| PRIEDAS

PREPARATO CHARAKTERISTIKU SANTRAUKA



1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

GARDURIN 5 mg plévele dengtos tabletés
GARDURIN 10 mg plévele dengtos tabletés

2. KOKYBINE IR KIEKYBINE SUDETIS

GARDURIN 5 mg plévele dengtos tabletés

Kiekvienoje plévele dengtoje tabletéje yra 5 mg solifenacino sukcinato, atitinkanc¢io 3,77 mg
solifenacino.

Pagalbiné medZziaga, kurios poveikis zinomas: laktozé monohidratas.

Kiekvienoje 5 mg plévele dengtoje tabletéje yra 57,22 mg laktozés monohidrato.

GARDURIN 10 mg plévele dengtos tabletés

Kiekvienoje plévele dengtoje tabletéje yra 10 mg solifenacino sukcinato, atitinkancio 7,54 mg
solifenacino.

Pagalbiné medziaga, kurios poveikis zZinomas: laktozé monohidratas.

Kiekvienoje 10 mg plévele dengtoje tabletéje yra 144,44 mg laktozés monohidrato.

Visos pagalbinés medziagos iSvardytos 6.1 skyriuje.

3. FARMACINE FORMA
Plévele dengta tableté

GARDURIN 5 mg plévele dengtos tabletés: Sviesiai geltonos, apvalios, abipus iSgaubtos plévele
dengtos tabletés, kuriy skersmuo 5 mm.

GARDURIN 10 mg plévele dengtos tabletés: rausvos, apvalios, abipus iSgaubtos plévele dengtos
tabletés, kuriy skersmuo 7 mm.

4. KLINIKINE INFORMACIJA

4.1 Terapinés indikacijos

Simptominis §lapimo nelaikymo ir (arba) padaznéjusio ir skubaus $lapinimosi gydymas, kuris gali
pasireiksti pacientams, sergantiems hiperaktyvios $lapimo piislés sindromu.

4.2 Dozavimas ir vartojimo metodas
Dozavimas

Suaugusiesiems, jskaitant senyvus pacientus
Rekomenduojama dozé yra 5 mg solifenacino sukcinato vieng kartg per para. Jeigu reikia doze galima
padidinti iki 10 mg solifenacino sukcinato vieng karta per para.

Vaiky populiacija
Solifenacino sukcinato saugumas ir veiksmingumas vaikams dar nenustatytas, todél solifenacino
sukcinato vartoti vaikams draudziama.

Pacientams, kuriy inksty funkcija sutrikusi
Pacientams, kuriems yra lengvas arba vidutinio sunkumo inksty funkcijos sutrikimas (kreatinino
klirensas > 30 ml/min.), dozés keisti nebiitina. Pacientus, kuriems yra sunkus inksty funkcijos



sutrikimas (kreatinino klirensas < 30 ml/min.), reikia gydyti atsargiai ir jiems vartoti ne daugiau kaip
5 mg vieng kartg per parg (zr. 5.2 skyriy).

Pacientams, kuriy kepeny funkcija sutrikusi

Pacientams, kuriems yra lengvas kepeny funkcijos sutrikimas, dozés keisti nebaitina. Pacientus,
kuriems yra vidutinio sunkumo kepeny funkcijos sutrikimas (nuo 7 iki 9 baly pagal Child-Pugh),
gydyti reikia atsargiai ir jiems vartoti ne daugiau kaip 5 mg vieng karta per para (zr. 5.2 skyriy).

Stipriis citochromo P450 344 inhibitoriai

Vartojant kartu su ketokonazolu ar gydomosiomis kity stipriy CYP3 A4 inhibitoriy (pvz., ritonaviro,
nelfinaviro, itrakonazolo) dozémis, turi biiti vartojama ne didesné kaip 5 mg GARDURIN dozé (zr.
4.5 skyriy).

Vartojimo metodas

GARDURIN tabletes reikia vartoti per burng ir reikia nuryti visg tablet¢ uzsigeriant skys¢iu. Ja galima
vartoti valgant arba nevalgius..

