LIITE I

VALMISTEYHTEENVETO



1. LAAKEVALMISTEEN NIMI

TOVIAZ 4 mg depottabletti

TOVIAZ 8 mg depottabletti

2. VAIKUTTAVAT AINEET JA NIIDEN MAARAT

TOVIAZ 4 mg tabletit
Yksi depottabletti sisdltdd 4 mg fesoterodiinifumaraattia, mika vastaa 3,1 mg fesoterodiinia.

TOVIAZ 8 mg tabletit
Yksi depottabletti sisdltdd 8 mg fesoterodiinifumaraattia, mika vastaa 6,2 mg fesoterodiinia.

Apuaineet, joiden vaikutus tunnetaan:

TOVIAZ 4 mg tabletit
Yksi 4 mg:n depottabletti siséltdd 0,525 mg soijalesitiinié ja 91,125 mg laktoosia.

TOVIAZ 8 mg tabletit
Yksi 8 mg:n depottabletti sisdltdd 0,525 mg soijalesitiinid ja 58,125 mg laktoosia.

Taydellinen apuaineluettelo, ks. kohta 6.1.

3. LAAKEMUOTO
Depottabletti.
TOVIAZ 4 mg tabletit

4 mg tabletit ovat vaaleansinisid, soikeita, kaksoiskuperia, kalvopaillysteisia tabletteja, joiden toiselle
puolelle on kaiverrettu kirjaimet "FS".

TOVIAZ 8 mg tabletit
8 mg tabletit ovat sinisid, soikeita, kaksoiskuperia, kalvopééllysteisid tabletteja, joiden toiselle puolelle
on kaiverrettu kirjaimet "FT".

4. KLIINISET TIEDOT
4.1 Kayttoaiheet

TOVIAZ on tarkoitettu aikuisille yliaktiivisen rakon oireiden (tihentynyt virtsaamistarve ja/tai
virtsaamispakko ja/tai pakkoinkontinenssi) hoitoon.

4.2  Annostus ja antotapa
Annostus
Aikuiset (mukaan lukien vanhukset)

Suositeltu aloitusannos on 4 mg kerran vuorokaudessa. Annos voidaan suurentaa 8 mg:aan kerran
vuorokaudessa yksil6llisen vasteen mukaan. Enimmaéisvuorokausiannos on 8 mg.

Taysi hoitovaikutus todettiin 2—8 viikossa. Siksi on suositeltavaa uudelleenarvioida hoidon teho
yksittdiselle potilaalle 8 hoitoviikon jélkeen.



Jos potilaan munuaiset ja maksa toimivat normaalisti ja hin saa samanaikaisesti vahvoja CYP3A4:n
estdjid, TOVIAZ-valmisteen enimmaéisvuorokausiannoksen tulee olla 4 mg kerran vuorokaudessa (ks.
kohta 4.5).

Erityisryhmét

Munuaisten ja maksan vajaatoiminta

Seuraavassa taulukossa ovat vuorokausiannoksia koskevat suositukset henkildille, joilla on
munuaisten tai maksan vajaatoiminta ja jotka joko saavat tai eivét saa kohtalaisen vahvoja tai vahvoja
CYP3A4:n estijid (ks. kohdat 4.3, 4.4, 4.5 ja 5.2).

Kohtalaisen vahva® tai vahva® CYP3A4:n estéji
Ei litkitysti Kohtalaisen Vahva laike
vahva lddke
Munuaisten | Lievi 48 mg® 4 mg Viltettivi
vajaatoiminta
Kohtalaisen 4—8 mg® 4 mg Ei saa antaa
vaikea
Vaikea 4 mg Viltettdvi Ei saa antaa
Maksan Lievd 48 mg® 4 mg Viltettivi
vajaatoiminta
Kohtglalsen 4 mg Viltettivi Ei saa antaa
vaikea

(1) Lievésti heikentynyt GFR = 50—80 ml/min; kohtalaisesti heikentynyt GFR = 30-50 ml/min;
vaikeasti heikentynyt GFR = <30 ml/min

(2)  Annosta suurennetaan varovaisesti. Ks. kohdat 4.4, 4.5 ja 5.2.

(3) Kohtalaisen vahvat CYP3A4:n estéjit. Ks. kohta 4.5.

(4)  Vahvat CYP3A4:n estdjdt. Ks. kohdat 4.3,4.4ja 4.5.

TOVIAZ-valmistetta ei saa antaa vaikeaa maksan vajaatoimintaa sairastaville henkil6ille (ks. kohta
4.3).

Pediatriset potilaat
TOVIAZ-valmisteen turvallisuutta ja tehoa alle 6 vuotiaiden lasten hoidossa ei ole varmistettu. Tietoja
ei ole saatavilla.

TOVIAZ-valmisteen turvallisuutta ja tehoa 6—17 vuotiaiden lasten hoidossa ei ole varmistettu.
Saatavissa oleva tieto on kuvattu kohdissa 5.1 ja 5.2, mutta sen perusteella ei voida antaa suosituksia
annostuksesta.

Antotapa
Tabletit otetaan kerran vuorokaudessa nesteen kera ja niellddn kokonaisena. TOVIAZ tabletit voi ottaa

joko ruoan kanssa tai ilman sité.
4.3 Vasta-aiheet

. Yliherkkyys vaikuttavalle aineelle tai kohdassa 6.1 mainituille apuaineille tai maapahkinalle tai
soijalle

Virtsaumpi

Ventrikkeliretentio

Ahdaskulmaglaukooma, joka ei ole hallinnassa

Myasthenia gravis

Vaikea maksan vajaatoiminta (Child-Pugh C)

Samanaikainen vahvojen CYP3A4:n estdjien kéytto potilailla, joilla on kohtalainen tai vaikea
maksan tai munuaisten vajaatoiminta

. Vaikea haavainen paksusuolitulehdus



. Toksinen paksusuolen laajentuma (megakoolon).
4.4 Varoitukset ja kayttoon liittyviit varotoimet
TOVIAZ-valmistetta tulee kdyttdd varoen potilaille, joilla on

- kliinisesti merkittdvé rakon ulosvirtauseste ja virtsaummen vaara (esim. hyvénlaatuisesta
eturauhasen liikakasvusta johtuva kliinisesti merkittdva eturauhasen suurentuminen, ks.
kohta 4.3)

- ruoansulatuskanavaa ahtauttavia héiri6ita (esim. mahanportin ahtauma)

- gastroesofageaalinen refluksi ja/tai sellainen samanaikainen laékitys (esim. suun kautta otettavat
bisfosfonaatit), joka voi aiheuttaa ruokatorvitulehduksen tai pahentaa sité

- ruoansulatuskanavan vahentynyt motiliteetti

- autonominen neuropatia

- ahdaskulmaglaukooma, joka on hallinnassa.

Varovaisuutta on noudatettava fesoterodiinin mairdamisessa tai annoksen suurentamisessa potilaalle,
jonka altistuksen aktiiviselle metaboliitille odotetaan olevan suurentunut (ks. kohta 5.1):

- maksan vajaatoiminta (ks. kohdat 4.2, 4.3 ja 5.2)

- munuaisten vajaatoiminta (ks. kohdat 4.2, 4.3 ja 5.2)

- samanaikainen ladkitys vahvoilla tai kohtalaisen vahvoilla CYP3A4:n estdjilld (ks. kohdat 4.2 ja
4.5)

- samanaikainen l4ékitys vahvalla CYP2D6:n estijéllé (ks. kohdat 4.5 ja 5.2).

Annoksen suurentaminen

Jos potilaalla on useita néita tekijoitd, altistus odotettavasti suurenee entisestédéin. Annoksesta
riippuvaisten antimuskariinisten haittavaikutusten esiintyminen on todennékdista. Niilld, joille annos
voidaan suurentaa 8 mg:aan kerran vuorokaudessa, on ennen annoksen suurentamista arvioitava
yksildllinen vaste ldékitykselle ja sen siedettédvyys.

Elimelliset syyt on poissuljettava, ennen kuin antimuskariinista ldfkehoitoa harkitaan. Valmisteen
turvallisuutta ja tehokkuutta ei ole vield vahvistettu potilailla, joilla detrusorin yliaktiivisuuden syy on
neurogeeninen.

Muut mahdolliset syyt tihentyneeseen virtsaamistarpeeseen (syddmen vajaatoiminnan tai
munuaissairauden hoito) on arvioitava ennen fesoterodiinihoitoa. Jos potilaalla on virtsatietulehdus,
hénelle on aloitettava asianmukainen/mikrobildékehoito.

Angioedeema
Fesoterodiinin kayttjilla on raportoitu angioedeemaa, jota on joissakin tapauksissa esiintynyt

ensimmadisen annoksen jilkeen. Joihinkin tapauksiin voi liittyd ylempien hengitysteiden turvotusta ja
nidma tapaukset voivat olla hengenvaarallisia. Jos angioedeemaa esiintyy, fesoterodiinin anto on
lopetettava ja tarpeellinen ldékehoito on aloitettava heti.

Vahvat CYP3A4:n indusoijat
Fesoterodiinin samanaikaista kdytt6d vahvan CYP3A4:n indusoijan (karbamatsepiinin, rifampisiinin,
fenobarbitaalin, fenytoiinin, mékikuisman) kanssa ei suositella (ks. kohta 4.5).

QT-ajan pidentyminen

Varovaisuutta on noudatettava TOVIAZ-valmisteen kéytdssé potilaille, joilla on QT-ajan
pidentymisen riski (esim. hypokalemia, bradykardia ja samanaikainen QT-aikaa tunnetusti pidentiva
ladkitys) ja entuudestaan jokin merkityksellinen sydénsairaus (esim. sydénlihaksen iskemia,
rytmihdirid, kongestiivinen sydédmen vajaatoiminta) (ks. kohta 4.8). Varovaisuutta on noudatettava
erityisesti silloin, jos potilas saa vahvoja CYP3A4:n estdjid (ks. kohdat 4.2, 4.5 ja 5.1).




Laktoosi

TOVIAZ-depottabletit sisdltivit laktoosia. Siksi titd ladkettd ei tulisi antaa potilaille, joilla on jokin
seuraavista harvinaisista perinnéllisistd sairauksista: galaktoosi-intoleranssi, tdydellinen laktaasin
puutos tai glukoosi-galaktoosi-imeytymishairio.

