf. Die Mehrzahl der
Nebenwirkungen trat im 1. Behandlungsmonat auf, mit Ausnahme von Fillen von Harnverhalt oder
einem Restharnvolumen nach Blasenentleerung von mehr als 200 ml, die auch nach lédngerer
Behandlungsdauer auftreten konnten, und zwar bei Ménnern hiufiger als bei Frauen.

Tabellarische Auflistung der Nebenwirkungen

Die folgende Tabelle gibt die Haufigkeit der unter der Behandlung aufgetretenen Nebenwirkungen aus
placebokontrollierten klinischen Studien wieder und aus den Erfahrungen nach der Markteinfiihrung.

Den in dieser Tabelle aufgefiihrten Nebenwirkungen liegen folgende Angaben zur Haufigkeit
zugrunde: sehr haufig (> 1/10), haufig (> 1/100 bis < 1/10), gelegentlich (> 1/1.000 bis < 1/100), selten

(= 1/10.000 bis < 1/1.000).

Innerhalb jeder Haufigkeitsgruppe werden die Nebenwirkungen nach abnehmendem Schweregrad

angegeben.
Systemorganklasse Sehr hiufig Haufig Gelegentlich Selten
Infektionen und Harnwegsinfektionen
parasitére Erkrankungen
Psychiatrische Schlaflosigkeit Verwirrtheit
Erkrankungen
Erkrankungen des Schwindel, Dysgeusie,
Nervensystems Kopfschmerzen Somnolenz
Augenerkrankungen trockene Augen verschwommenes
Sehen
Erkrankungen des Ohrs Vertigo
und des Labyrinths
Herzerkrankungen Tachykardie,
Palpitationen
Erkrankungen der trockene Kehle pharyngolaryngeale
Atemwege, des Schmerzen,
Brustraums und Husten,
Mediastinums trockene Nase
Erkrankungen des Mundtrockenheit | Bauchschmerzen, | Bauchbeschwerden, Orale
Gastrointestinaltrakts Diarrhoe, Flatulenz, Hypésthesie
Dyspepsie, gastroosophagealer
Verstopfung, Reflux
Ubelkeit
Leber- und ALT-Erh6hung,
Gallenerkrankungen GGT-Erhohung
Erkrankungen der Haut Ausschlag, Angioddem,
und des trockene Haut, Pruritus | Urtikaria
Unterhautzellgewebes
Erkrankungen der Nieren Dysurie Harnverhalt
und Harnwege (einschlieBlich
Restharngefiihl,




Systemorganklasse Sehr hiufig Haufig Gelegentlich Selten

Miktionsstérung),
verzogertes
Wasserlassen

Allgemeine Miidigkeit
Erkrankungen und
Beschwerden am

Verabreichungsort

Beschreibung ausgewéhlter Nebenwirkungen

In klinischen Studien mit Fesoterodin wurden Félle von markanten Leberenzymerhdhungen gemeldet,
wobei sich die Auftrittshaufigkeit nicht von derjenigen in der Placebo-Gruppe unterschied. Der
Zusammenhang mit der Fesoterodin-Behandlung ist unklar.

Bei 782 Patienten unter Behandlung mit 4 mg, 785 Patienten unter Behandlung mit 8 mg,

222 Patienten unter Behandlung mit 12 mg Fesoterodin und 780 Patienten unter Placebo wurden
Elektrokardiogramme erstellt. Das frequenzkorrigierte QT-Intervall in der mit Fesoterodin
behandelten Gruppe unterschied sich nicht von demjenigen in der Placebo-Gruppe. Die Inzidenz eines
QTc > 500 ms nach Behandlungsbeginn bzw. eines Anstiegs des QTc um > 60 ms betrug 1,9 % (bei

4 mg Fesoterodin), 1,3 % (bei 8 mg Fesoterodin), 1,4 % (bei 12 mg Fesoterodin) und 1,5 % (bei
Placebo). Die klinische Relevanz dieser Befunde héngt von den individuellen Risikofaktoren und der
Empfindlichkeit des einzelnen Patienten ab (sieche Abschnitt 4.4).

Nach der Markteinfithrung wurden, vorwiegend wéhrend der ersten Wochen einer Therapie mit
Fesoterodin, Félle von Harnverhalt beobachtet, die eine Katheterisierung notwendig machten. Diese
betrafen hauptsichlich &ltere ménnliche Patienten (> 65 Jahre) mit einer Anamnese, die eine benigne
Prostatahyperplasie vermuten liel (siche Abschnitt 4.4).

Meldung des Verdachts auf Nebenwirkungen

Die Meldung des Verdachts auf Nebenwirkungen nach der Zulassung ist von grofer Wichtigkeit. Sie
ermdglicht eine kontinuierliche Uberwachung des Nutzen-Risiko-Verhiltnisses des Arzneimittels.
Angehorige von Gesundheitsberufen sind aufgefordert, jeden Verdachtsfall einer Nebenwirkung iiber
das in Anhang V aufgefiihrte nationale Meldesystem anzuzeigen.

4.9 Uberdosierung

Eine Uberdosierung mit Antimuskarinika einschlieBlich Fesoterodin kann zu schweren anticholinergen
Wirkungen fiihren. Die Behandlung sollte symptomatisch und unterstiitzend erfolgen. Im Fall einer
Uberdosierung wird eine EKG-Uberwachung empfohlen. Zudem miissen unterstiitzende
StandardmaBnahmen ergriffen werden, um einer QT-Verldngerung wirksam zu begegnen. Fesoterodin
wurde in klinischen Studien in Dosen von bis zu 28 mg/Tag sicher angewendet.

Zur Behandlung einer Fesoterodin-Uberdosierung miissen die Patienten einer Magenspiilung
unterzogen werden und Aktivkohle erhalten. Die Symptome sollten wie folgt behandelt werden:

- Schwere zentrale anticholinerge Nebenwirkungen (z. B. Halluzinationen, starke Erregung): mit
Physostigmin behandeln

- Krampfe bzw. ausgeprigte Erregung: mit Benzodiazepinen behandeln

- Respiratorische Insuffizienz: durch kiinstliche Beatmung behandeln

- Tachykardie: mit Betablockern behandeln

- Harnretention: durch Katheterisierung behandeln

- Mydriasis: mit Pilocarpin-Augentropfen und/oder durch Unterbringung des Patienten in einem
abgedunkelten Raum behandeln


http://www.ema.europa.eu/docs/en_GB/document_library/Template_or_form/2013/03/WC500139752.doc

5. PHARMAKOLOGISCHE EIGENSCHAFTEN

5.1 Pharmakodynamische Eigenschaften

Pharmakotherapeutische Gruppe: Urologika, Urologische Spasmolytika, ATC-Code: G04B D11

Wirkmechanismus

Fesoterodin ist ein kompetitiver, spezifischer Muskarinrezeptor-Antagonist. Er wird durch
unspezifische Plasmaesterasen groBtenteils und schnell zu dem 5-Hydroxymethylderivat, seinem
priméren aktiven Metaboliten, hydrolysiert, bei dem es sich um die wichtigste pharmakologisch aktive
Substanz von Fesoterodin handelt.

Klinische Wirksamkeit und Sicherheit

Die Wirksamkeit der fixen Dosen von 4 mg und 8 mg Fesoterodin wurde im Rahmen von zwei
randomisierten, placebokontrollierten, doppelblinden Phase-III-Studien iiber 12 Wochen untersucht.
Das mittlere Alter der in diese Studien aufgenommenen Patienten (79 % Frauen, 21 % Méinner) betrug
58 Jahre (Bereich 19-91 Jahre). Insgesamt waren 33 % der Patienten > 65 Jahre, und bei 11 % der
Patienten lag das Alter bei > 75 Jahren.

Am Ende der Behandlung wiesen die mit Fesoterodin behandelten Patienten im Vergleich mit den
Patienten aus der Placebo-Gruppe eine statistisch signifikante mittlere Verminderung der Anzahl der
Miktionen je 24 Stunden sowie der Dranginkontinenzereignisse je 24 Stunden auf. Ebenso war die
Erfolgsrate (Anteil der Patienten, die ihre Erkrankung auf einer 4-Punkte-Skala zur Einstufung des
Behandlungserfolgs als ,,erheblich verbessert™ oder ,,verbessert™ beschrieben) unter Fesoterodin im
Vergleich zu Placebo signifikant hoher. Dartiber hinaus konnte unter Fesoterodin die mittlere
Verdnderung des Ausscheidungsvolumens pro Miktion und die mittlere Verdnderung in der Anzahl
der Tage mit Kontinenz pro Woche (siche folgende Tabelle 1) verbessert werden.