4.3 Kontraindikacijos

Solifenacinas yra kontraindikuotinas pacientams, kuriems yra §lapimo susilaikymas, sunki virskinimo

trakto buklé (jskaitant toksinj gaubtinés zarnos iSsiplétima), generalizuota miastenija (myasthenia

gravis) arba uzdaro kampo glaukoma ir tokiy bikliy atsiradimo rizika.

- Padidéjes jautrumas veikliajai arba bet kuriai 6.1 skyriuje nurodytai pagalbinei medziagai.

- Hemodializuojamiems pacientams (zr. 5.2 skyriy).

- Pacientams, kuriems yra sunkus kepeny funkcijos sutrikimas (zr. 5.2 skyriy).

- Pacientams, kuriems yra sunkus inksty funkcijos sutrikimas ar vidutinio sunkumo kepeny
funkcijos sutrikimas, kai kartu taikomas gydymas stipriu CYP3A4 inhibitoriumi, pvz.,
ketokonazolu (zr. 4.5 skyriy).

4.4 Specialis jspéjimai ir atsargumo priemonés

Pries pradedant gydyma GARDURIN, reikia nustatyti, ar néra kitokiy dazno $lapinimosi priezasciy
(Sirdies nepakankamumo ar inksty ligos). Jeigu yra §lapimo taky infekcija, reikia pradéti tinkama
antibakterinj gydyma.

GARDURIN reikia atsargiai vartoti pacientams, jeigu yra:

- Kliniskai reik§minga tekéjimo iS Slapimo puslés obstrukcija, kelianti §lapimo susilaikymo
rizika.

- Obstrukcinis vir§kinimo trakto sutrikimas.

- Virskinimo trakto peristaltikos susilpnéjimo rizika.

- Sunkus inksty funkcijos sutrikimas, t. y. kreatinino klirensas < 30 ml/min. (zr. 4.2 ir 5.2
skyrius). Tokiems pacientams negalima vartoti didesnés kaip 5 mg dozés.

- Vidutinio sunkumo kepeny funkcijos sutrikimas (nuo 7 iki 9 baly pagal Child-Pugh) (Zr. 4.2 ir
5.2 skyrius). Tokiems pacientams negalima vartoti didesnés kaip 5 mg dozés.

- Kartu vartojama stipriy CYP3A4 inhibitoriy, pavyzdziui, ketokonazolo (zr. 4.2 ir 4.5 skyrius).

- Diafragmos stemplés angos i§varza arba gastroezofaginio refliukso liga ir (arba) kartu vartojama
vaistiniy preparaty (pvz., bisfosfonaty), dél kuriy poveikio gali pasireiksti arba patiméti
ezofagitas.

- Autonominé neuropatija.

Pailgéjusio QT intervalo ir Torsade de Pointes pasireiskimo atvejy pastebéta tiems pacientams,
kuriems buvo rizikos veiksniy, pavyzdziui, anks¢iau nustatytas ilgo QT intervalo sindromas ir
hipokalemija.

Ar pacientams, kuriems dél neurogeniniy priezas¢iy pernelyg padidéjes §lapimo pusle sutraukianéiojo
raumens (detrusoriaus) jautrumas, vaistinj preparatg vartoti saugu ir veiksminga, dar nenustatyta.



Gauta praneSimy apie angioedemos, kartu su kvépavimo taky obstrukcija, pasireis$kima kai kuriems
pacientams, vartojantiems solifenacino sukcinato. Jei pasireiskia angioedema, gydyma solifenacinu
reikia nutraukti ir taikyti atitinkamg gydyma ir (arba) imtis atitinkamy priemoniy.

Gauta prane$imy apie anafilaksiniy reakcijy pasireiS$kimg pacientams, vartojantiems solifenacino
sukcinato. PasireiSkus anafilaksinei reakcijai, gydymas solifenacino sukcinatu turi biiti nutrauktas ir
taikomas atitinkamas gydymas ir (arba) priemonés.