4.5 Yhteisvaikutukset muiden liikevalmisteiden kanssa seki muut yhteisvaikutukset

Farmakologiset yhteisvaikutukset

Fesoterodiinia tulee kdyttdé varoen muiden sellaisten ladkevalmisteiden kanssa, joilla on
antimuskariinisia tai antikolinergisia ominaisuuksia (esim. amantadiini, trisykliset masennusladkkeet,
tietyt neuroleptit), silld yhteiskéyttd voi aiheuttaa voimakkaampia hoito- ja haittavaikutuksia (esim.
ummetusta, suun kuivumista, tokkuraisuutta, virtsaumpea).

Fesoterodiini voi vahentdd ruoansulatuskanavan motiliteettia stimuloivien ladkevalmisteiden (kuten
metoklopramidin) vaikutusta.

Farmakokineettiset yhteisvaikutukset

In vitro -tutkimustulosten mukaan fesoterodiinin aktiivinen metaboliitti ei estdi CYP1A2-, 2B6-, 2C8-,
2C9-, 2C19-, 2D6-, 2E1- tai 3A4-entsyymeja eikd indusoi CYP1A2-, 2B6-, 2C9-, 2C19- tai 3A4-
entsyymejé kliinisesti merkittidvind pitoisuuksina plasmassa. Siksi fesoterodiini ei todennékdisesti
muuta nididen entsyymien vélitykselld metaboloituvien lddkevalmisteiden puhdistumaa.

CYP3A4:n estdjdt

Vahvat CYP3A4:n estdjdt

Kun CYP3A4 oli estetty samanaikaisesti annetulla 200 mg:1la ketokonatsolia kahdesti vuorokaudessa,
fesoterodiinin aktiivisen metaboliitin Cpmax 2,0-kertaistui ja AUC 2,3-kertaistui CYP2D6:n suhteen
nopeilla metaboloijilla ja vastaavasti 2,1- ja 2,5-kertaistui CYP2D6:n suhteen hitailla metaboloijilla.
Siksi fesoterodiinia saa antaa enintéén 4 mg silloin, kun potilas saa samanaikaisesti vahvoja
CYP3A4:n estdjid (kuten atatsanaviiria, klaritromysiinid, indinaviiria, itrakonatsolia, ketokonatsolia,
nefatsodonia, nelfinaviiria, ritonaviiria [ja kaikkia ritonaviirilla tehostettuja PI-hoito-ohjelmia],
sakinaviiria ja telitromysiinid) (ks. kohdat 4.2 ja 4.4).

Kohtalaisen vahvat CYP3A4:n estdjdit

Fesoterodiinin aktiivisen metaboliitin Cpax lisddntyi noin 19 % ja AUC 27 %, kun CYP3A4:n toiminta
oli estetty antamalla samanaikaisesti kohtalaisen vahvaa CYP3A4:n estijdd flukonatsolia annoksella
200 mg kahdesti vuorokaudessa 2 vuorokauden ajan. Annoksen sovittamista ei suositella kohtalaisen
vahvan CYP3A4:n estdjén (kuten erytromysiinin, flukonatsolin, diltiatseemin, verapamiilin ja
greippimehun) kdyton yhteydessa.

Heikot CYP3A4:n estdjit
Heikon CYP3A4:n estédjin (kuten simetidiinin) vaikutusta ei ole tutkitttu. Vaikutuksen ei odoteta
olevan suurempi kuin kohtalaisen vahvalla estdjalla.

CYP3A4:n indusoijat

Kun potilaille annettiin suun kautta annostellun 8 mg fesoterodiiniannoksen kanssa samanaikaisesti
600 mg rifampisiinia kerran vuorokaudessa - miké johti CYP3A4:n induktioon - fesoterodiinin
aktiivisen metaboliitin Cpax pieneni noin 70 % ja AUC noin 75 %.

CYP3A4:n indusointi saattaa johtaa alle hoitotason jédviin pitoisuuksiin plasmassa. Samanaikaista
kiyttod CYP3A4:n indusoijien (kuten karbamatsepiinin, rifampisiinin, fenobarbitaalin, fenytoiinin,
makikuisman) kanssa ei suositella (ks. kohta 4.4).

CYP2D6:n estdjiit
Yhteisvaikutusta CYP2D6:n estdjien kanssa ei ole tutkittu kliinisesti. CYP2D6:n suhteen hitailla
metaboloijilla aktiivisen metaboliitin keskimééridinen Crax-arvo 1,7-kertaistui ja AUC-arvo 2-kertaistui



verrattuna nopeisiin metaboloijiin. Vahvan CYP2D6:n estdjidn samanaikainen anto voi johtaa
altistuksen suurenemiseen ja haittatapahtumiin. Annos on ehké pienennettivé 4 mg:aan (ks. kohta 4.4).

Suun kautta otettavat ehkdisyvalmisteet

Fesoterodiini ei heikenné suun kautta otettavien hormoniehkéisyvalmisteiden aikaansaamaa ovulaation
suppressiota. Fesoterodiinin kdyton yhteydessé ei esiinny muutoksia etinyyliestradiolia ja
levonorgestreelid sisdltdvien suun kautta otettavien yhdistelméaehkéisyvalmisteiden pitoisuuksissa
plasmassa.

Varfariini

Terveille vapaaehtoisille tehdyssé kliinisessa tutkimuksessa on osoitettu, ettd fesoterodiinin 8 mg:n
vuorokausiannoksella ei ole merkittdvad vaikutusta kerta-annoksena saadun varfariinin
farmakokinetiikkaan tai sen veren hyytymistd ehkdisevdan vaikutukseen.

Pediatriset potilaat
Yhteisvaikutustutkimuksia on tehty vain aikuisilla.

4.6 Hedelmillisyys, raskaus ja imetys

Raskaus

Ei ole olemassa riittdvia tietoja fesoterodiinin kdytostd raskaana oleville naisille. Eldimilla tehdyissa
lisddntymistoksisuustutkimuksissa fesoterodiinilla osoitettiin véhiisté alkiotoksisuutta. Eldimilla
tehdyissa lisddntymistutkimuksissa fesoterodiinin anto suun kautta tiineille hiirille ja kaneille
organogeneesin aikana aiheutti sikidtoksisuutta silloin, kun emon altistus oli AUC-arvon perusteella
hiirilld 6 kertaa suurempi ja kaneilla 3 kertaa suurempi kuin ihmisilld kdytettédessé ihmiselle suositeltua
enimmadisannosta (ks. kohta 5.3). Mahdollista riskid ihmisille ei tunneta. TOVIAZ-valmisteen kayttod
ei suositella raskauden aikana.

Imetys
Ei tiedeté, erittyvitkd fesoterodiini/metaboliitit ihmisen rintamaitoon. Siksi imetystd TOVIAZ-hoidon

aikana ei suositella.

Hedelméillisyys
Fesoterodiinin vaikutusta hedelmaéllisyyteen ei ole tutkittu ihmisilla tehdyissé kliinisissé tutkimuksissa.

Kun altistus hiirilld oli noin 5-19 kertaa suurempi kuin ihmisilld kaytettdessd ihmiselle suositeltua
enimmdisannosta, todettiin fesoterodiinilla vaikutusta naaraiden hedelmallisyyteen; ndiden eldimia
koskevien 16ydosten kliinistd merkitystd ei kuitenkaan tunneta (ks. kohta 5.3). Naisille, jotka voivat
tulla raskaaksi, on kerrottava, ettd fesoterodiinin vaikutuksista ihmisen hedelmaéllisyyteen ei ole tietoa
ja TOVIAZ-valmistetta on annettava néille naisille vain huolellisen tapauskohtaisen haittoja ja hydtyjé
punnitsevan harkinnan jalkeen.

4.7 Vaikutus ajokykyyn ja koneiden kayttokykyyn

TOVIAZ-valmisteella on vidhdinen vaikutus ajokykyyn ja koneiden kayttokykyyn. Varovaisuutta tulee
noudattaa autoa ajettaessa tai koneita kéytettiessé haittavaikutusten, kuten ndakékyvyn hdmértymisen,
heitehuimauksen ja uneliaisuuden, mahdollisen ilmenemisen takia (ks. kohta 4.8).

4.8 Haittavaikutukset

Turvallisuusprofiilin yhteenveto

Fesoterodiinin turvallisuus on arvioitu lumekontrolloiduissa kliinisissa tutkimuksissa yhteensi
2 859:114 yliaktiivista rakkoa sairastaneella potilaalla, joista 780 sai lumeldaketta.

Fesoterodiinin farmakologisten ominaisuuksien vuoksi hoito saattaa aiheuttaa lievié tai kohtalaisia
antimuskariinisia vaikutuksia, kuten suun kuivumista, silmien kuivumista, dyspepsiaa ja ummetusta.
Melko harvoin saattaa ilmeti virtsaumpea.



Suun kuivumista, joka oli ainoa hyvin yleinen haittavaikutus, esiintyi 28,8 %:lla fesoterodiiniryhméssa
verrattuna 8,5 %:iin lumeldékeryhmassa. Haittavaikutukset ilmenivét useimmiten ensimméisen
hoitokuukauden aikana, lukuun ottamatta virtsaummeksi luokiteltuja tapauksia tai tapauksia, joissa
jaannosvirtsan madrd virtsaamisen jalkeen oli yli 200 ml. Tallaisia tapauksia saattoi ilmetd
pitkékestoisen hoidon jélkeen, ja ne olivat yleisempié mies- kuin naispuolisilla tutkimushenkil&illa.

Taulukoitu luettelo haittavaikutuksista

Seuraavassa taulukossa on lueteltu hoidon aiheuttamien haittavaikutusten yleisyydet
lumekontrolloiduissa kliinisissa tutkimuksissa ja markkinoille tulon jélkeiseen kokemukseen
perustuen. Taulukossa ilmoitettujen haittavaikutusten esiintymistiheydet ovat: hyvin yleinen (> 1/10),
yleinen (> 1/100 - < 1/10), melko harvinainen (> 1/1 000 - < 1/100), harvinainen (> 1/10 000 - < 1/1
000).

Haittavaikutukset on esitetty kussakin yleisyysluokassa haittavaikutuksen vakavuuden mukaan
alenevassa jirjestyksessa.