Tabelle 1: Mittlere Verinderungen primiirer und ausgewihlter sekundirer Endpunkte von den
Ausgangswerten bis zum Behandlungsende

Studie 1 Studie 2
Parameter Placebo | Fesoterodin | Fesoterodin | Aktives Placebo | Fesoterodin | Fesoterodin
4 mg 8 mg Vergleichs- 4 mg 8 mg
priparat

Anzahl der Miktionen/24 h #

n=279 n=265 n=276 n=283 n=266 n=267 n=267
Ausgangswert 12,0 11,6 11,9 11,5 12,2 12,9 12,0
Verianderung -1,02 -1,74 -1,94 -1,69 -1,02 -1,86 -1,94
gegeniiber
Ausgangswert
p-Wert < 0,001 < 0,001 0,032 < 0,001
Ansprechrate (Ansprechen auf Behandlung) #

n=279 n=265 n=276 n=283 n=266 n=267 n=267
Ansprechrate | 53,4 % 74,7 % 79,0 % 72,4 % 45,1 % 63,7 % 74,2 %
p-Wert < 0,001 < 0,001 < 0,001 < 0,001
Anzahl der Dranginkontinenzereignisse/24 h

n=211 n=199 n=223 n=223 n=205 n=228 n=218
Ausgangswert 3,7 3.8 3,7 3,8 3,7 3,9 3,9
Verianderung -1,20 -2,06 -2,27 -1,83 -1,00 -1,77 -2,42
gegeniiber
Ausgangswert
p-Wert 0,001 < 0,001 0,003 < 0,001




Studie 1 Studie 2
Parameter Placebo | Fesoterodin | Fesoterodin Aktives Placebo | Fesoterodin | Fesoterodin
4 mg 8 mg Vergleichs- 4 mg 8 mg
priparat

Anzahl der Tage mit Kontinenz pro Woche

n=211 n=199 n=223 n=223 n=205 n=228 n=218
Ausgangswert 0,8 0,8 0,6 0,6 0,6 0,7 0,7
Veranderung 2,1 2,8 34 2,5 1,4 2.4 2,8
gegeniiber
Ausgangswert
p-Wert 0,007 < 0,001 < 0,001 < 0,001
Ausgeschiedenes Volumen pro Miktion (ml)

n=279 n=265 n=276 n=283 n=266 n=267 n=267
Ausgangswert 150 160 154 154 159 152 156
Verdnderung 10 27 33 24 8 17 33
gegeniiber
Ausgangswert
p-Wert < 0,001 < 0,001 0,150 < 0,001

# primédre Endpunkte

Kardiale Elektrophysiologie

Die Wirkung von 4 mg und 28 mg Fesoterodin auf das QT-Intervall wurde im Rahmen einer
doppelblinden, randomisierten, placebo- und positiv-kontrollierten (400 mg Moxifloxacin)
Parallelgruppenstudie mit einmal tdglicher Behandlung iiber 3 Tage an 261 Versuchspersonen
beiderlei Geschlechts im Alter von 45 bis 65 Jahren umfassend untersucht. Die mittels Friedericia-
Korrektur bestimmte Verdnderung des QTc gegeniiber dem Ausgangswert zeigte keine Unterschiede
zwischen der Gruppe mit aktiver Behandlung und der Placebo-Gruppe.

Kinder und Jugendliche

Fesoterodin wurde in einer randomisierten Open-Label-Studie untersucht, die aus einer 12-wochigen
Phase zur Beurteilung der Wirksamkeit und einer anschlieBenden 12-wochigen
Sicherheitsverlangerungsphase bei Kindern und Jugendlichen im Alter von 6 bis 17 Jahren mit
neurogener Detrusoriiberaktivitit bestand. Es wurden zwei Kohorten untersucht. In Kohorte 1
erhielten 124 Patienten mit einem Korpergewicht iiber 25 kg eine fixe Dosis Fesoterodin mit 4 mg
oder 8 mg Tabletten einmal téglich oder den aktiven Komparator Oxybutynin XL Tabletten. In der
Sicherheitsverldngerungsphase wurden die urspriinglich auf die Tabletten des aktiven Komparators
randomisierten Patienten auf Fesoterodin 4 mg oder 8 mg Tabletten umgestellt (Zuordnung durch den
Priifarzt). In Kohorte 2 erhielten 57 Patienten mit einem Korpergewicht von <25 kg einmal tiglich
eine fixe Dosis von 2 mg oder 4 mg Fesoterodin in einer in der Erprobung befindlichen Formulierung
(beads-in-capsule, BIC; Kiigelchen in einer Kapsel). In der Sicherheitsverlidngerungsphase erhielten
die Patienten weiterhin die Fesoterodin-Dosis, auf die sie randomisiert worden waren. Fiir die
Aufnahme in die Studie mussten die Patienten eine stabile neurologische Erkrankung und eine klinisch
oder urodynamisch nachgewiesene neurogene Detrusoriiberaktivitit aufweisen (siche Abschnitt 4.2).

Der primére Wirksamkeitsendpunkt fiir beide Kohorten war die mittlere Verdnderung der maximalen
zystometrischen Blasenkapazitét (maximum cystometric bladder capacity, MCBC) in Woche 12
gegeniiber dem Ausgangswert. Die Behandlung mit Fesoterodin 4 mg oder 8 mg Tabletten fiihrte bei
den pédiatrischen Patienten in Kohorte 1 zu Verbesserungen des primédren Wirksamkeitsendpunkts
MCBC vom Ausgangswert bis Woche 12, wobei die Verdnderungen gegeniiber dem Ausgangswert
bei Fesoterodin 8 mg Tabletten numerisch hoher waren als bei Fesoterodin 4 mg Tabletten. Die
Behandlung mit Fesoterodin 2 mg und 4 mg BIC fiihrte bei den pédiatrischen Patienten in Kohorte 2
zu Verbesserungen des priméren Wirksamkeitsendpunkts MCBC vom Ausgangswert bis Woche 12,
wobei die Verdnderungen gegeniiber dem Ausgangswert bei Fesoterodin 4 mg BIC numerisch hoher
waren als bei Fesoterodin 2 mg BIC.
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Tabelle 2: Mittlerer Ausgangswert und Verinderung der maximalen zystometrischen
Blasenkapazitiit (ml) vom Ausgangswert bis Woche 12

Kohorte 1 Kohorte 2
(Korpergewicht > 25 kg) (Korpergewicht < 25 kg)
Feso 4 mg Feso 8 mg Oxybutynin Feso 2 mg Feso 4 mg
Tablette Tablette XL BIC BIC

n=41 n=41 n=38 n=25 n=28
Ausgangswert 195,1 173,3 164,1 131,4 126,7
Verénderung
gegeniiber 58,12 87,17 40,17
Ausgangswert (28,84; 83,36 (56,82; 23,49 (20,84;
(95%-KI)* 87,39) (54,22; 112,49) 117,53) (3,03; 43,95) 59,50)
p-Wert
gegeniiber
Ausgangswert® 0,0001 <0,0001 <0,0001 --b --b

Abkiirzungen: BIC = Beads-in-Capsule; KI = Konfidenzintervall; Feso = Fesoterodin, n = Anzahl Patienten mit

nicht fehlenden Ausgangswerten.

Ausgangswert definiert als letzter verfligbarer Messwert vor Beginn der Behandlung.

a. Auf der Grundlage eines Kovarianzanalyse-Modells mit Termen fiir Behandlungsgruppe, maximale
zystometrische Blasenkapazitit zu Studienbeginn und Kérpergewicht zu Studienbeginn. Fiir die
Imputation fehlender Werte wurde die LOCF (last observation carried forward)/der Ausgangswert
verwendet.

b. Fiir Kohorte 2 war kein Hypothesentest geplant; deshalb sind keine p-Werte angegeben.

Sekunddre Endpunkte

Die Behandlung mit Fesoterodin 4 mg oder 8 mg Tabletten fiihrte zu statistisch signifikanten
Verbesserungen beim urodynamischen Messwert des sekunddren Endpunkts Blasenvolumen bei der
ersten unwillkiirlichen Detrusorkontraktion.