Didziausias GARDURIN poveikis gali biiti nustatytas ne anks¢iau kaip po 4 savaiciy.

Sio vaistinio preparato negalima vartoti pacientams, kuriems nustatytas retas paveldimas sutrikimas —
galaktozés netoleravimas, visiskas laktazés stygius arba gliukozés ir galaktozés malabsorbcija.

Sio vaistinio preparato plévele dengtoje tabletéje yra maziau kaip 1 mmol (23 mg) natrio, t.y. jis
beveik neturi reikSmés.

4.5 Saveika su Kitais vaistiniais preparatais ir kitokia saveika

Farmakologiné saveika

Vaistinio preparato vartojant kartu su kitais vaistiniais preparatais, kuriems btidingos anticholinerginés
savybés, gali sustipréti gydomasis ir nepageidaujamas poveikis. Nutraukus solifenacino vartojima, kity
anticholinerginiy vaistiniy preparaty galima pradéti vartoti ne anksc¢iau, kaip mazdaug po vienos
savaités. Gydomajj solifenacino poveikj gali silpninti kartu su juo vartojami cholinerginiy receptoriy
agonistai.

Solifenacinas gali mazinti vaistiniy preparaty, kurie skatina virskinimo trakto peristaltika, pvz.,
metoklopramido ir cisaprido, poveik].

Farmakokinetiné saveika

Tyrimai in vitro parodé, kad gydomosios solifenacino koncentracijos neslopina i§ zmogaus kepeny
mikrosomy i§skirty CYP1A1/2, 2C9, 2C19, 2D6 ar 3A4, todél tikimybé, kad solifenacinas keisty
vaistiniy preparaty, kuriy metabolizma veikia Sie CYP izofermentai, klirensa, yra maza.

Kity vaistiniy preparaty poveikis solifenacino farmakokinetikai

Solifenacing metabolizuoja CYP3A4. Kartu vartojant stipraus CYP3A4 inhibitoriaus ketokonazolo
(200 mg paros doze), solifenacino AUC padidéjo dvigubai, o vartojant 400 mg ketokonazolo paros
doze, solifenacino AUC padidéjo trigubai. Taigi, kartu su ketokonazolu ar kitokiu gydomosiomis
dozémis vartojamu stipriu CYP3A4 inhibitoriumi (pvz., ritonaviru, nelfinaviru, itrakonazolu) vartojant
solifenacing, didZiausia pastarojo vaistinio preparato dozé neturi virSyti 5 mg (zr. 4.2 skyriy).

Pacientams, kuriems yra sunkus inksty funkcijos sutrikimas ar vidutinis kepeny funkcijos sutrikimas,
vienu metu taikyti gydyma solifenacinu ir stipriu CYP3A4 inhibitoriumi draudZiama.

Fermenty indukcijos poveikis solifenacino ir jo metabolity farmakokinetikai, taip pat didelio afiniteto
CYP3 A4 substraty poveikis solifenacino ekspozicijai, neistirti. Solifenacino metabolizmg veikia
CYP3A4, todél gali pasireiksti farmakokinetiné saveika su kitais didesnio afiniteto CYP3A4
substratais (pvz.: verapamiliu, diltiazemu) ir CYP3A4 induktoriais (pvz.: rifampicinu, fenitoinu,
karbamazepinu).

Solifenacino poveikis kity vaistiniy preparaty farmakokinetikai

Geriamieji kontraceptikai

Vartojant solifenacing, farmakokinetinés solifenacino ir sudétiniy geriamyjy kontraceptiky
(etinilestradiolio, levonorgestrelio) sgveikos nenustatyta.

Varfarinas
Solifenacino vartojimas nekeic¢ia R—varfarino arba S—varfarino farmakokinetikos ar jy poveikio
protrombino laikui.



Digoksinas

Solifenacino vartojimas neturi jtakos digoksino farmakokinetikai.