Elinjirjestelmi Hyvin Yleinen Melko Harvinainen
yleinen harvinainen

Infektiot Virtsatieinfektio

Psyykkiset hdiriot Unettomuus Sekavuustila

Hermosto Heitehuimaus, Makuh4irio,
padnsarky uneliaisuus

Silmat Silmien Né&on
kuivuminen hédmértyminen

Kuulo ja tasapainoelin Kiertohuimaus

Sydan Takykardia,
syddmentykytys

Hengityselimet, rintakeha Kurkun Kipu nielussa ja
ja vélikarsina kuivuminen kurkunpddssa,
yska,

nenan
kuivuminen

Ruoansulatuselimist6 Suun Vatsakipu, Vatsavaivat, Oraalinen
kuivuminen | ripuli, ilmavaivat, hypestesia
dyspepsia, gastroesofageaali
ummetus, nen refluksi

pahoinvointi

Maksa ja sappi ALAT-arvon
suureneminen,
GT-arvon
suureneminen

Iho ja ihonalainen kudos Ihottuma, ihon Angioedeema,
kuivuminen; nokkosrokko
kutina

Munuaiset ja virtsatiet Dysuria Virtsaumpi
(mukaan lukien
tunne
jéanndsvirtsasta,
virtsaamishdirio),
heikko
virtsasuihku

Yleisoireet ja antopaikassa Visymys
todettavat haitat




Valikoitujen haittavaikutusten kuvaus

Fesoterodiinin kliinisissé tutkimuksissa ilmoitettiin maksan entsyymiarvojen huomattavaa
suurenemista mutta esiintymistiheys oli sama kuin lumelddkeryhmaéssa. Syy-yhteys
fesoterodiinihoitoon on epaselva.

Sydénfilmi otettiin 782:1ta 4 mg:n fesoterodiiniannosta saaneelta potilaalta, 785:1td 8 mg:n
fesoterodiiniannosta saaneelta potilaalta, 222:Ita 12 mg:n fesoterodiiniannosta saaneelta potilaalta ja
780:1ta lumelddkkettd saaneelta potilaalta. Fesoterodiinilla hoidettujen potilaiden syddmensykkeen
suhteen korjattu QT-aika oli sama kuin lumelddkkeelld hoidetuilla potilailla. QTc oli > 500 ms
lahtotilanteen jalkeen tai QTc-aika oli pidentynyt > 60 ms eri hoitoryhmissa seuraavasti: 1,9 %/4 mg
fesoterodiinia, 1,3 %/8 mg fesoterodiinia, 1,4 %/12 mg fesoterodiinia ja 1,5 %/lumelddke. Néiden
16ydosten kliininen merkitys riippuu yksittdisen potilaan riskitekijoisté ja senhetkisisté alttiuksista (ks.
kohta 4.4).

Markkinoille tulon jdlkeen on kuvattu tapauksia, joissa on tehty katetrointi virtsaummen takia. Ndma
tapaukset ovat ilmenneet yleensd ensimmaéisen fesoterodiinihoitoviikon aikana ja katetroinnit on tehty
enimmaékseen idkkaille (> 65 -vuotiaille) miespotilaille, joiden taustatiedoissa oli hyvénlaatuinen
eturauhasen liikakasvu (ks. kohta 4.4).

Epiillyistd haittavaikutuksista ilmoittaminen

On tirkedd ilmoittaa myyntiluvan myontémisen jilkeisistd 1dédkevalmisteen epdillyistd
haittavaikutuksista. Se mahdollistaa ld&kevalmisteen hyoty—haitta-tasapainon jatkuvan arvioinnin.
Terveydenhuollon ammattilaisia pyydetddn ilmoittamaan kaikista epdillyistéd haittavaikutuksista
liitteessd V luetellun kansallisen ilmoitusjarjestelmén kautta.

4.9 Yliannostus

Yliannostus antimuskariinisilla aineilla, mukaan lukien fesoterodiinilla, voi aiheuttaa vaikeita
antikolinergisid vaikutuksia. Hoidon tulee olla oireenmukaista ja elintoimintoja tukevaa.
Yliannostuksen sattuessa suositellaan EKG-seurantaa. Pidentynyttd QT-aikaa tulee hoitaa
tavanomaisin elintoimintoja tukevin toimenpitein. Kliinisissd tutkimuksissa fesoterodiinin turvallinen
enimmadisannos on ollut 28 mg/vrk.*

Fesoterodiinin yliannostuksessa potilaalle on tehtivd mahahuuhtelu ja annettava aktiivihiiltd. Oireita
tulee hoitaa seuraavasti:

- Vaikeat keskushermostoon kohdistuvat antikolinergiset vaikutukset (esim. aistiharhat,
voimakas kiihtyneisuus): fysostigmiini

- kouristukset tai huomattava kiihtyneisuus: bentsodiatsepiinit

- hengitysvajaus: hengityksen avustaminen

- takykardia: beetasalpaajat

- virtsaumpi: katetrointi

- mydriaasi: pilokarpiini-silmétipat ja/tai lepo pimeéssd huoneessa.

5. FARMAKOLOGISET OMINAISUUDET

5.1 Farmakodynamiikka

Farmakoterapeuttinen ryhmaé: Virtsaelinten sairauksien ladkkeet, virtsatiespasmolyytit, ATC-koodi:
G04B D11

Vaikutusmekanismi

Fesoterodiini on kilpaileva spesifinen muskariinireseptoriantagonisti. Plasman epaspesifiset esteraasit
hydrolysoivat fesoterodiinin nopeasti ja laajasti 5-hydroksimetyylijohdokseksi, joka on sen aktiivinen
padmetaboliitti ja johon fesoterodiinin farmakologinen vaikutus perustuu.




Kliininen teho ja turvallisuus

Fesoterodiinin kiinteiden 4 mg- ja 8 mg -annosten tehoa on arvioitu kahdessa kolmannen vaiheen
satunnaistetussa ja lumekontrolloidussa 12 viikon kaksoissokkotutkimuksessa. Tutkimuksiin
osallistuneet nais- (79 %) ja miespotilaat (21 %) olivat keskimaarin 58-vuotiaita (vaihteluvali
19-91 v). Potilaista 33 % oli > 65-vuotiaita ja 11 % > 75-vuotiaita.

Lumeléddkkeeseen verrattuna keskiméériiset virtsaamiskerrat / 24 h ja pakkoinkontinenssikerrat / 24 h
hoidon lopussa vahenivit fesoterodiinilla hoidetuilla potilailla tilastollisesti merkitsevésti. Samoin
hoitovaste (kuinka monta %:a potilaista ilmoitti tilansa "parantuneen huomattavasti" tai "parantuneen"”
4-portaisella hoitohyddyn asteikolla mitattuna) oli fesoterodiinilla merkitsevésti parempi kuin
lumelddkkeella. Lisdksi fesoterodiini paransi keskiméadrdistd muutosta, joka tapahtui virtsamaarassa
virtsaamiskertaa kohti seki niiden péivien lukumiérissa viikkoa kohti, jolloin virtsankarkailua ei
tapahtunut (katso seuraava taulukko 1).

Taulukko 1: Ensisijaisten ja valikoitujen toissijaisten piAitetapahtumien keskiméiiriiset
muutokset Lihtotilanteesta hoidon loppuun

Tutkimus 1 Tutkimus 2
Para- Lume- | Fesotero- | Fesotero- | Aktiivi | Lume- | Fesotero- | Fesotero-
metri liake diini diini nen liake diini 4 mg diini
4 mg 8 mg vertailu 8 mg
-aine

Virtsaamiskerrat /24 h #

N=279 N=265 N=276 N=283 N=266 N=267 N=267
L&ht6- 12,0 11,6 11,9 11,5 12,2 12,9 12,0
tilanne
Muutos -1,02 -1,74 -1,94 -1,69 -1,02 -1,86 -1,94
lahtotilan-
teesta
p-arvo <0,001 < 0,001 0,032 < 0,001
Hoitoon vastanneet (hoitovaste) #

N=279 N=265 N=276 N=283 N=266 N=267 N=267
Hoitoon 53,4 % 74,7 % 79,0 % 72,4 % 45,1 % 63,7 % 74,2 %
vastanneet
p-arvo <0,001 < 0,001 < 0,001 < 0,001
Pakkoinkontinenssikerrat / 24 h

N=211 N=199 N=223 N=223 N=205 N=228 N=218
L&hto- 3,7 3,8 3,7 3,8 3,7 39 39
tilanne
Muutos -1,20 -2,06 -2,27 -1,83 -1,00 -1,77 -2,42
ldhtotilan-
teesta
p-arvo 0,001 < 0,001 0,003 < 0,001
Piivii, jolloin ei virtsankarkailua / viikko

N=211 N=199 N=223 N=223 N=205 N=228 N=218
Lahto- 0,8 0,8 0,6 0,6 0,6 0,7 0,7
tilanne
Muutos 2,1 2.8 3,4 2,5 1,4 2,4 2.8
lahtotilan-
teesta
p-arvo 0,007 < 0,001 < 0,001 < 0,001
Eritetty virtsaméiri (ml) / virtsaamiskerta

N=279 N=265 N=276 N=283 N=266 N=267 N=267
L&ht6- 150 160 154 154 159 152 156
tilanne




Muutos 10 27 33 24 8 17 33
l1ahtotilan-

teesta

p-arvo < 0,001 < 0,001 0,150 < 0,001

# ensisijaiset paitetapahtumat

Sydémen elektrofysiologia

4 mg ja 28 mg fesoterodiiniannosten vaikutusta QT-aikaan on arvioitu perusteellisesti fesoterodiinia
lumelddkkeeseen ja vaikuttavaan vertailuaineeseen (moksifloksasiini 400 mg) vertailleessa
satunnaistetussa kaksoissokkotutkimuksessa, jossa kéytettiin rinnakkaisryhmié. Tutkimuksessa 261:1le
45—-65-vuotiaalle mies- ja naispotilaalle annettiin hoitoa kerran vuorokaudessa 3 vuorokauden ajan.
Aktiivisia hoitoja ja lumeléddkettd saaneiden ryhmien vililld ei todettu eroja Fridericia-kaavalla
korjatun QT-ajan muuttumisessa léhtdtilanteesta.