Die am haufigsten gemeldeten Nebenwirkungen in der Wirksamkeitsphase waren Diarrhoe,
Mundtrockenheit, Verstopfung, Abdominalschmerz (einschlieBlich Schmerzen im Oberbauch) und
Kopfschmerzen. Diese leichten bis mittelschweren Nebenwirkungen stehen im Einklang mit den
pharmakologischen, antimuskarinischen Eigenschaften von Fesoterodin. Bei Patienten, die TOVIAZ
erhielten, wurde ein Anstieg der Herzfrequenz beobachtet, der nicht mit klinischen Symptomen
verbunden war. Insgesamt war das Sicherheitsprofil bei padiatrischen Patienten mit neurogener
Detrusoriiberaktivitit dhnlich wie bei Erwachsenen mit Syndrom der iiberaktiven Blase.

5.2 Pharmakokinetische Eigenschaften

Resorption
Nach oraler Anwendung konnte Fesoterodin aufgrund der schnellen und umfangreichen Hydrolyse

durch unspezifische Plasmaesterasen nicht im Plasma nachgewiesen werden.

Die Bioverfiigbarkeit des aktiven Metaboliten betrigt 52 %. Nach oraler Einzel- oder Mehrfachgabe
von Fesoterodin in Dosierungen von 4 mg bis 28 mg verhalten sich die Plasmakonzentrationen des
aktiven Metaboliten dosisproportional. Die Exposition im Steady State gegeniiber 5S-HMT bei
gesunden erwachsenen Probanden nach einer Behandlung mit Fesoterodin 4 mg and 8 mg Tabletten
einmal téglich ist in Tabelle 3 zusammengefasst.
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Tabelle 3: Zusammenfassung der geometrischen Mittelwerte [% VK] der pharmakokinetischen
Parameter fiir den aktiven Metaboliten nach Steady-State-Dosierung von
Fesoterodin bei gesunden erwachsenen Probanden im Alter von 18 bis 50 Jahren

Dosierung/
Darreichungsform n Cax,ss (ng/ml) AUCau,ss (ng*h/ml)
4 mg QD/Tablette 6 1,71 (74,9) 16,39 (69,8)
8 mg QD/ Tablette 6 4,66 (43,3) 46,51 (46,8)

Abkiirzungen: AUCuss = Fldche unter der Konzentrations-Zeit-Kurve im Steady State iiber das 24-Stunden-
Dosierungsintervall; Cmaxss = maximale Plasmakonzentration im Steady State; VK = Variationskoeffizient;
n = Anzahl Patienten mit PK-Daten; QD = einmal tiglich.

Plasmaspitzenkonzentrationen werden nach etwa 5 Stunden erreicht. Therapeutische Plasmaspiegel
stellen sich bereits nach der ersten Anwendung von Fesoterodin ein. Nach Mehrfachgabe kommt es zu
keiner Kumulation.

Verteilung
Die Bindung des aktiven Metaboliten an Plasmaproteine ist gering, wobei ungeféhr 50 % an Albumin

und Alpha-1-Saure-Glykoprotein gebunden werden. Nach intravendser Infusion des aktiven
Metaboliten betrdgt das mittlere Verteilungsvolumen im Steady State 169 1.

Biotransformation

Nach oraler Anwendung wird Fesoterodin rasch und umfassend zu seinem aktiven Metaboliten
hydrolysiert. Der aktive Metabolit unterliegt in der Leber unter Beteiligung von CYP2D6 und
CYP3A4 einer weiteren Verstoffwechslung zu seinen Carboxy-, Carboxy-N-Desisopropyl- und
N-Desisopropyl-Metaboliten. Keiner dieser Metaboliten trigt signifikant zur antimuskarinischen
Wirkung von Fesoterodin bei. Die mittlere Cmax und die AUC des aktiven Metaboliten sind bei
langsamen Metabolisierern im Vergleich zu schnellen Metabolisierern von CYP2D6 um das bis zu
1,7- bzw. 2-Fache erhoht.

Elimination

Die Verstoffwechslung in der Leber und die renale Ausscheidung tragen signifikant zur Elimination
des aktiven Metaboliten bei. Nach oraler Anwendung von Fesoterodin wurden ungefahr 70 % der
angewendeten Dosis in Form des aktiven Metaboliten (16 %), Carboxy-Metaboliten (34 %), Carboxy-
N-Desisopropyl-Metaboliten (18 %) bzw. N-Desisopropyl-Metaboliten (1 %) im Urin
wiedergefunden; ein geringerer Anteil (7 %) fand sich in den Fizes. Nach oraler Anwendung liegt die
terminale Halbwertszeit des aktiven Metaboliten bei ca. 7 Stunden und ist abhingig von der
Resorptionsrate.

Alter und Geschlecht
Alters- und geschlechtsspezifische Dosisanpassungen werden nicht empfohlen. Die Pharmakokinetik
von Fesoterodin wird durch Alter oder Geschlecht nicht wesentlich beeinflusst.

Kinder und Jugendliche

Bei pédiatrischen Patienten im Alter von 6 bis 17 Jahren mit neurogener Detrusoriiberaktivitit und
einem Korpergewicht von 35 kg, die extensive CYP2D6-Metabolisierer sind und Fesoterodin-
Tabletten erhalten, werden die Mittelwerte der scheinbaren oralen Clearance, des
Verteilungsvolumens und der Geschwindigkeitskonstante der Resorption von 5-HMT auf jeweils etwa
72 1/h, 68 1 bzw. 0,09 h'! geschiitzt. Die Tmax und die Halbwertszeit von 5-HMT werden auf ca. 2,55 h
bzw. 7,73 h geschitzt. Wie bei Erwachsenen wurde die 5S-HMT-Exposition bei langsamen CYP2D6-
Metabolisierern im Vergleich zu extensiven Metabolisierern auf etwa das 2-Fache geschétzt.

Die Post-hoc-Schiatzungen der S-HMT-Expositionen im Steady State bei padiatrischen Patienten nach
Verabreichung von Fesoterodin 4 mg und 8 mg Tabletten einmal téglich sind in Tabelle 4
zusammengefasst.
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Tabelle 4: Zusammenfassung der geometrischen Mittelwerte [% VK] der
pharmakokinetischen Parameter fiir den aktiven Metaboliten nach Steady-State-
Dosierung von Fesoterodin bei pidiatrischen Patienten mit NDU oder UAB und
einem Korpergewicht > 25 kg

Dosierung/ AUCauss

Alter Darreichungsform n Chnax,ss (ng/ml) (ng*h/ml)
6 bis 17 Jahre 4 mg QD/Tablette 32 4,88 (48,2) 59,1 (51,7)
(Patienten mit

NDU) 8 mg QD/Tablette 39 8,47 (41,6) 103 (46,2)
8 bis 17 Jahre

(Patienten mit NDU

oder UAB) 8 mg QD/Tablette 21 7,15 (39,5) 86,4 (44,0)

! Die Dosierung wurde mit 4 mg QD fiir 4 Wochen eingeleitet und auf 8 mg QD fiir die darauffolgenden

4 Wochen erhoht.

Abkiirzungen: AUCuss = Fldche unter der Konzentrations-Zeit-Kurve im Steady State iiber das 24-Stunden-
Dosierungsintervall; Cmaxss = maximale Plasmakonzentration im Steady State; VK = Variationskoeffizient;
n = Anzahl Patienten mit PK-Daten; NDU = neurogene Detrusoriiberaktivitit; QD = einmal tiglich; UAB =
iberaktive Blase.

Eingeschréankte Nierenfunktion

Bei Patienten mit leichter bis méBiger Niereninsuffizienz (GFR 30 bis 80 ml/min) waren Cpax und
AUC des aktiven Metaboliten gegeniiber gesunden Probanden bis zu 1,5- bzw. 1,8-fach erhoht. Bei
Patienten mit schwerer Niereninsuffizienz (GFR < 30 ml/min) zeigt sich eine Erhéhung von Cpax und
AUC um das 2,0- bzw. 2,3-Fache.

Eingeschrénkte [eberfunktion

Bei Patienten mit maBiger Leberinsuffizienz (Child-Pugh-Klasse B) waren Cmax und AUC des aktiven
Metaboliten gegeniiber gesunden Probanden um das 1,4- bzw. 2,1-Fache erhoht. Die Pharmakokinetik
von Fesoterodin wurde bei Patienten mit schwerer Leberinsuffizienz nicht untersucht.