4.6

Néstumas

Vaisingumas, né§tumo ir Zindymo laikotarpis

Klinikiniy tyrimy duomeny apie moteris, kurios pastojo vartodamos solifenacing, néra. Tyrimai su
gyvinais tiesioginio kenksmingo poveikio vaisingumui, embriono ir (arba) vaisiaus vystymuisi bei
jaunikliy atsivedimui neparodé (zr. 5.3 skyriy). Galima rizika Zmogui nezinoma. Vaistinio preparato
skirti nés¢ioms moterims reikia atsargiai.

~

Zindymas

Nezinoma , arsolifenacino issiskiria j gydyty motery piena . Solifenacino ir (ar) jo metabolity patenka j
peliy pieng ir sukelia nuo dozés priklausomg jaunikliy augimo sulétéjima (zr. 5.3 skyriy). Dél to
GARDURIN neturi biiti vartojamas Zindymo metu.

4.7

Poveikis gebéjimui vairuoti ir valdyti mechanizmus

Kadangi solifenacinas, kaip ir kiti anticholinerginiai vaistiniai preparatai, gali sukelti nery$ky matyma
ir nedaznai sukelti somnolencija bei nuovargj (Zr. 4.8 skyriy), gali biiti nepalankiai paveiktas
gebéjimas vairuoti ir valdyti mechanizmus.

4.8

Nepageidaujamas poveikis

Saugumo duomeny santrauka

D¢l solifenacino farmakologinio poveikio GARDURIN gali sukelti nepageidaujama anticholinerginj
poveikj (dazniausiai lengva arba vidutinio sunkumo). Nepageidaujamo anticholinerginio poveikio
pasireiSkimo daZznis priklauso nuo dozés.

Nepageidaujama reakcija j solifenacing, apie kurig pranestas dazniausiai, buvo burnos dziGivimas. Ji
pasireiské 11 % pacienty, vartojusiy 5 mg doze vieng karta per parg, 22 % pacienty, vartojusiy 10 mg
dozg vieng kartg per para, ir 4 % placeba vartojusiy pacienty. Burnos dzitivimas dazniausiai buvo
lengvas ir tik pavieniais atvejais dél jo gydyma teko nutraukti. Paprastai pacientai vaistinj preparata
vartojo drausmingai (mazdaug 99 %) ir mazdaug 90 % solifenacino vartojusiy pacienty baigé visa

12 savaiciy trukmes tyrimo perioda.

MedDRA  |Labai Daznas Nedaznas  [Retas (nuo > |Labai retas NeZinomas
organy daznas |(nuo>1/100|(nuo >1/1  [1/10 000 iki |(< 1/10 000) (negali biti
sistemy klasé|(> 1/10)  [iki < 1/10) |000 iki < < 1/1000) apskaiciuotas
1/100) pagal turimus
duomenis)
Infekcijos ir Slapimo taky
infestacijos infekcija
Cistitas
Imuninés Anafilaksiné
sistemos reakcija*
sutrikimai
Metabolizmo Sumazéjes
ir mitybos apetitas™
sutrikimai Hiperkalemija*
Psichikos Haliucinacijos* |Delyras*
sutrikimai Konfiizija*
Nervy Somnolencija [Svaigulys*
sistemos Skonio Galvos
sutrikimai pojtcio skausmas*
sutrikimas