Pediatriset potilaat

Fesoterodiinia arvioitiin satunnaistetussa, avoimessa tutkimuksessa, joka kasitti 12 viikkoa kestdneen
tehoa koskeneen tutkimusvaiheen ja sen jalkeen 12 viikkoa kestédneen turvallisuutta koskeneen
jatkovaiheen. Tutkimuksessa oli mukana 6—17-vuotiaita pediatrisia potilaita, joilla oli virtsarakon
seindmélihaksen neurogeeninen yliaktiivisuus. Kahta kohorttia tutkittiin. Kohortissa 1 oli

124 potilasta, jotka painoivat > 25 kg ja jotka saivat kiintedn fesoterodiiniannoksen 4 mg tai 8§ mg
tabletteina kerran paivissé tai aktiivisena vertailuaineena pitkdvaikutteisia oksibutyniinitabletteja.
Aktiivista vertailuainetta sisiltavid tabletteja saamaan satunnaistettujen potilaiden hoidoksi vaihdettiin
turvallisuutta koskeneessa jatkovaiheessa 4 mg:n tai 8 mg:n fesoterodiinitabletti (tutkijan
kohdentamana). Kohortissa 2 oli 57 potilasta, jotka painoivat < 25 kg ja jotka saivat kiintein 2 mg tai
4 mg fesoterodiiniannoksen kerran péivéssd kokeellisenalddkemuotona (kapseliin pakatut rakeet,
beads-in-capsule, BIC). Turvallisuutta koskeneessa jatkovaiheessa potilaat jatkoivat heille
satunnaistetun fesoterodiiniannoksen kaytt6d. Tutkimukseen mukaan tulo edellytti, ettd potilailla oli
vakaa neurologinen sairaus ja kliinisesti tai urodynaamisesti osoitettu virtsarakon seindmalihaksen
neurogeeninen yliaktiivisuus (ks. kohta 4.2).

Kummassakin kohortissa ensisijainen tehon péétetapahtuma oli virtsarakon maksimaalisen
kystometrisen kapasiteetin keskimdirdinen muutos léhtdtilanteesta viikkoon 12. Hoito 4 mg:n tai

8 mg:n fesoterodiinitableteilla paransi kohortin 1 pediatrisilla potilailla ensisijaista tehon
paitetapahtumaa (virtsarakon maksimaalinen kystometrinen kapasiteetti) 1ahtétilanteesta viikkoon 12
siten, ettd ldhtotilanteesta todettu muutos oli 8 mg:n fesoterodiinitableteilla numeerisesti suurempi
kuin 4 mg:n fesoterodiinitableteilla. Hoito 2 mg:n ja 4 mg:n fesoterodiinirakeita siséltaneilld
kapseleilla (BIC) paransi kohortin 2 potilailla ensisijaista tehon pédtetapahtumaa (virtsarakon
maksimaalinen kystometrinen kapasiteetti) 1ahtotilanteesta viikkoon 12 siten, ettd léhtdtilanteesta
todettu muutos oli 4 mg fesoterodiinirakeita siséltavilld kapseleilla numeerisesti suurempi kuin 2 mg
fesoterodiinirakeita sisdltavilld kapseleilla.
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Taulukko 2:

Virtsarakon maksimaalisen kystometrisen kapasiteetin (ml) keskiméiriinen Lihtotilanne ja
muutos lihtotilanteesta viikkoon 12

Kohortti 1 Kohortti 2
(paino > 25 kg) (paino < 25 kg)
Fesoterodiinitabletti | Fesoterodiinitabletti | Pitkivaikutteinen | Fesoterodiini | Fesoterodiini
4 mg 8§ mg oksibutyniini 2 mg, BIC 4 mg, BIC

N =41 N=41 N=38 N=25 N=28
Lahtotilanne 195,1 173,3 164,1 131,4 126,7
Muutos
lahtotilanteesta 40,17
(95 %:n 58,12 83,36 87,17 23,49 (20,84;
luottamusvali)® (28,84; 87,39) (54,22; 112,49) (56,82; 117,53) (3,03; 43,95) 59,50)
p-arvo vs.
1ahtotilanne? 0,0001 <0,0001 <0,0001 --b b

Lyhenteet: BIC = kapseliin pakatut rakeet, beads-in-capsule; N = niiden potilaiden lukumééré, joiden ldhtotilanteen mittaustulos
el puutu; vs. = versus.
Léhtotilanteeksi médriteltiin viimeinen saatavissa oleva mittaus ennen hoidon aloittamista.
a. Perustuu kovarianssimallin analyysiin, jossa mukana hoitoryhmd, virtsarakon maksimaalinen kystometrinen kapasiteetti

lahtotilanteessa ja paino ldhtotilanteessa. Puuttuvat arvot korvattiin viimeisimmasta havainnosta lasketulla arviolla (last

observation carried forward) / 1dht6tilanteen havainnolla.
b. Kohortin 2 osalta ei suunniteltu hypoteesin testausta, joten p-arvoja ei esitet.

Toissijaiset pddtetapahtumat
Hoito 4 mg:n tai 8§ mg:n fesoterodiinitableteilla paransi tilastollisesti merkitsevésti toissijaisena

péétetapahtumana ollutta urodynaamista mittaria eli virtsarakon tilavuutta virtsarakon seindmélihaksen
ensimmadisen tahattoman supistuksen yhteydessa.

Tehoa koskeneessa vaiheessa yleisimmin raportoituja haittavaikutuksia olivat ripuli, suun kuivuminen,
ummetus, vatsakipu (mukaan lukien ylavatsakipu) ja padnsarky. Nama lievat tai keskivaikeat
haittavaikutukset sopivat fesoterodiinin farmakologisiin, antimuskariinisiin ominaisuuksiin. TOVIAZ-
valmistetta saaneilla potilailla havaittiin syddmensykkeen tihenemisté, johon ei liittynyt kliinisia
oireita. Pediatrisilla potilailla, joilla oli virtsarakon seindmélihaksen neurogeeninen yliaktiivisuus, oli
samankaltainen kokonaisturvallisuusprofiili kuin aikuisilla, joilla oli yliaktiivinen rakko.

5.2

Imeytyminen

Farmakokinetiikka

Suun kautta annettua fesoterodiinia ei todeta plasmassa, koska plasman epéspesifiset esteraasit
hydrolysoivat sen nopeasti ja laajasti.

Aktiivisen metaboliitin biologinen hy6tyosuus on 52 %. Kun fesoterodiinia annetaan suun kautta
4-28 mg kerta-annoksena tai toistuvasti, aktiivisen metaboliitin pitoisuudet plasmassa ovat suhteessa
annokseen. Taulukossa 3 on yhteenveto vakaan tilan 5-hydroksimetyylitolterodiinialtistuksesta (5-
HMT), kun terveille aikuisille annettiin 4 mg:n ja 8 mg:n fesoterodiinitabletti kerran paivassa.

Taulukko 3: Yhteenveto aktiivisen metaboliitin farmakokineettisten parametrien geometrisesti
keskiarvosta [%, variaatiokerroin] annettaessa fesoterodiinia vakaassa tilassa 18—
50-vuotiaille terveille aikuisille

Annos/ldikemuoto N Cmax,ss (ng/ml) AUCau,6s (ng*h/ml)

4 mg kerran péivéssd /| 6 1,71 (74,9) 16,39 (69,8)
tabletti

8 mg kerran péivassd/| 6 4,66 (43,3) 46,51 (46,8)
tabletti

Lyhenteet: AUCauss = vakaan tilan pitoisuus -aikakuvaajan pinta-ala 24 tunnin antovélin aikana; Cpax,ss = vakaan

tilan maksimipitoisuus plasmassa; N = niiden potilaiden lukumaiiré, joista on farmakokineettisié tietoja.
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Enimmaistasot plasmassa saavutetaan noin 5 tunnin kuluttua. Hoitotasot plasmassa saavutetaan
fesoterodiinin ensimmadisen antokerran jalkeen. Toistuvassa annossa ei esiinny kertymistd elimistoon.

Jakautuminen

Aktiivinen metaboliitti sitoutuu plasman proteiineihin vain véhéisessé méérin, noin 50 % sitoutuu
albumiiniin ja happamaan alfa-1-glykoproteiiniin. Laskimoinfuusiossa aktiivisen metaboliitin vakaan
tilan jakautumistilavuus on keskimédrin 169 litraa.

Biotransformaatio

Suun kautta annettu fesoterodiini hydrolysoituu nopeasti ja laajasti aktiiviseksi metaboliitikseen.
Aktiivinen metaboliitti metaboloituu edelleen maksassa karboksi-, karboksi-N-desisopropyyli- ja N-
desisopropyylimetaboliitiksi CYP2D6:n ja CYP3A4:n avulla. Mikdin néistd metaboliiteista ei ole
merkittivé fesoterodiinin antimuskariinisen vaikutuksen kannalta. Aktiivisen metaboliitin
keskiméérdinen Cmax 1,7-kertaistuu ja keskimédrdinen AUC-arvo 2-kertaistuu CYP2D6-entsyymin
suhteen hitailla metaboloijilla verrattuna nopeisiin metaboloijiin.

Eliminaatio

Maksassa tapahtuva metabolia ja eritys munuaisten kautta vaikuttavat suuresti aktiivisen metaboliitin
eliminaatioon. Suun kautta annetusta fesoterodiinista noin 70 % 16ytyi virtsasta; aktiivisena
metaboliittina (16 %), karboksimetaboliittina (34 %), karboksi-N-desisopropyylimetaboliittina (18 %)
tai N-desisopropyylimetaboliittina (1 %). Lisdksi 16ytyi pieni mééré (7 %) ulosteesta. Suun kautta
annossa aktiivisen metaboliitin terminaalinen puoliintumisaika on noin 7 tuntia, ja sitd rajoittaa
imeytymisnopeus.

Iké ja sukupuoli
Annosmuutoksia idn tai sukupuolen mukaan ei suositella, koska ne eivét vaikuta merkittivasti

fesoterodiinin farmakokinetiikkaan.