5.3 Priklinische Daten zur Sicherheit

In priklinischen Studien zur Sicherheitspharmakologie, allgemeinen Toxizitét, Genotoxizitit und
Karzinogenitét wurden keine klinisch relevanten Auswirkungen beobachtet, mit Ausnahme derer, die
mit dem pharmakologischen Effekt des Wirkstoffs zusammenhéngen.

Eine geringe Embryotoxizitit zeigte sich in Reproduktionsstudien bei Dosen, die nahe an den
maternaltoxischen Dosen lagen (erhohte Resorptionsrate, erhohter Abgang vor und nach Nidation).

Es wurde nachgewiesen, dass supratherapeutische Konzentrationen des aktiven Metaboliten von
Fesoterodin in geklonten hERG-Kanélen (hERG = human ether-a-go-go-related gene) den
Kaliumstrom hemmen und in isolierten Purkinjefasern von Hunden die Dauer des Aktionspotenzials
verlangern (70 % und 90 % Repolarisation). Jedoch zeigte der aktive Metabolit bei wachen Hunden
keine Wirkung auf das QT- und QTc-Intervall unter Plasmaexpositionen, die mindestens das 33-Fache
der humanen mittleren freien Plasmaspitzenkonzentration bei schnellen Metabolisierern, bzw. das
21-Fache der bei langsamen Metabolisierern von CYP2D6 gemessenen Expositionen nach Gabe von
Fesoterodin 8 mg einmal téglich betrugen.

In einer Studie zur Fertilitdt und zur frithen embryonalen Entwicklung bei Mausen zeigte Fesoterodin
bei Dosen bis zu 45 mg/kg/Tag keinen Effekt auf die mannliche Reproduktion oder Fertilitét. Bei

45 mg/kg/Tag wurden weniger Gelbkdrper, Implantationsstellen und lebensfahige Feten bei
weiblichen Méausen verzeichnet, die Fesoterodin 2 Wochen lang vor der Paarung und bis
einschlieBlich Tag 7 der Trachtigkeit erhielten. Der maternale No-Observed-Effect-Level (NOEL) und
der NOEL fiir die Effekte auf die Reproduktion und die frithe embryonale Entwicklung betrugen beide
15 mg/kg/Tag. Bezogen auf die AUC war die systemische Exposition bei Médusen 0,6- bis 1,5-mal
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hoher als bei der MRHD (maximum recommended human dose) beim Menschen, wihrend die
Exposition, bezogen auf die maximalen Plasmakonzentrationen, bei Méusen 5- bis 9-mal hoher war.

6. PHARMAZEUTISCHE ANGABEN

6.1 Liste der sonstigen Bestandteile

Tablettenkern

Xylitol
Lactose-Monohydrat
Mikrokristalline Cellulose
Hypromellose
Glyceroldibehenat
Talkum

Filmiiberzug
Poly(vinylalkohol)

Titandioxid (E 171)

Macrogol (3350)

Talkum

Ent6lte Phospholipide aus Sojabohnen
Indigocarmin, Aluminiumsalz (E 132)
6.2 Inkompatibilititen

Nicht zutreffend.

6.3 Dauer der Haltbarkeit

2 Jahre

6.4 Besondere Vorsichtsmafinahmen fiir die Aufbewahrung

Nicht iiber 25 °C lagem.
In der Originalverpackung aufbewahren, um den Inhalt vor Feuchtigkeit zu schiitzen.

6.5 Art und Inhalt des Behiiltnisses

TOVIAZ 4 mg und 8 mg Tabletten sind in Aluminium-Aluminium-Blisterpackungen in Umkartons
mit 7, 14, 28, 30, 56, 84, 98 oder 100 Tabletten erhiltlich. Zusétzlich sind TOVIAZ 4 mg und 8 mg
Tabletten auch in HDPE-Flaschen mit 30 oder 90 Tabletten erhiltlich.

Es werden mdglicherweise nicht alle Packungsgroflen in den Verkehr gebracht.

6.6 Besondere Vorsichtsmafinahmen fiir die Beseitigung

Nicht verwendetes Arzneimittel oder Abfallmaterial ist entsprechend den nationalen Anforderungen
zu beseitigen.

7. INHABER DER ZULASSUNG

Pfizer Europe MA EEIG

Boulevard de la Plaine 17

1050 Briissel

Belgien
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8. ZULASSUNGSNUMMER(N)

TOVIAZ 4 mg Tabletten
EU/1/07/386/001-005
EU/1/07/386/011
EU/1/07/386/013-014
EU/1/07/386/017
EU/1/07/386/019

TOVIAZ 8 mg Tabletten
EU/1/07/386/006-010
EU/1/07/386/012
EU/1/07/386/015-016
EU/1/07/386/018
EU/1/07/386/020

9. DATUM DER ERTEILUNG DER ZULASSUNG/VERLANGERUNG DER
ZULASSUNG

Datum der Erteilung der Zulassung: 20. April 2007
Datum der letzten Verldngerung der Zulassung: 15. Mérz 2012
10. STAND DER INFORMATION

Ausfiihrliche Informationen zu diesem Arzneimittel sind auf den Internetseiten der Européischen
Arzneimittel-Agentur http://www.ema.europa.eu verfiigbar.
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ANHANG II

HERSTELLER, DER FUR DIE CHARGENFREIGABE
VERANTWORTLICH IST

BEDINGUNGEN ODER EINSCHRANKUNGEN FUR DIE
ABGABE UND DEN GEBRAUCH

SONSTIGE BEDINGUNGEN UND AUFLAGEN DER
GENEHMIGUNG FUR DAS INVERKEHRBRINGEN

BEDINGUNGEN ODER EINSCHRANKUNGEN FUR DIE

SICHERE UND WIRKSAME ANWENDUNG DES
ARZNEIMITTELS
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A. HERSTELLER, DER FUR DIE CHARGENFREIGABE VERANTWORTLICH IST

Name und Anschrift der Hersteller, die fiir die Chargenfreigabe verantwortlich sind

Pfizer Manufacturing Deutschland GmbH
Betriebsstitte Freiburg

Mooswaldallee 1

79090 Freiburg

Deutschland

In der Druckversion der Packungsbeilage des Arzneimittels miissen Name und Anschrift des
Herstellers, der fiir die Freigabe der betreffenden Charge verantwortlich ist, angegeben werden.

B. BEDINGUNGEN ODER EINSCHRANKUNGEN FUR DIE ABGABE UND DEN
GEBRAUCH

Arzneimittel, das der Verschreibungspflicht unterliegt.

C. SONSTIGE BEDINGUNGEN UND AUFLAGEN DER GENEHMIGUNG FUR DAS
INVERKEHRBRINGEN

. Regelmiiflig aktualisierte Unbedenklichkeitsberichte [Periodic Safety Update Reports
(PSURys)]

Die Anforderungen an die Einreichung von PSURs fiir dieses Arzneimittel sind in der nach
Artikel 107 ¢ Absatz 7 der Richtlinie 2001/83/EG vorgesehenen und im europdischen
Internetportal fiir Arzneimittel verdffentlichten Liste der in der Union festgelegten Stichtage
(EURD-Liste) - und allen kiinftigen Aktualisierungen - festgelegt.

D. BEDINGUNGEN ODER EINSCHRANKUNGEN FUR DIE SICHERE UND
WIRKSAME ANWENDUNG DES ARZNEIMITTELS

. Risikomanagement-Plan (RMP)

Der Inhaber der Genehmigung fiir das Inverkehrbringen (MAH) fiihrt die notwendigen, im
vereinbarten RMP beschriebenen und in Modul 1.8.2 der Zulassung dargelegten
Pharmakovigilanzaktivitidten und Mafnahmen sowie alle kiinftigen vereinbarten
Aktualisierungen des RMP durch..