Akiy Neryskus  |Akiy Glaukoma*
sutrikimai matymas sausumas
Sirdies Torsade de
sutrikimai Pointes*
QT intervalo
pailgéjimas
elektrokardio-
gramoje*
Priesirdziy
virpéjimas*
Palpitacija*
Tachikardija*
Kvépavimo Nosies Disfonija*
sistemos, sausumas
kriitinés
lastos ir
tarpuplaucio
sutrikimai
Virskinimo |Burnos  |Viduriy Gastroezo-  |Gaubtinés Zarnyno
trakto sausumas |uzkietéjimas [faginio 7arnos nepraeinamumas*
sutrikimai Pykinimas |refliukso liga |obstrukcija Nemalonus pojutis
Dispepsija  |Ryklés ISmaty pilve*
Pilvo dziavimas  [susikaupimas
skausmas Vémimas*
Kepeny, Kepeny funkcijos
tulzies puslés sutrikimai*
ir lataky Nenormalis
sutrikimai kepeny funkcijos
tyrimy rezultatai*
Odos ir Odos Niezéjimas* |Daugiaformé  |[Eksfoliacinis
poodinio sausumas ISbérimas*  |raudoné dermatitas*®
audinio (Erythema
sutrikimai multiforme)*
Dilgeéling*
Angioedema*
Skeleto, Raumeny
raumeny ir silpnumas*
jungiamojo
audinio
sutrikimai
Inksty ir Slapinimosi  [Slapimo Inksty funkcijos
Slapimo taky pasunkéjimas [susilaikymas sutrikimas*
sutrikimai
Bendrieji Nuovargis
sutrikimai ir Periferiné
vartojimo edema
vietos
azeidimai

* pastebéti po vaistinio preparato pateikimo j rinka.

Prane$imas apie jtariamas nepageidaujamas reakcijas

Svarbu pranesti apie jtariamas nepageidaujamas reakcijas, pastebétas po vaistinio preparato
registracijos, nes tai leidzia nuolat stebéti vaistinio preparato naudos ir rizikos santykj. Sveikatos
priezitiros ar farmacijos specialistai turi pranesti apie bet kokias jtariamas nepageidaujamas reakcijas,
tiesiogiai uzpilde pranesimo forma internetu Tarnybos Vaistiniy preparaty informacingje sistemoje
https://vapris.vvkt.It/vvkt-web/public/nrvSpecialist arba uzpilde Sveikatos priezitiros ar farmacijos

specialisto prane§imo apie jtariamg nepageidaujamg reakcija (JNR) forma, kuri skelbiama



https://vapris.vvkt.lt/vvkt-web/public/nrvSpecialist

https://www.vvkt.It/index.php?1399030386, ir atsiysti elektroniniu pastu (adresu
NepageidaujamaR@vvkt.It).

49 Perdozavimas

Simptomai
Perdozavus solifenacino sukcinato, gali pasireiksti sunkus anticholinerginis poveikis. Didziausia

solifenacino sukcinato dozé, kuri per 5 valandy laikotarpj atsitiktinai duota pacientui, buvo 280 mg.
D¢l to atsirado psichinés biklés pokyc¢iy, taciau paciento hospitalizuoti neprireiké.

Gydymas
Perdozavus solifenacino sukcinato, pacientg reikia gydyti aktyvintaja anglimi. Skrandzio plovimas yra

veiksmingas, jei jis atlickamas per 1 valanda, taciau negalima sukelti vémimo.

Apsinuodijus $iuo vaistiniu preparatu, kaip ir kitais anticholinerginiais vaistiniais preparatais, galimas

toliau nurodytas simptominis gydymas:

- Sunky centrinj anticholinerginj poveikj (pvz., haliucinacijas ar stipry sujaudinimg) gydyti
fizostigminu ar karbacholiu.

- Traukulius ar stipry sujaudinima gydyti benzodiazepinais.

- Kvépavimo nepakankamuma gydyti taikyti dirbtine plauciy ventiliacija.

- Tachikardijg gydyti beta adrenoreceptoriy blokatoriais.

- Slapimo susilaikymo atveju pacienta kateterizuoti.

- Midriaze gydyti pilokarpino akiy laSais ir (arba) pacientg perkelti j tamsig patalpa.

Perdozavus $io vaistinio preparato, kaip ir kity antimuskarininiy vaistiniy preparaty, ypatinga démesj
reikia skirti pacientams, kuriems yra QT intervalo pailgéjimo rizika (t. y. hipokalemija, bradikardija,
kartu vartojama vaistiniy preparaty, kurie ilgina QT intervalg) ir Kurie anks¢iau sirgo reik§mingomis
Sirdies ligomis (pvz., iSemine Sirdies liga, aritmija, staziniu Sirdies nepakankamumu).