Pediatriset potilaat

Pediatrisilla potilailla (6—17 vuotta, paino 35 kg), joilla on virtsarakon seindmélihaksen neurogeeninen
yliaktiivisuus, jotka ovat nopeita CYP2D6-metaboloijia ja jotka saivat fesoterodiinitabletteja, 5-
HMT:n laskennalliseksi oraaliseksi puhdistumaksi arvioitiin keskimaérin 72 1/h,
jakautumistilavuudeksi keskiméédrin 68 1 ja imeytymisnopeuden vakioksi arvioitiin keskimédérin 0,09 h-
!, 5-HMT:n Tmax-arvoksi arvioitiin noin 2,55 h ja puoliintumisajaksi noin 7,73 h. Hitailla CYP2D6-
metaboloijilla 5-HMT:n altistuksen arvioitiin olevan aikuisten tavoin noin kaksinkertainen nopeisiin
metaboloijiin verrattuna.

Taulukossa 4 esitetddn yhteenveto pediatristen potilaiden vakaan tilan 5S-HMT-altistusten post-hoc-
estimaateista annoksilla 4 mg:n ja 8 mg:n fesoterodiinitabletti kerran péivéssa.

Taulukko 4: Yhteenveto aktiivisen metaboliitin farmakokineettisten parametrien
geometrisesti keskiarvosta [%, variaatiokerroin]| annettaessa fesoterodiinia
vakaassa tilassa > 25 kg:n painoisille pediatrisille potilaille, joilla oli
virtsarakon seinimilihaksen neurogeeninen yliaktiivisuus tai yliaktiivinen

rakko
AUCtau,ss

Ika Annos/laikemuoto N Crmax,ss (ng/ml) (ng*h/ml)
6-17 vuotta 4 mg kerran paivassi
(potilailla virtsarakon / tabletti 32 4,88 (48,2) 59,1 (51,7)
seindmadlihaksen
neurogeeninen 8 mg kerran paivéssa
yliaktiivisuus) / tabletti 39 8,47 (41,6) 103 (46,2)
817 vuotta (potilailla
virtsarakon 8 mg kerran péivissa
seindmadlihaksen / tabletti! 21 7,15 (39,5) 86,4 (44,0)
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neurogeeninen
yliaktiivisuus tai
yliaktiivinen rakko)

! Hoito aloitettiin annoksella 4 mg kerran piivissi 4 viikon ajan, joka suurennettiin seuraavien 4 viikon ajaksi
annokseen 8 mg kerran péivéssa.

Lyhenteet: AUCau,ss = vakaan tilan pitoisuus -aikakuvaajan pinta-ala 24 tunnin antovélin aikana; Chax,ss =
vakaan tilan maksimipitoisuus plasmassa; N = niiden potilaiden lukumaééri, joista on farmakokineettisid tietoja.

Munuaisten vajaatoiminta

Lievéa tai kohtalaista munuaisten vajaatoimintaa (glomerulusten suodattamisnopeus 30—80 ml/min)
sairastaneilla potilailla aktiivisen metaboliitin Cax 1,5-kertaistui ja AUCI,8-kertaistui terveisiin
tutkimushenkil6ihin verrattuna. Vaikeaa munuaisten vajaatoimintaa sairastaneilla potilailla
(glomerulusten suodattamisnopeus < 30 ml/min) Cmax 2,0-kertaistui ja AUC 2,3-kertaistui.

Maksan vajaatoiminta

Kohtalaista maksan vajaatoimintaa (Child-Pugh B) sairastaneilla potilailla aktiivisen metaboliitin Cpax
1,4-kertaistui ja AUC 2,1-kertaistui terveisiin tutkimushenkildihin verrattuna. Fesoterodiinin
farmakokinetiikkaa ei ole tutkittu vaikeaa maksan vajaatoimintaa sairastavilla potilailla.

5.3 Prekliiniset tiedot turvallisuudesta

Farmakologista turvallisuutta, yleisté toksisuutta, geenitoksisuutta ja karsinogeenisuutta koskevissa
konventionaalisissa tutkimuksissa ei ole havaittu kliinisesti merkittiavid vaikutuksia, lukuun ottamatta
vaikuttavan aineen farmakologiseen vaikutukseen liittyvid vaikutuksia.

Lisaantymistutkimuksissa on osoitettu lievad alkiotoksisuutta, annoksilla jotka ldhestyvét emolle
toksisia annoksia (resorptioiden lisddntyminen, implantaatiota edeltdvat ja sen jilkeiset menetykset).

Fesoterodiinin aktiivisen metaboliitin hoitotason ylittévien pitoisuuksien on osoitettu estavin K+-
virtaa ihmisen kloonatuissa HERG-kanavissa ja pidentdvan aktiopotentiaalia (70 % ja 90 %
repolarisaatio) koirilta eristetyissé Purkinjen séikeissd. Aktiivinen metaboliitti ei kuitenkaan
vaikuttanut tajuissaan olevien koirien QT- ja QTc-aikaan, kun sen pitoisuus plasmassa oli véhintdan
33 kertaa suurempi kuin ihmisen keskiméardinen vapaa huippupitoisuus plasmassa nopeilla
metaboloijilla ja 21 kertaa suurempi kuin CYP2D6:n suhteen hitailla metaboloijilla, joille oli annettu
8 mg fesoterodiinia kerran vuorokaudessa.

Hiirien hedelmaéllisyyttd ja alkiokautista kehitysti tarkastelevassa tutkimuksessa fesoterodiinilla ei
ollut vaikutusta uroshiirien lisddntymistoimintaan tai hedelmaéllisyyteen, kun annos oli enintidén

45 mg/kg/vrk. Kun naarashiirille annettiin fesoterodiinia 45 mg/kg/vrk parittelua edeltévien 2 viikon
ajan ja aina 7. tilneyspaivaan saakka, havaittiin lukumééariisesti vihemmaén keltarauhasia, munasolun
kohdun limakalvoon kiinnittymisid ja elinkelpoisia sikiditd. Emon NOEL-arvo (No-Observed-Effect
Level) ja lisdéintymiseen ja alkiokautiseen kehitykseen vaikuttava NOEL-arvo olivat molemmat

15 mg/kg/vrk. Pitoisuus/aika-kuvaajan alle jadvadn pinta-alaan (AUC) perustuva systeeminen altistus
hiirilla oli 0,6—1,5 kertaa suurempi kuin ihmisilla kdytettdessd ihmiselle suositeltua enimmaisannosta
(MRHD). Plasman huippupitoisuuksiin perustuva altistus hiirilld oli 5-9 kertaa suurempi kuin
ihmisilla.
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6. FARMASEUTTISET TIEDOT

6.1 Apuaineet

Tabletin ydin

Ksylitoli
Laktoosimonohydraatti
Mikrokiteinen selluloosa
Hypromelloosi
Glyserolidibehenaatti
Talkki

Kalvopiillyste
Polyvinyylialkoholi

Titaanidioksidi (E171)

Makrogoli (3350)

Talkki

Soijalesitiini

Indigokarmiini alumiinisubstraatti (E132)
6.2 Yhteensopimattomuudet

Ei oleellinen.

6.3 Kestoaika

2 vuotta.

6.4 Siilytys

Sailytd alle 25 °C.
Sailytd alkuperdispakkauksessa. Herkka kosteudelle.

6.5 Pakkaustyyppi ja pakkauskoot

TOVIAZ 4 mg ja 8 mg tabletit on pakattu alumiini-alumiini-lapipainolevyihin pahvipakkauksiin,
joissa on 7, 14, 28, 30, 56, 84, 98 tai 100 tablettia. Lisdksi TOVIAZ 4 mg ja 8 mg tabletit on pakattu
my6s HDPE-purkkeihin, joissa on 30 tai 90 tablettia.

Kaikkia pakkauskokoja ei vélttaiméttd ole myynnissa.

6.6 Erityiset varotoimet hivittimiselle

Kayttimaton ladkevalmiste tai jate on havitettdva paikallisten vaatimusten mukaisesti.

7. MYYNTILUVAN HALTIJA

Pfizer Europe MA EEIG
Boulevard de la Plaine 17
1050 Bruxelles

Belgia
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8. MYYNTILUVAN NUMERO(T)

TOVIAZ 4 mg tabletit
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 tabletit
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. MYYNTILUVAN MYONTAMISPAIVAMAARA/UUDISTAMISPAIVAMAARA

Myyntiluvan myontdmispaivaméadra: 20. huhtikuuta 2007
Viimeisimmén uudistamisen padivamaird: 15. maaliskuuta 2012

10. TEKSTIN MUUTTAMISPAIVAMAARA

Lisétietoa tésté lddkevalmisteesta on Euroopan lddkeviraston verkkosivuilla
https://www.ema.europa.eu.

15



LIITE II
ERAN VAPAUTTAMISESTA VASTAAVAT VALMISTAJAT

TOIMITTAMISEEN JA KAYTTOON LIITTYVAT EHDOT TAI
RAJOITUKSET

MYYNTILUVAN MUUT EHDOT JA EDELLYTYKSET
EHDOT TAI RAJOITUKSET, JOTKA KOSKEVAT

LAAKEVALMISTEEN TURVALLISTA JA TEHOKASTA
KAYTTOA
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A. ERAN VAPAUTTAMISESTA VASTAAVAT VALMISTAJAT

Erédn vapauttamisesta vastaavien valmistajien nimet ja osoitteet

Pfizer Manufacturing Deutschland GmbH
Mooswaldallee 1

79108 Freiburg Im Breisgau

Saksa

Ladkevalmisteen painetussa pakkausselosteessa on ilmoitettava kyseisen erdn vapauttamisesta
vastaavan valmistusluvan haltijan nimi ja osoite.

B. TOIMITTAMISEEN JA KAYTTOON LIITTYVAT EHDOT TAI RAJOITUKSET

Reseptilddke.

C. MYYNTILUVAN MUUT EHDOT JA RAJOITUKSET
° Mairaaikaiset turvallisuuskatsaukset

Tamin ladkevalmisteen osalta velvoitteet méérdaikaisten turvallisuuskatsausten toimittamisesta on
maédritelty Euroopan Unionin viitepdivamaarit (EURD) ja toimittamisvaatimukset sisaltdvassd
luettelossa, josta on sdéddetty Direktiivin 2001/83/EY 107 c artiklan 7 kohdassa, ja kaikissa luettelon
myohemmissé péivityksissd, jotka on julkaistu Euroopan l4ékeviraston verkkosivuilla.