Ein aktualisierter RMP ist einzureichen:

¢ nach Aufforderung durch die Européische Arzneimittel-Agentur;

e jedes Mal wenn das Risikomanagement-System geéndert wird, insbesondere infolge neuer
eingegangener Informationen, die zu einer wesentlichen Anderung des Nutzen-Risiko-
Verhiltnisses fithren konnen oder infolge des Erreichens eines wichtigen Meilensteins (in
Bezug auf Pharmakovigilanz oder Risikominimierung).
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ANHANG III

ETIKETTIERUNG UND PACKUNGSBEILAGE

18



A. ETIKETTIERUNG
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ANGABEN AUF DER AUSSEREN UMHULLUNG

Umkarton 4 mg

1. BEZEICHNUNG DES ARZNEIMITTELS

TOVIAZ 4 mg Retardtabletten
Fesoterodinfumarat

2. WIRKSTOFF(E)

Jede Tablette enthélt 4 mg Fesoterodinfumarat.

3. SONSTIGE BESTANDTEILE

Enthélt Lactose und entdlte Phospholipide aus Sojabohnen: weitere Informationen siehe
Packungsbeilage.

4. DARREICHUNGSFORM UND INHALT

7 Retardtabletten
14 Retardtabletten
28 Retardtabletten
30 Retardtabletten
56 Retardtabletten
84 Retardtabletten
98 Retardtabletten
100 Retardtabletten

5. HINWEISE ZUR UND ART(EN) DER ANWENDUNG

Packungsbeilage beachten.
Zum Einnehmen

6. WARNHINWEIS, DASS DAS ARZNEIMITTEL FUR KINDER UNZUGANGLICH
AUFZUBEWAHREN IST

Arzneimittel fiir Kinder unzugénglich aufbewahren.

7. WEITERE WARNHINWEISE, FALLS ERFORDERLICH

Zugeklebte Originalschachtel
Nicht verwenden, wenn Schachtel bereits geéffnet war.
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8. VERFALLDATUM

Verwendbar bis

9. BESONDERE VORSICHTSMASSNAHMEN FUR DIE AUFBEWAHRUNG

Nicht iiber 25 °C lagern.
In der Originalverpackung aufbewahren, um den Inhalt vor Feuchtigkeit zu schiitzen.

10. GEGEBENENFALLS BESONDERE VORSICHTSMASSNAHMEN FUR DIE
BESEITIGUNG VON NICHT VERWENDETEM ARZNEIMITTEL ODER DAVON
STAMMENDEN ABFALLMATERIALIEN

11. NAME UND ANSCHRIFT DES PHARMAZEUTISCHEN UNTERNEHMERS

Pfizer Europe MA EEIG
Boulevard de la Plaine 17
1050 Briissel

Belgien

12. ZULASSUNGSNUMMER(N)

EU/1/07/386/001 7 Retardtabletten
EU/1/07/386/002 14 Retardtabletten
EU/1/07/386/003 28 Retardtabletten
EU/1/07/386/019 30 Retardtabletten
EU/1/07/386/004 56 Retardtabletten
EU/1/07/386/005 98 Retardtabletten
EU/1/07/386/011 84 Retardtabletten
EU/1/07/386/017 100 Retardtabletten

13. CHARGENBEZEICHNUNG

Ch.-B.

| 14.  VERKAUFSABGRENZUNG

| 15. HINWEISE FUR DEN GEBRAUCH

| 16. ANGABEN IN BLINDENSCHRIFT

TOVIAZ 4 mg
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17. INDIVIDUELLES ERKENNUNGSMERKMAL - 2D-BARCODE

2D-Barcode mit individuellem Erkennungsmerkmal.

18. INDIVIDUELLES ERKENNUNGSMERKMAL — VOM MENSCHEN LESBARES
FORMAT

PC
SN
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MINDESTANGABEN AUF BLISTERPACKUNGEN

Beschriftung der Blisterpackung 4 mg

| 1. BEZEICHNUNG DES ARZNEIMITTELS

TOVIAZ 4 mg Retardtabletten
Fesoterodinfumarat

| 2. NAME DES PHARMAZEUTISCHEN UNTERNEHMERS

Pfizer Europe MA EEIG

| 3. VERFALLDATUM

Verwendbar bis

| 4. CHARGENBEZEICHNUNG

Ch.-B.

| 5. WEITERE ANGABEN

Montag
Dienstag
Mittwoch
Donnerstag
Freitag
Samstag
Sonntag
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ANGABEN AUF DEM BEHALTNIS

Behiiltnis HDPE-Flasche — 4 mg

1. BEZEICHNUNG DES ARZNEIMITTELS

TOVIAZ 4 mg Retardtabletten
Fesoterodinfumarat

2. WIRKSTOFF(E)

Jede Tablette enthélt 4 mg Fesoterodinfumarat.

3. SONSTIGE BESTANDTEILE

Enthélt Lactose und entdlte Phospholipide aus Sojabohnen: weitere Informationen siche
Packungsbeilage.

4. DARREICHUNGSFORM UND INHALT

30 Retardtabletten
90 Retardtabletten

5. HINWEISE ZUR UND ART(EN) DER ANWENDUNG

Packungsbeilage beachten.
Zum Einnehmen

6. WARNHINWEIS, DASS DAS ARZNEIMITTEL FUR KINDER UNZUGANGLICH
AUFZUBEWAHREN IST

Arzneimittel fiir Kinder unzugénglich aufbewahren.

| 7. WEITERE WARNHINWEISE, FALLS ERFORDERLICH

| 8. VERFALLDATUM

Verwendbar bis

9. BESONDERE VORSICHTSMASSNAHMEN FUR DIE AUFBEWAHRUNG

Nicht iiber 25 °C lagern.
In der Originalverpackung aufbewahren, um den Inhalt vor Feuchtigkeit zu schiitzen.
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10. GEGEBENENFALLS BESONDERE VORSICHTSMASSNAHMEN FUR DIE
BESEITIGUNG VON NICHT VERWENDETEM ARZNEIMITTEL ODER DAVON
STAMMENDEN ABFALLMATERIALIEN

11. NAME UND ANSCHRIFT DES PHARMAZEUTISCHEN UNTERNEHMERS

Pfizer Europe MA EEIG
Boulevard de la Plaine 17
1050 Briissel

Belgien

12. ZULASSUNGSNUMMER(N)

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

13. CHARGENBEZEICHNUNG

Ch.-B.

| 14.  VERKAUFSABGRENZUNG

| 15. HINWEISE FUR DEN GEBRAUCH

| 16. ANGABEN IN BLINDENSCHRIFT

‘ 17. INDIVIDUELLES ERKENNUNGSMERKMAL - 2D-BARCODE

2D-Barcode mit individuellem Erkennungsmerkmal.

18. INDIVIDUELLES ERKENNUNGSMERKMAL — VOM MENSCHEN LESBARES
FORMAT

PC
SN
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ANGABEN AUF DER AUSSEREN UMHULLUNG

Umkarton 8 mg

1. BEZEICHNUNG DES ARZNEIMITTELS

TOVIAZ 8 mg Retardtabletten
Fesoterodinfumarat

2. WIRKSTOFF(E)

Jede Tablette enthélt 8 mg Fesoterodinfumarat.

3. SONSTIGE BESTANDTEILE

Enthélt Lactose und entdlte Phospholipide aus Sojabohnen: weitere Informationen siche
Packungsbeilage.

4. DARREICHUNGSFORM UND INHALT

7 Retardtabletten
14 Retardtabletten
28 Retardtabletten
30 Retardtabletten
56 Retardtabletten
84 Retardtabletten
98 Retardtabletten
100 Retardtabletten

5. HINWEISE ZUR UND ART(EN) DER ANWENDUNG

Packungsbeilage beachten.
Zum Einnehmen

6. WARNHINWEIS, DASS DAS ARZNEIMITTEL FUR KINDER UNZUGANGLICH
AUFZUBEWAHREN IST

Arzneimittel fiir Kinder unzugénglich aufbewahren.

7. WEITERE WARNHINWEISE, FALLS ERFORDERLICH

Zugeklebte Originalschachtel
Nicht verwenden, wenn Schachtel bereits gedffnet war.

26




8. VERFALLDATUM

Verwendbar bis

9. BESONDERE VORSICHTSMASSNAHMEN FUR DIE AUFBEWAHRUNG

Nicht iiber 25 °C lagern.
In der Originalverpackung aufbewahren, um den Inhalt vor Feuchtigkeit zu schiitzen.