5. FARMAKOLOGINES SAVYBES

51 Farmakodinaminés savybés

Farmakoterapiné grupé — urologiniai antispazminiai vaistiniai preparatai, ATC kodas — G04B DO08.

Veikimo mechanizmas
Solifenacinas yra konkurencinis, specifinis cholinerginiy receptoriy antagonistas.

Slapimo piisle jnervuoja parasimpatiniai cholinerginiai nervai. Acetilcholinas, veikdamas
muskarininius receptorius, daugiausia Ms potipio, sutraukia Slapimo ptislés lygiuosius raumenis
(detrusoriy). Farmakologiniy tyrimy, atlikty in vitro ir in vivo, rezultatai parodé, kad solifenacinas yra
konkurencinio poveikio muskarininiy Ms receptoriy konkurecinis inhibitorius. Be to, nustatyta, kad jis
yra specifinis muskarininiy receptoriy antagonistas, kurio afinitetas jvairiems kitokiems receptoriams
ir jony kanalams yra mazas arba jo visai néra.

Farmakodinaminis poveikis

Gydymas 5 mg arba 10 mg solifenacino paros doze buvo tiriamas keliy atsitiktiniy iméiy, dvigubai
koduoty, kontroliuojamy klinikiniy tyrimy, kuriuose dalyvavusiy vyry ir motery slapimo pislé buvo
hiperaktyvi, metu.

Toliau esancioje lenteléje parodyta, kad 5 mg ar 10 mg solifenacino dozé, palyginti su placebu,
reikSmingai pagerino tiek pirming, tiek antring vertinamaja baigtj. Veiksmingumas tapo pastebimas
per savait¢ nuo gydymo solifenacinu pradzios ir stabilus buvo 12 gydymo savaiciy. Ilgalaikio atviro
tyrimo rezultatai parodé, kad veiksmingumas isliko ne maziau kaip 12 ménesiy. Po 12 gydymo
solifenacinu savai¢iy mazdaug 50 % pacienty, kuriuos $lapimo nelaikymas vargino pries pradedant
gydyti, Slapimo nelaikymo epizody neatsirado. Be to, 35 % pacienty pradéjo $lapintis re¢iau kaip


https://www.vvkt.lt/index.php?1399030386
mailto:NepageidaujamaR@vvkt.lt

8 kartus per parg. Be to, hiperaktyvios Slapimo piislés simptomy slopinimas palankiai veiké daugelj
gyvenimo kokybés rodikliy: pagerino bendraja savijauta, dél Slapimo nelaikymo apribotg
visuomening, fizing ir socialing veikla, pagerino emocijas, palengvino ligos simptomus ir sunkumo
rodiklius, pagerino miegg ir energijos pojit;.

Keturiy kontroliuojamuyjy Il fazés tyrimy, kuriy metu vaistinio preparato buvo skiriama 12 savaiciy,

rezultatai (jungtiniai duomenys)