D. EHDOT TAI RAJOITUKSET, JOTKA KOSKEVAT LAAKEVALMISTEEN
TURVALLISTA JA TEHOKASTA KAYTTOA

. Riskinhallintasuunnitelma (RMP)

Myyntiluvan haltijan on suoritettava vaaditut laéketurvatoimet ja interventiot myyntiluvan moduulissa
1.8.2 esitetyn sovitun riskinhallintasuunnitelman sekd mahdollisten sovittujen
riskinhallintasuunnitelman my6hempien péivitysten mukaisesti.

Péivitetty RMP tulee toimittaa
e Euroopan lddkeviraston pyynnosti
o kun riskinhallintajirjestelméd muutetaan, varsinkin kun saadaan uutta tietoa, joka saattaa
johtaa hyoty-riskiprofiilin merkittivaan muutokseen, tai kun on saavutettu tirked tavoite
(ladketurvatoiminnassa tai riskien minimoinnissa).
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LIITE 111

MYYNTIPAALLYSMERKINNAT JA PAKKAUSSELOSTE
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A. MYYNTIPAALLYSMERKINNAT
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ULKOPAKKAUKSESSA ON OLTAVA SEURAAVAT MERKINNAT

Ulkopakkaus 4 mg

1. LAAKEVALMISTEEN NIMI

TOVIAZ 4 mg depottabletti
fesoterodiinifumaraatti

2. VAIKUTTAVA(T) AINE(ET)

Yksi tabletti siséltdd 4 mg fesoterodiinifumaraattia

3. LUETTELO APUAINEISTA

Sisdltdé laktoosia ja soijalesitiinié: katso lisdtietoja pakkausselosteesta.

4. LAAKEMUOTO JA SISALLON MAARA

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

5. ANTOTAPA JA TARVITTAESSA ANTOREITTI (ANTOREITIT)

Lue pakkausseloste ennen kaytto.
Suun kautta.

6. ERITYISVAROITUS VALMISTEEN SAILYTTAMISESTA POISSA LASTEN
ULOTTUVILTA JA NAKYVILTA

Ei lasten ulottuville eikd nakyville.

| 7. MUU ERITYISVAROITUS (MUUT ERITYISVAROITUKSET), JOS TARPEEN

Turvasuljettu pakkaus
Aléd kaytd, jos pakkaus on avattu

| 8. VIIMEINEN KAYTTOPAIVAMAARA

EXP
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9. ERITYISET SAILYTYSOLOSUHTEET

Sailytd alle 25 °C.
Sailytd alkuperdispakkauksessa. Herkka kosteudelle.

10. ERITYISET VAROTOIMET KAYTTAMATTOMIEN LAAKEVALMISTEIDEN TAI
NIISTA PERAISIN OLEVAN JATEMATERIAALIN HAVITTAMISEKSI, JOS
TARPEEN

11. MYYNTILUVAN HALTIJAN NIMI JA OSOITE

Pfizer Europe MA EEIG
Boulevard de la Plaine 17
1050 Bruxelles

Belgia

12. MYYNTILUVAN NUMERO(T)

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

13. ERANUMERO

Lot

| 14. YLEINEN TOIMITTAMISLUOKITTELU

| 15. KAYTTOOHJEET

| 16. TIEDOT PISTEKIRJOITUKSELLA

TOVIAZ 4 mg

17.  YKSILOLLINEN TUNNISTE - 2D-VIIVAKOODI

2D-viivakoodi, joka siséltdd yksilollisen tunnisteen.
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18. YKSILOLLINEN TUNNISTE — LUETTAVISSA OLEVAT TIEDOT

PC
SN
NN
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LAPIPAINOPAKKAUKSISSA ON OLTAVA VAHINTAAN SEURAAVAT MERKINNAT

Lipipainopakkauksen myyntipéillysmerkinnit 4 mg

|1. LAAKEVALMISTEEN NIMI

TOVIAZ 4 mg depottabletti
fesoterodiinifumaraatti

| 2. MYYNTILUVAN HALTIJAN NIMI

Pfizer Europe MA EEIG

| 3. VIIMEINEN KAYTTOPAIVAMAARA

EXP

| 4. ERANUMERO

Lot

5. MUUTA

Maanantai
Tiistai
Keskiviikko
Torstai
Perjantai
Lauantai
Sunnuntai
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SISAPAKKAUKSESSA ON OLTAVA SEURAAVAT MERKINNAT

Sisipakkaus HDPE-purkki — 4 mg

|1. LAAKEVALMISTEEN NIMI

TOVIAZ 4 mg depottabletti
fesoterodiinifumaraatti

2. VAIKUTTAVA(T) AINE(ET)

Yksi tabletti siséltdd 4 mg fesoterodiinifumaraattia

| 3. LUETTELO APUAINEISTA

Sisdltda laktoosia ja soijalesitiinii: katso lisdtietoja pakkausselosteesta.

| 4.  LAAKEMUOTO JA SISALLON MAARA

30 depottablettia
90 depottablettia

| 5. ANTOTAPA JA TARVITTAESSA ANTOREITTI (ANTOREITIT)

Suun kautta.
Lue pakkausseloste ennen kayttoa.

6. ERITYISVAROITUS VALMISTEEN SAILYTTAMISESTA POISSA LASTEN
ULOTTUVILTA JA NAKYVILTA

Ei lasten ulottuville eikd nakyville.

| 7. MUU ERITYISVAROITUS (MUUT ERITYISVAROITUKSET), JOS TARPEEN

| 8.  VIIMEINEN KAYTTOPAIVAMAARA

EXP

| 9. ERITYISET SAILYTYSOLOSUHTEET

Sailytd alle 25 °C.
Sailytd alkuperdispakkauksessa. Herkka kosteudelle.
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10. ERITYISET VAROTOIMET KAYTTAMATTOMIEN LAAKEVALMISTEIDEN TAI
NIISTA PERAISIN OLEVAN JATEMATERIAALIN HAVITTAMISEKSI, JOS
TARPEEN

| 11. MYYNTILUVAN HALTIJAN NIMI JA OSOITE

Pfizer Europe MA EEIG
Boulevard de la Plaine 17
1050 Bruxelles

Belgia

[12.  MYYNTILUVAN NUMERO(T)

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

| 13.  ERANUMERO

Lot

| 14. YLEINEN TOIMITTAMISLUOKITTELU

| 15. KAYTTOOHJEET

| 16. TIEDOT PISTEKIRJOITUKSELLA

| 17. YKSILOLLINEN TUNNISTE - 2D-VIIVAKOODI

2D-viivakoodi, joka sisdltdd yksil6llisen tunnisteen.

18. YKSILOLLINEN TUNNISTE — LUETTAVISSA OLEVAT TIEDOT

PC
SN
NN
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ULKOPAKKAUKSESSA ON OLTAVA SEURAAVAT MERKINNAT

Ulkopakkaus 8 mg

1. LAAKEVALMISTEEN NIMI

TOVIAZ 8 mg depottabletti
fesoterodiinifumaraatti

2. VAIKUTTAVA(T) AINE(ET)

Yksi tabletti siséltdd 8 mg fesoterodiinifumaraattia

3. LUETTELO APUAINEISTA

Sisdltdé laktoosia ja soijalesitiinié: katso lisdtietoja pakkausselosteesta.

4. LAAKEMUOTO JA SISALLON MAARA

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

5. ANTOTAPA JA TARVITTAESSA ANTOREITTI (ANTOREITIT)

Lue pakkausseloste ennen kaytto.
Suun kautta.

6. ERITYISVAROITUS VALMISTEEN SAILYTTAMISESTA POISSA LASTEN
ULOTTUVILTA JA NAKYVILTA

Ei lasten ulottuville eikd nakyville.

| 7. MUU ERITYISVAROITUS (MUUT ERITYISVAROITUKSET), JOS TARPEEN

Turvasuljettu pakkaus
Aléd kaytd, jos pakkaus on avattu
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8. VIIMEINEN KAYTTOPAIVAMAARA

EXP

9. ERITYISET SAILYTYSOLOSUHTEET

Sailytd alle 25 °C.
Sailytd alkuperdispakkauksessa. Herkka kosteudelle.

10. ERITYISET VAROTOIMET KéYTTAMATTOMIEN I:AAKE_YALMISTEIDEN TAI
NIISTA PERAISIN OLEVAN JATEMATERIAALIN HAVITTAMISEKSI, JOS
TARPEEN

11. MYYNTILUVAN HALTIJAN NIMI JA OSOITE

Pfizer Europe MA EEIG
Boulevard de la Plaine 17
1050 Bruxelles

Belgia

12. MYYNTILUVAN NUMERO(T)

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

13. ERANUMERO

Lot

| 14. YLEINEN TOIMITTAMISLUOKITTELU

| 15. KAYTTOOHJEET

| 16. TIEDOT PISTEKIRJOITUKSELLA

TOVIAZ 8 mg
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17. YKSILOLLINEN TUNNISTE - 2D-VIIVAKOODI

2D-viivakoodi, joka sisdltdd yksil6llisen tunnisteen.

18. YKSILOLLINEN TUNNISTE — LUETTAVISSA OLEVAT TIEDOT

PC
SN
NN
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LAPIPAINOPAKKAUKSISSA ON OLTAVA VAHINTAAN SEURAAVAT MERKINNAT

Lipipainopakkauksen myyntipéillysmerkinnit 8 mg

|1. LAAKEVALMISTEEN NIMI

TOVIAZ 8 mg depottabletti
fesoterodiinifumaraatti

| 2. MYYNTILUVAN HALTIJAN NIMI

Pfizer Europe MA EEIG

| 3. VIIMEINEN KAYTTOPAIVAMAARA

EXP

| 4. ERANUMERO

Lot

5. MUUTA

Maanantai
Tiistai
Keskiviikko
Torstai
Perjantai
Lauantai
Sunnuntai
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ULKOPAKKAUKSESSA JA SISAPAKKAUKSESSA ON OLTAVA SEURAAVAT
MERKINNAT

Sisipakkaus HDPE-purkki — 8§ mg

| 1.  LAAKEVALMISTEEN NIMI

TOVIAZ 8 mg depottabletti
fesoterodiinifumaraatti

2. VAIKUTTAVA(T) AINE(ET)

Yksi tabletti siséltdd 8 mg fesoterodiinifumaraattia

| 3. LUETTELO APUAINEISTA

Sisdltda laktoosia ja soijalesitiinii: katso lisdtietoja pakkausselosteesta.

| 4. LAAKEMUOTO JA SISALLON MAARA

30 depottablettia
90 depottablettia

| 5. ANTOTAPA JA TARVITTAESSA ANTOREITTI (ANTOREITIT)

Suun kautta.
Lue pakkausseloste ennen kayttoa.