10. GEGEBENENFALLS BESONDERE VORSICHTSMASSNAHMEN FUR DIE
BESEITIGUNG VON NICHT VERWENDETEM ARZNEIMITTEL ODER DAVON
STAMMENDEN ABFALLMATERIALIEN

11. NAME UND ANSCHRIFT DES PHARMAZEUTISCHEN UNTERNEHMERS

Pfizer Europe MA EEIG
Boulevard de la Plaine 17
1050 Briissel

Belgien

12. ZULASSUNGSNUMMER(N)

EU/1/07/386/006 7 Retardtabletten
EU/1/07/386/007 14 Retardtabletten
EU/1/07/386/008 28 Retardtabletten
EU/1/07/386/020 30 Retardtabletten
EU/1/07/386/009 56 Retardtabletten
EU/1/07/386/010 98 Retardtabletten
EU/1/07/386/012 84 Retardtabletten
EU/1/07/386/018 100 Retardtabletten

13. CHARGENBEZEICHNUNG

Ch.-B.

| 14.  VERKAUFSABGRENZUNG

| 15. HINWEISE FUR DEN GEBRAUCH

| 16. ANGABEN IN BLINDENSCHRIFT

TOVIAZ 8 mg

17. INDIVIDUELLES ERKENNUNGSMERKMAL - 2D-BARCODE

2D-Barcode mit individuellem Erkennungsmerkmal.
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18. INDIVIDUELLES ERKENNUNGSMERKMAL - VOM MENSCHEN LESBARES
FORMAT

PC
SN
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MINDESTANGABEN AUF BLISTERPACKUNGEN

Beschriftung der Blisterpackung 8 mg

| 1. BEZEICHNUNG DES ARZNEIMITTELS

TOVIAZ 8 mg Retardtabletten
Fesoterodinfumarat

| 2. NAME DES PHARMAZEUTISCHEN UNTERNEHMERS

Pfizer Europe MA EEIG

| 3. VERFALLDATUM

Verwendbar bis

| 4. CHARGENBEZEICHNUNG

Ch.-B.

| 5. WEITERE ANGABEN

Montag
Dienstag
Mittwoch
Donnerstag
Freitag
Samstag
Sonntag
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ANGABEN AUF DEM BEHALTNIS

Behiltnis HDPE-Flasche — 8 mg

1. BEZEICHNUNG DES ARZNEIMITTELS

TOVIAZ 8 mg Retardtabletten
Fesoterodinfumarat

2. WIRKSTOFF(E)

Jede Tablette enthélt 8 mg Fesoterodinfumarat.

3. SONSTIGE BESTANDTEILE

Enthélt Lactose und entdlte Phospholipide aus Sojabohnen: weitere Informationen siche
Packungsbeilage.

4. DARREICHUNGSFORM UND INHALT

30 Retardtabletten
90 Retardtabletten

5. HINWEISE ZUR UND ART(EN) DER ANWENDUNG

Packungsbeilage beachten.
Zum Einnehmen

6. WARNHINWEIS, DASS DAS ARZNEIMITTEL FUR KINDER UNZUGANGLICH
AUFZUBEWAHREN IST

Arzneimittel fiir Kinder unzugénglich aufbewahren.

| 7. WEITERE WARNHINWEISE, FALLS ERFORDERLICH

| 8. VERFALLDATUM

Verwendbar bis

9. BESONDERE VORSICHTSMASSNAHMEN FUR DIE AUFBEWAHRUNG

Nicht iiber 25 °C lagern.
In der Originalverpackung aufbewahren, um den Inhalt vor Feuchtigkeit zu schiitzen.
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10. GEGEBENENFALLS BESONDERE VORSICHTSMASSNAHMEN FUR DIE
BESEITIGUNG VON NICHT VERWENDETEM ARZNEIMITTEL ODER DAVON
STAMMENDEN ABFALLMATERIALIEN

11. NAME UND ANSCHRIFT DES PHARMAZEUTISCHEN UNTERNEHMERS

Pfizer Europe MA EEIG
Boulevard de la Plaine 17
1050 Briissel

Belgien

12. ZULASSUNGSNUMMER(N)

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

13. CHARGENBEZEICHNUNG

Ch.-B.

| 14.  VERKAUFSABGRENZUNG

| 15. HINWEISE FUR DEN GEBRAUCH

| 16. ANGABEN IN BLINDENSCHRIFT

‘ 17. INDIVIDUELLES ERKENNUNGSMERKMAL - 2D-BARCODE

2D-Barcode mit individuellem Erkennungsmerkmal.

18. INDIVIDUELLES ERKENNUNGSMERKMAL — VOM MENSCHEN LESBARES
FORMAT

PC
SN
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B. PACKUNGSBEILAGE
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Gebrauchsinformation: Information fiir Anwender

TOVIAZ 4 mg Retardtabletten
TOVIAZ 8 mg Retardtabletten
Fesoterodinfumarat

Lesen Sie die gesamte Packungsbeilage sorgfiltig durch, bevor Sie mit der Einnahme dieses

Arzneimittels beginnen, denn sie enthilt wichtige Informationen.

- Heben Sie die Packungsbeilage auf. Vielleicht mdchten Sie diese spiter nochmals lesen.

- Wenn Sie weitere Fragen haben, wenden Sie sich an Thren Arzt oder Apotheker.

- Dieses Arzneimittel wurde Ihnen personlich verschrieben. Geben Sie es nicht an Dritte weiter.
Es kann anderen Menschen schaden, auch wenn diese die gleichen Beschwerden haben wie Sie.

- Wenn Sie Nebenwirkungen bemerken, wenden Sie sich an Thren Arzt oder Apotheker. Dies gilt
auch fiir Nebenwirkungen, die nicht in dieser Packungsbeilage angegeben sind. Siehe
Abschnitt 4.

Was in dieser Packungsbeilage steht

Was ist TOVIAZ und wofiir wird es angewendet?

Was sollten Sie vor der Einnahme von TOVIAZ beachten?
Wie ist TOVIAZ einzunehmen?

Welche Nebenwirkungen sind moglich?

Wie ist TOVIAZ aufzubewahren?

Inhalt der Packung und weitere Informationen

ANk =

1. Was ist TOVIAZ und wofiir wird es angewendet?
TOVIAZ enthilt einen Wirkstoff mit dem Namen Fesoterodinfumarat. Das ist ein so genannter
Muskarinrezeptor-Antagonist, der die Aktivitdt einer liberaktiven Blase vermindert und zur

Behandlung der damit verbundenen Symptome bei Erwachsenen eingesetzt wird.

Mit TOVIAZ werden die Symptome einer iiberaktiven Blase behandelt, wie etwa:

. Fehlende Kontrolle iiber die Blasenentleerung (Dranginkontinenz)
. Plotzlicher Drang, Wasser lassen zu miissen (Harndrang)
. Haufigere Blasenentleerung als iiblich (erhohte Harnfrequenz)

2. Was sollten Sie vor der Einnahme von TOVIAZ beachten?

TOVIAZ darf nicht eingenommen werden,
wenn Sie allergisch gegen Fesoterodin oder gegen Erdnuss bzw. Soja oder gegen einen der in
Abschnitt 6 genannten sonstigen Bestandteile dieses Arzneimittels sind (sieche Abschnitt 2
,,TOVIAZ enthilt Lactose und Sojaél®),
wenn Sie [hre Blase nicht vollstdndig entleeren konnen (Harnverhalt),
wenn sich [hr Magen nur langsam entleert (Magenretention),
wenn Sie trotz Behandlung an erhohtem Augeninnendruck leiden (nicht behandeltes oder nicht
ausreichend behandeltes Engwinkelglaukom),
wenn bei Thnen eine extreme Muskelschwéche vorliegt (Myasthenia gravis),
wenn Sie Geschwiire und Entziindungen im Dickdarm haben (schwere Colitis ulcerosa),
wenn bei Thnen eine akute Dickdarmerweiterung besteht (toxisches Megakolon),
wenn Sie an schweren Leberproblemen leiden,
wenn Sie an Nierenerkrankungen oder méBigen bis schweren Lebererkrankungen leiden und
Arzneimittel einnehmen, die einen der folgenden Wirkstoffe enthalten: Itraconazol oder
Ketoconazol (zur Behandlung von Pilzinfektionen), Ritonavir, Atazanavir, Indinavir, Saquinavir
oder Nelfinavir (antivirale Arzneimittel zur Behandlung von HIV), Clarithromycin oder
Telithromycin (zur Behandlung von bakteriellen Infektionen) und Nefazodon (zur Behandlung
von Depressionen).
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Warnhinweise und Vorsichtsmafinahmen