Placebas | Solifenacino | Solifenacino | Tolterodino
sukcinato sukcinato 2 mg du
5 mg vieng 10 mg vieng | kartus per
karta per karta per para
parg parg
Slapinimosi kartai per 24 val.
Pradinio rodmens vidurkis 11,9 12,1 11,9 12,1
Sumazéjimo vidurkis, palyginti su 14 2,3 2,7 1,9
pradiniu
% pokytis, palyginti su pradiniu (12 %) (19 %) (23 %) (16 %)
n 1138 552 1158 250
p-reik§mé* <0,001 <0,001 0,004
Impulsinio Slapinimosi epizody
skaicius per 24 val.
Pradinio rodmens vidurkis 6,3 59 6,2 5,4
Sumazéjimo vidurkis, palyginti su 2,0 2,9 3,4 2,1
pradiniu
% pokytis, palyginti su pradiniu (32 %) (49 %) (55 %) (39 %)
n 1124 548 1151 250
p-reik§mé* <0,001 <0,001 0,031
Slapimo nelaikymo epizody skaicius
per 24 val.
Pradinio rodmens vidurkis 2.9 2,6 29 2,3
Sumazéjimo vidurkis, palyginti su 1,1 15 1,8 1,1
pradiniu
% pokytis, palyginti su pradiniu (38 %) (58 %) (62 %) (48 %)
n 781 314 778 157
p-reik§me* <0,001 <0,001 0,009
Naktinio Slapinimosi epizodu skaicius
per 24 val.
Pradinio rodmens vidurkis 1,8 2,0 1,8 1,9
Sumazéjimo vidurkis, palyginti su 0,4 0,6 0,6 0,5
pradiniu
% pokytis, palyginti su pradiniu (22 %) (30 %) (33 %) (26 %)
n 1005 494 1035 232
p-reik§mé* 0,025 <0,001 0,199
Slapimo tiiris per viena pasislapinima
Pradinio rodmens vidurkis 166 ml 146 ml 163 ml 147 ml
Padidéjimo vidurkis, palyginti su 9mi 32 ml 43 ml 24 ml
pradiniu
% pokytis, palyginti su pradiniu (5 %) (21 %) (26 %) (16 %)
n 1135 552 1156 250
p-reik§mé* <0,001 <0,001 <0,001
Ikloty skaiCius per 24 val.
Pradinio rodmens vidurkis 3,0 2,8 2,7 2,7
Sumazéjimo vidurkis, palyginti su 0,8 1,3 1,3 1,0
pradiniu




% pokytis, palyginti su pradiniu (27 %) (46 %) (48 %) (37 %)
n 238 236 242 250
p-reik§mé* <0,001 <0,001 0,010

Pastaba: 4 pagrindziamyjy tyrimy metu buvo vartota 10 mg solifenacino sukcinato ir placebas. Be to,
2 i§ 4 tyrimy metu vartota ir 5 mg solifenacino sukcinato, o vieno tyrimo metu ir 2 mg tolterodino
dozé du kartus per parg. Kiekvieno tyrimo metu buvo jvertinti ne visi parametrai ir ne visy pacienty
grupiy duomenys. Todél pagal parametrus ir gydymo grupes gali biiti nurodytas skirtingas pacienty
skaicCius.

*p-reikSmé porinei im¢iai, palyginti su placebu.

5.2 FarmakoKkinetinés savybés

Absorbcija
Pavartojus solifenacino sukcinato table¢iy, didziausia koncentracija kraujo plazmoje (Crmax) atsiranda

po 3-8 val. Tmax, nuo dozés nepriklauso. Cmax ir plotas po koncentracijy laiko atzvilgiu kreive (AUC)
didéja proporcingai dozei nuo 5 mg iki 40 mg. Absoliutus biologinis prieinamumas yra mazdaug

90 %.

Maistas neturi jtakos solifenacino Cmax ir AUC.

Pasiskirstymas
I veng suleisto solifenacino tariamasis pasiskirstymo taris yra mazdaug 600 1. Didelé dalis (mazdaug

98 %) solifenacino prisijungia prie kraujo plazmos baltymy, daugiausia as- rtig§¢iojo glikoproteino.

Biotransformacija

Solifenacing ekstensyviai metabolizuoja kepenys, daugiausia citochromas P450 3A4 (CYP3A4). Vis
délto galimi ir kitokie metabolizmo budai, kurie gali jtakoti solifenacino metabolizma. Sisteminis
solifenacino klirensas yra mazdaug 9,5 1/val., o galutinis pusinés eliminacijos periodas trunka

45 -68 val. Pavartojus solifenacino per burng, kartu su solifenacinu kraujo plazmoje aptiktas vienas
farmakologiskai aktyvus metabolitas (4R-hidroksisolifenacinas) ir trys neaktyviis metabolitai
(solifenacino N-gliukuronidas, N-oksidas ir 4R-hidroksi-N-oksidas).