6. ERITYISVAROITUS VALMISTEEN SAILYTTAMISESTA POISSA LASTEN
ULOTTUVILTA JA NAKYVILTA

Ei lasten ulottuville eiké nékyville.

| 7. MUU ERITYISVAROITUS (MUUT ERITYISVAROITUKSET), JOS TARPEEN

| 8.  VIIMEINEN KAYTTOPAIVAMAARA

EXP

| 9. ERITYISET SAILYTYSOLOSUHTEET

Sailytd alle 25 °C.
Sailytd alkuperdispakkauksessa. Herkka kosteudelle.
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10. ERITYISET VAROTOIMET KAYTTAMATTOMIEN LAAKEVALMISTEIDEN TAI
NIISTA PERAISIN OLEVAN JATEMATERIAALIN HAVITTAMISEKSI, JOS
TARPEEN

| 11. MYYNTILUVAN HALTIJAN NIMI JA OSOITE

Pfizer Europe MA EEIG
Boulevard de la Plaine 17
1050 Bruxelles

Belgia

[12.  MYYNTILUVAN NUMERO(T)

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

| 13.  ERANUMERO

Lot

| 14. YLEINEN TOIMITTAMISLUOKITTELU

| 15. KAYTTOOHJEET

| 16. TIEDOT PISTEKIRJOITUKSELLA

| 17. YKSILOLLINEN TUNNISTE - 2D-VIIVAKOODI

2D-viivakoodi, joka sisdltdd yksil6llisen tunnisteen.

18. YKSILOLLINEN TUNNISTE — LUETTAVISSA OLEVAT TIEDOT

PC
SN
NN
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B. PAKKAUSSELOSTE
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Pakkausseloste: Tietoa kayttijille

TOVIAZ 4 mg depottabletti
TOVIAZ 8 mg depottabletti
fesoterodiinifumaraatti

Lue timi pakkausseloste huolellisesti, ennen kuin aloitat timén ldfikkeen ottamisen, silla se

sisiltii sinulle tirkeiti tietoja.

- Sailytd tama pakkausseloste. Voit tarvita sitd myohemmin.

- Jos sinulla on kysyttavaa, kddnny ladkéarin tai apteekkihenkilokunnan puoleen.

- Tama ladke on madratty vain sinulle eiké sitd pidd antaa muiden kayttoon. Se voi aiheuttaa
haittaa muille, vaikka heill4 olisikin samanlaiset oireet kuin sinulla.

- Jos havaitset haittavaikutuksia, kerro niistd ladkarille tai apteekkihenkilokunnalle. Tama koskee
my0s sellaisia mahdollisia haittavaikutuksia, joita ei ole mainittu tissd pakkausselosteessa.. Ks.
kohta 4.

Tiassi pakkausselosteessa kerrotaan:

Mitd TOVIAZ on ja mihin sitd kdytetdén

Miti sinun on tiedettdva, ennen kuin otat TOVIAZ-valmistetta
Miten TOVIAZ-valmistetta otetaan

Mahdolliset haittavaikutukset

TOVIAZ-valmisteen séilyttiminen

Pakkauksen sisdlto ja muuta tietoa

ANk =

1. Miti TOVIAZ on ja mihin sitd kiytetiin

TOVIAZ-valmisteen vaikuttava aine on fesoterodiinifumaraatti. Tima niin sanottu antimuskariininen
hoito véhentdd yliaktiivisen rakon toimintaa ja valmistetta kdytetéén aikuisilla yliaktiivisen rakon
oireiden hoitoon.

TOVIAZ hoitaa yliaktiivisen rakon oireita, joita ovat mm.

. virtsanpidatyskyvyttomyys (virtsankarkailu)

. akillinen virtsaamistarve (virtsaamispakko)

. rakon tihentynyt tyhjentdmistarve (tihentynyt virtsaamistarve).

2. Mita sinun on tiedettiva, ennen kuin otat TOVIAZ-valmistetta

Ali ota TOVIAZ-valmistetta:

- jos olet allerginen fesoterodiinille, timéan ld4kkeen jollekin muulle aineelle (lueteltu kohdassa 6)
tai maapéhkinélle tai soijalle (ks. kohta 2, "TOVIAZ siséltéé laktoosia ja soijadljya")

- jos et pysty tyhjentiméan virtsarakkoasi kokonaan (virtsaumpi)

- jos mahalaukkusi tyhjenee hitaasti (ventrikkeliretentio)

- jos sinulla on ahdaskulmaglaukoomaksi kutsuttu silmésairaus (korkea silménpaine), joka ei ole
hallinnassa

- jos sinulla on voimakasta lihasheikkoutta aiheuttava sairaus (myasthenia gravis)

- jos sinulla on haavaumia ja tulehdus paksusuolessa (vaikea haavainen paksusuolitulehdus)

- jos sinulla on epidnormaalin suuri tai laajentunut paksusuoli (toksinen megakoolon)

- jos sinulla on vaikea maksasairaus

- jos sinulla on munuaissairaus tai vaikeusasteeltaan kohtalainen tai vakava maksasairaus ja
kaytat ladkkeitd, jotka siséltdvit jotakin seuraavista lddkeaineista: itrakonatsoli tai ketokonatsoli
(sieni-infektioiden hoitoon), ritonaviiri, atatsanaviiri, indinaviiri, sakinaviiri tai nelfinaviiri
(virusladkkeitd HIV:n hoitoon), klaritromysiini tai telitromysiini (bakteeri-infektioiden hoitoon)
ja nefatsodoni (masennuksen hoitoon).
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Varoitukset ja varotoimet

Fesoterodiini ei vélttdméttd aina ole sopiva sinulle. Keskustele ladkérisi kanssa ennen TOVIAZ-

valmisteen ottoa, jos

- sinulla on vaikeuksia tyhjentéé virtsarakko kokonaan (esimerkiksi eturauhasen suurenemisen
takia)

- kérsit vélilld hitaasta suolentoiminnasta tai vaikeasta ummetuksesta

- saat parhaillaan hoitoa ahdaskulmaglaukoomaksi kutsuttuun silmésairauteen

- sinulla on vakava munuais- tai maksavaiva; lddkérin on ehkd muutettava annostasi

- sinulla on sairaus nimeltd autonominen neuropatia, joka aiheuttaa sinulle sellaisia oireita kuin
verenpaineen muutokset tai suolentoiminnan tai seksuaalisen toiminnan héiriot

- sinulla on ruoansulatuskanavan sairaus, joka vaikuttaa ruoankulkuun ja/tai -sulatukseen

- sinulla on néréstysté tai royhtdilya

- sinulla on virtsatieinfektio, lddkérin on ehkd maarattdva sinulle antibiootti.

Sydénvaivat: Keskustele ldékérisi kanssa, jos jokin seuraavista kohdista koskee sinua:

- sinulla on sydénfilmin (EKG) poikkeavuus, jota kutsutaan QT-ajan pidentymiseksi, tai kaytét
jotakin QT-aikaa tunnetusti pidentdvaa ladketta

- sinulla on syddmen harvalyontisyyttd (bradykardia)

- sinulla on jokin sydénsairaus, kuten sydinlihaksen iskemia (verenvirtaus sydénlihakseen on
vahentynyt), epasddnndllinen syddmensyke tai syddmen vajaatoiminta

- sinulla on hypokalemia, joka on merkki siit4, ettd veren kaliumtaso on epdnormaalin matala.

Lapset ja nuoret
Al anna tata ladkettd alle 18-vuotiaille lapsille ja nuorille, koska vield ei tiedetd onko l14ddke tehokas
heille ja onko sen kaytto turvallista.

Muut ldsikevalmisteet ja TOVIAZ

Kerro ladkarille tai apteekkihenkilokunnalle, jos parhaillaan kaytit, olet dskettdin kdyttinyt tai saatat
joutua kdyttimaan muita ladkkeitd. Ladkarisi kertoo sinulle, voitko ottaa TOVIAZ-valmistetta muiden
ladkkeiden kanssa.

Kerro ladkarillesi, jos kéytit jotakin seuraavassa luetelluista 1dékevalmisteista. Niiden kayttd

samanaikaisesti fesoterodiinin kanssa voi pahentaa tai tihentdd sellaisia haittavaikutuksia kuin suun

kuivuminen, ummetus, vaikeus tyhjentad rakko kokonaan tai tokkuraisuus.

- ladkevalmisteet, jotka sisdltdvit vaikuttavaa ainetta nimeltd amantadiini (Parkinsonin taudin
hoitoon)

- tietyt lddkevalmisteet, joilla parannetaan suoliston toimintaa tai lievitetdan vatsakouristuksia (tai
supistuksia) ja estetddn matkapahoinvointia, kuten metoklopramidia sisdltavat valmisteet

- tietyt lddkevalmisteet, joilla hoidetaan psyykkisid sairauksia, kuten masennusldékkeet ja
neuroleptit.

Kerro ladkarillesi myos, jos kéytét jotakin seuraavista lddkevalmisteista:

- ladkevalmisteet, jotka sisdltdvat jotakin seuraavassa mainittua vaikuttavaa ainetta, voivat lisita
fesoterodiinin hajoamista ja siten heikentdd sen vaikutusta: mékikuisma (kasvirohdosvalmiste),
rifampisiini (bakteeri-infektioiden hoitoon), karbamatsepiini, fenytoiini ja fenobarbitaali (mm.
epilepsian hoitoon).

- ladkevalmisteet, jotka siséltdvat jotakin seuraavassa mainittua vaikuttavaa ainetta, saattavat
nostaa veren fesoterodiinitasoja: itrakonatsoli tai ketokonatsoli (sieni-infektioiden hoitoon),
ritonaviiri, atatsanaviiri, indinaviiri, sakinaviiri tai nelfinaviiri (viruslddkkeitd HIV:n hoitoon),
klaritromysiini tai telitromysiini (bakteeri-infektioiden hoitoon), nefatsodoni (masennuksen
hoitoon), fluoksetiini tai paroksetiini (masennuksen tai ahdistuneisuuden hoitoon), bupropioni
(tupakoinnin lopettamiseen tai masennuksen hoitoon), kinidiini (rytmihéirididen hoitoon) ja
sinakalseetti (lisékilpirauhasten liikatoiminnan hoitoon).