Es konnte sein, dass Fesoterodin fiir Sie nicht in allen Féllen geeignet ist. Bitte sprechen Sie mit [hrem

Arzt, bevor Sie TOVIAZ einnehmen, wenn einer der folgenden Punkte auf Sie zutrifft:

- wenn Sie Schwierigkeiten mit der vollstindigen Blasenentleerung haben (z. B. bei einer
Vergroferung der Prostata),

- wenn bei [hnen manchmal verminderte Darmbewegungen oder starke Verstopfung auftreten,

- wenn Sie wegen einer Augenerkrankung mit der Bezeichnung Engwinkelglaukom behandelt
werden,

- wenn Sie an einer schwerwiegenden Nieren- oder Lebererkrankung leiden, muss Thr Arzt unter
Umsténden Thre Dosierung anpassen,

- wenn Sie eine so genannte autonome Neuropathie haben, erkennbar an Symptomen wie
Schwankungen des Blutdrucks oder Stérungen der Darm- oder Sexualfunktion,

- wenn bei [hnen eine Erkrankung des Magen-Darm-Trakts mit Einfluss auf die Passage und/oder
Verdauung von Nahrung besteht,

- wenn Sie an Sodbrennen oder Aufstof3en leiden,

- wenn Sie einen Harnwegsinfekt haben; dann muss Thr Arzt Thnen méglicherweise Antibiotika
verschreiben.

Herzprobleme: Sprechen Sie mit [hrem Arzt, wenn einer der folgenden Punkte auf Sie zutrifft:

- Sie haben eine Verdanderung im EKG (Herzuntersuchung), die als QT-Verldngerung bekannt ist,
oder Sie nehmen ein Arzneimittel ein, von dem bekannt ist, dass es diese verursacht.

- Sie haben einen langsamen Puls (Bradykardie).

- Sie leiden an einer Herzerkrankung wie myokardialer Ischdmie (verringerter Blutfluss zum
Herzmuskel), unregelmiBigem Herzschlag oder Herzschwéche.

- Sie haben eine Hypokaliéimie, die sich in ungewohnlich niedrigen Kaliumwerten im Blut duB3ert.

Kinder und Jugendliche
Geben Sie dieses Arzneimittel nicht Kindern und Jugendlichen unter 18 Jahren, da noch zu kléren ist,
ob es bei ihnen wirkt und sicher ist.

Einnahme von TOVIAZ zusammen mit anderen Arzneimitteln

Informieren Sie Thren Arzt oder Apotheker, wenn Sie andere Arzneimittel einnehmen, kiirzlich andere
Arzneimittel eingenommen haben oder beabsichtigen, andere Arzneimittel einzunehmen. Thr Arzt sagt
Thnen, ob Sie TOVIAZ zusammen mit anderen Arzneimitteln einnechmen kénnen.

Bitte informieren Sie Thren Arzt, wenn Sie eines der folgenden Arzneimittel einnehmen oder
anwenden. Bei gleichzeitiger Einnahme bzw. Anwendung von Fesoterodin konnen Nebenwirkungen
wie Mundtrockenheit, Verstopfung, Schwierigkeiten bei der Blasenentleerung oder Benommenheit
starker ausgepragt sein oder haufiger auftreten.

- Arzneimittel mit dem Wirkstoff Amantadin (zur Behandlung der Parkinson-Krankheit)

- Bestimmte Arzneimittel zur Verbesserung der Magen-Darm-Beweglichkeit oder zur Linderung
von Magenkrdmpfen oder -spasmen und zur Vorbeugung gegen Reisekrankheit wie
Arzneimittel, die Metoclopramid enthalten

- Bestimmte Arzneimittel zur Behandlung von psychiatrischen Erkrankungen wie Antidepressiva
und Neuroleptika

Bitte informieren Sie Thren Arzt auch, wenn Sie eines der folgenden Arzneimittel einnehmen:

- Arzneimittel, die einen der folgenden Wirkstoffe enthalten, konnen den Abbau von Fesoterodin
beschleunigen und damit seine Wirkung vermindern: Johanniskraut (pflanzliches Arzneimittel),
Rifampicin (zur Behandlung von bakteriellen Infektionen), Carbamazepin, Phenytoin und
Phenobarbital (unter anderem zur Behandlung von Epilepsie)

- Arzneimittel, die einen der folgenden Wirkstoffe enthalten, konnen die Fesoterodin-Spiegel im
Blut erhohen: Itraconazol oder Ketoconazol (zur Behandlung von Pilzinfektionen), Ritonavir,
Atazanavir, Indinavir, Saquinavir oder Nelfinavir (antivirale Arzneimittel zur Behandlung von
HIV), Clarithromycin oder Telithromycin (zur Behandlung von bakteriellen Infektionen),
Nefazodon (zur Behandlung von Depressionen), Fluoxetin oder Paroxetin (zur Behandlung von
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Depressionen und Angst), Buproprion (zur Raucherentwdhnung oder zur Behandlung von
Depressionen), Chinidin (zur Behandlung von Herzrhythmusstorungen) und Cinacalcet (zur
Behandlung des Hyperparathyreoidismus)

Arzneimittel, die den Wirkstoff Methadon enthalten (zur Behandlung von starken Schmerzen
und Drogenproblemen)

Schwangerschaft und Stillzeit
Sie sollen TOVIAZ nicht einnehmen, wenn Sie schwanger sind, da die Wirkungen von Fesoterodin
auf die Schwangerschaft und das Ungeborene nicht bekannt sind.

Es ist nicht bekannt, ob Fesoterodin in die Muttermilch tibertritt. Stillen Sie daher wahrend der
Behandlung mit TOVIAZ nicht.

Wenn Sie schwanger sind oder stillen oder wenn Sie vermuten, schwanger zu sein, oder beabsichtigen,
schwanger zu werden, fragen Sie vor der Einnahme dieses Arzneimittels IThren Arzt oder Apotheker
um Rat.

Verkehrstiichtigkeit und Fihigkeit zum Bedienen von Maschinen

TOVIAZ kann verschwommenes Sehen, Schwindel und Schléfrigkeit verursachen. Wenn solche
Wirkungen bei Thnen auftreten, diirfen Sie sich nicht an das Steuer eines Fahrzeugs setzen und keine
Werkzeuge oder Maschinen bedienen.

TOVIAZ enthiilt Lactose und Sojadl
TOVIAZ enthélt Lactose. Bitte nehmen Sie TOVIAZ erst nach Riicksprache mit Threm Arzt ein, wenn
Thnen bekannt ist, dass Sie an einer Zuckerunvertréglichkeit leiden.

Dieses Arzneimittel enthalt Sojadl. Es darf nicht eingenommen werden, wenn Sie allergisch gegeniiber
Erdnuss oder Soja sind.

3. Wie ist TOVIAZ einzunehmen?

Nehmen Sie dieses Arzneimittel immer genau nach Absprache mit Ihrem Arzt ein. Fragen Sie bei
Threm Arzt oder Apotheker nach, wenn Sie sich nicht sicher sind.

Die empfohlene Anfangsdosis von TOVIAZ ist eine 4-mg-Tablette tdglich. Je nachdem, wie Sie auf
das Arzneimittel ansprechen, kann Thr Arzt Thre Dosis auf eine 8-mg-Tablette taglich erhohen.

Schlucken Sie die Tablette als Ganzes mit einem Glas Wasser. Zerkauen Sie die Tablette nicht!
TOVIAZ kann mit oder ohne Nahrung eingenommen werden.

Moglicherweise fillt es Thnen leichter, an die Einnahme Thres Arzneimittels zu denken, wenn Sie die
Tabletten jeden Tag zur gleichen Tageszeit einnehmen.

Wenn Sie eine groflere Menge von TOVIAZ eingenommen haben, als Sie sollten

Wenn Sie mehr Tabletten eingenommen haben, als Sie sollten, oder wenn eine andere Person
versehentlich Thre Tabletten eingenommen hat, wenden Sie sich sofort an [hren Arzt oder ein
Krankenhaus. Zeigen Sie dort die Tablettenpackung vor.

Wenn Sie die Einnahme von TOVIAZ vergessen haben

Wenn Sie die Einnahme einer Tablette vergessen haben, holen Sie die Einnahme nach, sobald Sie sich
daran erinnern, nehmen Sie aber nicht mehr als 1 Tablette pro Tag ein. Nehmen Sie nicht die doppelte
Dosis ein, um eine vergessene Dosis nachzuholen.

Wenn Sie die Einnahme von TOVIAZ abbrechen

Brechen Sie die Einnahme von TOVIAZ nicht ohne Riicksprache mit Ihrem Arzt ab, da die
Beschwerden Ihrer liberaktiven Blase wieder auftreten oder stirker werden konnen, wenn Sie die
Behandlung mit TOVIAZ beenden.
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Wenn Sie weitere Fragen zur Einnahme dieses Arzneimittels haben, wenden Sie sich an Thren Arzt
oder Apotheker.

4. Welche Nebenwirkungen sind moglich?

Wie alle Arzneimittel kann auch dieses Arzneimittel Nebenwirkungen haben, die aber nicht bei jedem
auftreten miissen.

Einige Nebenwirkungen konnten schwerwiegend sein

Schwere allergische Reaktionen, einschlieBlich Angio6dem, traten selten auf. Beenden Sie die
Einnahme von TOVIAZ und kontaktieren Sie unverziiglich Thren Arzt, wenn sich bei Thnen
Schwellungen im Gesicht, Mund oder Hals bilden, da dies lebensbedrohlich sein kann.

Andere Nebenwirkungen

Sehr hiufig (kann mehr als 1 von 10 Personen betreffen)

Es kann zu Mundtrockenheit kommen. Diese Nebenwirkung ist iiblicherweise leicht bis méfig stark
ausgepragt. Dies kann zu einem erhéhten Kariesrisiko fithren. Deshalb sollten Sie Thre Zdhne
regelmdBig zweimal tiglich putzen und im Zweifel einen Zahnarzt aufsuchen.

Haiufig (kann bis zu 1 von 10 Personen betreffen)
Trockene Augen

Verstopfung

Verdauungsstdrungen (Dyspepsie)
Anstrengung oder Schmerzen beim Wasserlassen (Dysurie)
Schwindel

Kopfschmerzen

Magenschmerzen

Durchfall

Ubelkeit

Schlaflosigkeit (Insomnie)

Trockene Kehle

Gelegentlich (kann bis zu 1 von 100 Personen betreffen)
Harnwegsinfektion

Schlifrigkeit (Somnolenz)

Geschmacksstorung (Dysgeusie)

Drehschwindel (Vertigo)

Ausschlag

Trockene Haut

Juckreiz

Magenbeschwerden

Bldhungen (Flatulenz)

Schwierigkeiten mit der vollstindigen Blasenentleerung (Harnverhalt)
Verzogertes Wasserlassen

Sehr starke Miidigkeit (Erschopfung)
Beschleunigter Herzschlag (Tachykardie)
Herzklopfen (Palpitationen)

Leberprobleme

Husten

Trockene Nase

Halsschmerzen

Saures AufstoBen
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. Sehstérungen

Selten (kann bis zu 1 von 1.000 Personen betreffen)

. Nesselsucht (Urtikaria)

. Verwirrtheit

. Taubheitsgefiihl im Mundbereich (Hypésthesie)

Meldung von Nebenwirkungen

Wenn Sie Nebenwirkungen bemerken, wenden Sie sich an Thren Arzt oder Apotheker. Dies gilt auch
fiir Nebenwirkungen, die nicht in dieser Packungsbeilage angegeben sind. Sie konnen
Nebenwirkungen auch direkt tiber das in Anhang V aufgefiihrte nationale Meldesystem anzeigen.
Indem Sie Nebenwirkungen melden, kdnnen Sie dazu beitragen, dass mehr Informationen iiber die
Sicherheit dieses Arzneimittels zur Verfligung gestellt werden konnen.

5. Wie ist TOVIAZ aufzubewahren?
Bewahren Sie dieses Arzneimittel fiir Kinder unzugénglich auf.

Sie diirfen dieses Arzneimittel nach dem auf dem Umkarton und der Blisterpackung nach
,,Verwendbar bis” angegebenen Verfalldatum nicht mehr verwenden. Das Verfalldatum bezieht sich
auf den letzten Tag des angegebenen Monats.

Nicht iiber 25 °C lagern.
In der Originalverpackung aufbewahren, um den Inhalt vor Feuchtigkeit zu schiitzen.

Entsorgen Sie Arzneimittel nicht im Abwasser oder Haushaltsabfall. Fragen Sie Ihren Apotheker, wie
das Arzneimittel zu entsorgen ist, wenn Sie es nicht mehr verwenden. Sie tragen damit zum Schutz der
Umwelt bei.

6. Inhalt der Packung und weitere Informationen
Was TOVIAZ enthilt
° Der Wirkstoff ist Fesoterodinfumarat.

TOVIAZ 4 mg
Jede Retardtablette enthdlt 4 mg Fesoterodinfumarat entsprechend 3,1 mg Fesoterodin.
TOVIAZ 8 mg
Jede Retardtablette enthilt 8 mg Fesoterodinfumarat entsprechend 6,2 mg Fesoterodin.

. Die sonstigen Bestandteile sind:

Tablettenkern: Xylitol; Lactose-Monohydrat; mikrokristalline Cellulose; Hypromellose;
Glyceroldibehenat; Talkum.

Filmiiberzug: Poly(vinylalkohol); Titandioxid (E 171); Macrogol (3350); Talkum; entdlte
Phospholipide aus Sojabohnen; Indigocarmin, Aluminiumsalz (E 132).

Wie TOVIAZ aussieht und Inhalt der Packung

TOVIAZ 4 mg Retardtabletten sind hellblaue, ovale, auf beiden Seiten nach aullen gewolbte
Filmtabletten mit der Pragung ,,FS* auf einer Seite.

TOVIAZ 8 mg Retardtabletten sind blaue, ovale, auf beiden Seiten nach auBlen gewolbte Filmtabletten
mit der Prdgung ,,FT* auf einer Seite.
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TOVIAZ ist in Packungen mit Blisterpackungen mit 7, 14, 28, 30,56, 84, 98 und 100 Retardtabletten

erhiltlich. Zusétzlich ist TOVIAZ auch in HDPE-Flaschen mit 30 oder 90 Tabletten erhéltlich.

Es werden mdglicherweise nicht alle Packungsgrofien in den Verkehr gebracht.

Pharmazeutischer Unternehmer und Hersteller

Pharmazeutischer Unternehmer:

Pfizer Europe MA EEIG
Boulevard de la Plaine 17
1050 Briissel

Belgien

Hersteller:

Pfizer Manufacturing Deutschland GmbH

Betriebsstitte Freiburg
Mooswaldallee 1
79090 Freiburg
Deutschland

Falls Sie weitere Informationen iiber das Arzneimittel wiinschen, setzen Sie sich bitte mit dem
ortlichen Vertreter des pharmazeutischen Unternehmers in Verbindung.

Belgié/Belgique/Belgien
Luxembourg/Luxemburg
Pfizer NV/SA

Tél/Tel: +32 (0)2 554 62 11

Bbarapus

[ aiizep JTrokcemOypr CAPJI, Kinon beirapus

Ten.: +359 2 970 4333

Ceska republika
Pfizer, spol. sr.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: +372 666 7500

EAlLada
Pfizer EAMGG ALE.
TnA: +30 210 6785800
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Lietuva
Pfizer Luxembourg SARL, filialas Lietuvoje
Tel: +370 5 251 4000

Magyarorszag
Pfizer Kft.
Tel.:+36 1 488 37 00

Malta
Vivian Corporation Ltd.
Tel: +356 21344610

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



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

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

Hrvatska
Pfizer Croatia d.o.o.
Tel: +385 1 3908 777

Ireland

Pfizer Healthcare Ireland

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

Island
Icepharma hf.
Simi: + 354 540 8000

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

Kvzpog
Pfizer EAMLGG A.E. (Cyprus Branch)
TnA: +357 22817690

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

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

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

Slovenija

Pfizer Luxembourg SARL

Pfizer, podruznica za svetovanje s podrocja
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 (Northern Ireland)
Pfizer Limited
Tel: +44 (0)1304 616161

Diese Packungsbeilage wurde zuletzt iiberarbeitet im

Weitere Informationsquellen

Ausfiihrliche Informationen zu diesem Arzneimittel sind auf den Internetseiten der Européischen
Arzneimittel-Agentur http://www.ema.europa.eu verfiigbar.
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