- ladkevalmisteet, jotka siséltdvit vaikuttavaa ainetta nimeltd metadoni (vaikean kivun ja
vaarinkdyttdongelmien hoitoon).
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Raskaus ja imetys
Alé ota TOVIAZ-valmistetta, jos olet raskaana, silld fesoterodiinin vaikutuksia raskauteen ja
syntyméittdméaan lapseen ei tunneta.

Ei tiedetd, kulkeutuuko fesoterodiini didinmaitoon. Téstéd syystda TOVIAZ-hoidon aikana ei saa
imettéa.

Jos olet raskaana tai imetét, epdilet olevasi raskaana tai jos suunnittelet lapsen hankkimista, kysy
ladkarilta tai apteekista neuvoa ennen tdmén ladkkeen kayttoa.

Ajaminen ja koneiden kaytto
TOVIAZ voi aiheuttaa ndkokyvyn hdmértymisté, heitehuimausta ja uneliaisuutta. Jos sinulla esiintyy
tallaisia vaikutuksia, dl4 aja dldka kdytd mitddn tyovélineitd tai koneita.

TOVIAZ sisiltiai laktoosia ja soijadljyi

TOVIAZ siséltdd laktoosia. Jos ladkérisi on kertonut, ettd elimistosi ei siedé tiettyja sokerityyppejd,
keskustele 1d4karisi kanssa ennen tdmén lddkevalmisteen ottamista.

TOVIAZ siséltad soijadljyé. Jos olet allerginen maapéhkinélle tai soijalle, dld kayté tata
ladkevalmistetta.

3. Miten TOVIAZ-valmistetta otetaan

Ota tita ladketta juuri sen verran kuin 1adkéri on maarannyt. Tarkista ohjeet ladkarilta tai apteekista,
jos olet epidvarma.

TOVIAZ-valmisteen suositeltu aloitusannos on yksi 4 mg:n tabletti kerran vuorokaudessa.
Ladkevasteesi mukaan ladkérisi voi méérité sinulle suuremmankin annoksen: yhden 8 mg:n tabletin
kerran vuorokaudessa.

Niele tabletti kokonaisena vesilasillisen kera. Al pureskele tablettia. TOVIAZ voidaan ottaa ruoan
kanssa tai tyhjdan mahaan.

Muistat ottaa lddkkeesi varmemmin, kun otat annoksesi samaan aikaan joka paiva.

Jos otat enemmiin TOVIAZ-tabletteja kuin sinun pitéisi
Jos olet ottanut useamman tabletin kuin sinun pitdisi tai joku muu ottaa vahingossa tablettisi, ota heti
yhteyttd 1adkériin tai sairaalaan. Nayta tablettipakkaus hoitohenkilokunnalle.

Jos unohdat ottaa TOVIAZ-tabletin
Jos unohdat ottaa tabletin, ota se niin pian kuin muistat. Ota kuitenkin enintéén yksi tabletti
vuorokaudessa. Ald ota kaksinkertaista annosta korvataksesi unohtamasi tabletin.

Jos lopetat TOVIAZ-valmisteen oton
Ald lopeta valmisteen ottoa keskustelematta ladkérisi kanssa, silld yliaktiivisen rakon oireet saattavat

uusiutua tai pahentua, jos lopetat TOVIAZ-valmisteen oton.

Jos sinulla on kysymyksié tdmén ldadkkeen kaytosta, kdanny ladkarin tai apteekkihenkilokunnan
puoleen.
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4. Mahdolliset haittavaikutukset
Kuten kaikki lddkkeet, timéakin 144ke voi aiheuttaa haittavaikutuksia. Kaikki eivit kuitenkaan niita saa.

Jotkut haittavaikutukset saattavat olla vakavia

Vakavia allergisia reaktioita, mukaan lukien angioedeemaa, esiintyi harvoin. Jos sinulle ilmaantuu
turvotusta kasvoihin, suuhun tai nieluun, lopeta TOVIAZ-valmisteen kayttd, koska se voi olla
hengenvaarallista, ja ota vilittomaésti yhteytta ladkériin,.

Muut haittavaikutukset

Hyvin yleiset (saattaa esiintyd yli 1 kédyttdjéllda kymmenestd)

Suusi saattaa kuivua. Tdma vaikutus on yleensa lieva tai kohtalainen. Suun kuivuminen voi suurentaa
hampaiden reikiintymisriskid. Pese siis hampaasi sddannollisesti kahdesti vuorokaudessa ja kddnny
hammasladkarin puoleen, jos olet epdvarma.

Yleiset (saattaa esiintyd alle 1 kdyttdjalla kymmenestd)
silmien kuivuminen

ummetus

ruoansulatusongelmat (dyspepsia)

kipu tai vaikeudet rakon tyhjentdmisen yhteydessé (dysuria)
heitehuimaus

paansarky

mahakipu

ripuli

pahoinvointi

nukkumisvaikeudet (unettomuus)

kurkun kuivuminen.

Melko harvinaiset (saattaa esiintyd alle 1 kayttéjalld sadasta)
virtsatieinfektio

uneliaisuus

makuhéiriot (dysgeusia)

kiertohuimaus

ihottuma

ihon kuivuminen

kutina

epamiellyttdvé tunne mahassa
ilmavaivat

rakon tyhjentdmisvaikeudet (virtsaumpi)
hitaasti alkava virtsaaminen

erittdin voimakas visymys

syddmen tihedlyontisyys (takykardia)
syddmentykytys

maksavaivat

yské

nendn kuivuminen

kurkkukipu

mahahapon takaisinvirtaus ruokatorveen
niddn hdmartyminen.

Harvinaiset (saattaa esiintyé alle 1 kéyttdjélld tuhannesta)
. nokkosrokko (urtikaria)

. sekavuus

. suun alueen puutuminen (oraalinen hypestesia).
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Haittavaikutuksista ilmoittaminen

Jos havaitset haittavaikutuksia, kerro niisté ladkérille tai apteekkihenkilokunnalle. Tédmé koskee myos
sellaisia mahdollisia haittavaikutuksia, joita ei ole mainittu tdssd pakkausselosteessa. Voit ilmoittaa
haittavaikutuksista myds suoraan liitteessd V luetellun kansallisen ilmoitusjarjestelmén kautta.
Ilmoittamalla haittavaikutuksista voit auttaa saamaan enemmaén tietoa timén lddkevalmisteen
turvallisuudesta.

5. TOVIAZ-valmisteen siilyttiiminen
Ei lasten ulottuville eiké nékyville.

Ali kiyti titi l4dkettd ulko- ja lipipainopakkauksessa mainitun viimeisen kiyttdpdivimairin "EXP”
tai "Kéyt. viim." jédlkeen. Viimeinen kdyttopadivamaira tarkoittaa kuukauden viimeistd paivaa.

Sailyta alle 25 °C.

Sailytd alkuperdispakkauksessa. Herkka kosteudelle.

Ladkkeitd ei pidé heittdd viemaériin eikd hivittd talousjatteiden mukana. Kysy kayttdméttomien
ladkkeiden havittamisestd apteekista. Ndin menetellen suojelet luontoa.

6. Pakkauksen sisdltd ja muuta tietoa

Mitid TOVIAZ sisiltda

. Vaikuttava aine on fesoterodiinifumaraatti.

TOVIAZ 4 mg

Yksi depottabletti siséltdd 4 mg fesoterodiinifumaraattia, miké vastaa 3,1 mg:aa fesoterodiinia.
TOVIAZ 8 mg

Yksi depottabletti sisdltdd 8 mg fesoterodiinifumaraattia, mika vastaa 6,2 mg:aa fesoterodiinia.
. Muut aineet ovat:

Tabletin ydin: ksylitoli, laktoosimonohydraatti, mikrokiteinen selluloosa, hypromelloosi,
glyserolidibehenaatti, talkki.

Péaillyste: polyvinyylialkoholi, titaanidioksidi (E171), makrogoli (3350), talkki, soijalesitiini,
indigokarmiini alumiinisubstraatti (E132).

TOVIAZ tablettien kuvaus ja pakkauskoot

TOVIAZ 4 mg depottabletit ovat vaaleansinisid, soikeita, kaksoiskuperia, kalvopaillysteisid tabletteja,
joiden toiselle puolelle on kaiverrettu kirjaimet "FS".

TOVIAZ 8 mg depottabletit ovat sinisid, soikeita, kaksoiskuperia, kalvopaéllysteisia tabletteja, joiden
toiselle puolelle on kaiverrettu kirjaimet "FT".

TOVIAZ on saatavana 7, 14, 28, 30, 56, 84, 98 ja 100 depottabletin l&pipainopakkauksissa. Lisdksi
TOVIAZ on saatavana 30 ja 90 tabletin HDPE-purkeissa.

Kaikkia pakkauskokoja ei vélttamétta ole myynnissa.
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Myyntiluvan haltija ja valmistaja

Myyntiluvan haltija
Pfizer Europe MA EEIG
Boulevard de la Plaine 17
1050 Bruxelles

Belgia

Valmistaja

Pfizer Manufacturing Deutschland GmbH

Mooswaldallee 1
79108 Freiburg Im Breisgau
Saksa

Lisdtietoja téstéd lddkevalmisteesta antaa myyntiluvan haltijan paikallinen edustaja:

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

Tél/Tel: +32 (0)2 554 62 11

Bbarapus

[aitzep JlrokcemOypr CAPJI, Kinon bearapus

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

EX0LGoa
Pfizer EAMGG ALE.
TnA: +30 210 6785800

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

France
Pfizer
Tél: +33 (0)1 58 07 34 40
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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 o0.0.
Tel.: +48 22 335 61 00

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

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



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

Ireland

Pfizer Healthcare Ireland Unlimited Company
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 EAMGG A.E. (Cyprus Branch)
TnA: +357 22817690

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

Tami pakkausseloste on tarkistettu viimeksi

Muut tiedonlahteet

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

Lisdtietoa tésté lddkevalmisteesta on saatavilla Euroopan ladkeviraston verkkosivuilla

https://www.ema.europa.eu/.
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