Eliminacija

Pavartojus vienkarting 10 mg [Zymétojo *C]-solifenacino, per 26 paras $lapime aptikta mazdaug 70 %
radioaktyvumo, ismatose - 23 %. Mazdaug 11 % radioaktyvumo Slapime buvo nepakitusios
veikliosios medziagos pavidalu, mazdaug 18 % — N-oksido metabolito, 9 % — 4R-hidroksi-N-oksido
metabolito ir 8 % — 4R-hidroksimetabolito (aktyvaus metabolito) pavidalu.

Tiesinis / netiesinis pobudis
Gydomyjy doziy diapazone solifenacino farmakokinetika yra tiesiné.

Ypatingos populiacijos

Senyvi pacientai

Vaistinio preparato dozés dél amziaus keisti nereikia. Tyrimai su senyvais pacientais parodé, kad
solifenacino ekspozicija (isreiksta AUC) po solifenacino sukcinato pavartojimo (5 mg arba 10 mg
vieng kartg per parg) sveiky senyvy tiriamyjy (65-80 mety) ir sveiky jaunesniy tiriamyjy (jaunesniy
kaip 55 mety) organizme buvo pana$i. Jvertinus tmax, vidutinis absorbcijos greitis senyvy pacienty
organizme buvo Siek tiek létesnis, o galutinis pusinés eliminacijos periodas mazdaug 20 % ilgesnis.
Manoma, kad $is nedidelis skirtumas yra kliniSkai nereikSmingas.

Solifenacino farmakokinetika vaiky ir paaugliy organizme neistirta.

Lytis
Lytis solifenacino farmakokinetikai jtakos nedaro.

Rasé
Rasé solifenacino farmakokinetikai jtakos nedaro.



Sutrikusi inksty funkcija

Solifenacino AUC ir Cmax rodikliai pacienty, kuriems yra lengvas arba vidutinio sunkumo inksty
funkcijos sutrikimas, organizme reik§mingai nesiskyré nuo sveiky savanoriy. Pacienty, kuriems yra
sunkus inksty funkcijos sutrikimas (kreatinino klirensas < 30 ml/min.), organizme solifenacino
ekspozicija buvo reik§mingai didesné negu kontrolinés grupés tiriamyjy: Cmax buvo didesné mazdaug
30 %, AUC — daugiau kaip 100 %, t,, — daugiau kaip 60 %. Nustatytas statistiSkai reik§mingas rySys
tarp kreatinino klirenso ir solifenacino klirenso.

Farmakokinetika pacientams, kuriems atliekamos hemodializés, netirta.

Sutrikusi kepeny funkcija

Pacienty, kuriems yra vidutinio sunkumo kepeny funkcijos sutrikimas (nuo 7 iki 9 baly pagal Child-
Pugh), organizme Cnax nepakinta, AUC padidéja 60 %, o0 t,, padvigubéja. Solifenacino
farmakokinetika pacientams, kuriems yra sunkus kepeny funkcijos sutrikimas, netirta.

5.3 Ikiklinikiniy saugumo tyrimy duomenys

Iprasty farmakologinio saugumo, kartotiniy doziy toksiskumo, toksinio poveikio reprodukcijai ir
embriono bei vaisiaus vystymuisi, genotoksiSkumo, galimo kancerogeniskumo ikiklinikiniy tyrimy
duomenys specifinio pavojaus zmogui nerodo. Prenatalinio ir postnatalinio vystymosi tyrimy su
pelémis duomenimis, solifenacino davimas pateléms zindymo laikotarpiu sukélé nuo dozés
priklausomg jaunikliy i§gyvenamumo ir kiino svorio sumazg¢jima bei fizinio vystymosi sulétéjima
kliniskai reikSminguose lygmenyse. Padidéjo jauny peliy, kurioms nuo 10 arba 21 paros po atsivedimo
buvo skirtos farmakologinj poveikj sukeliancios dozés, gaiSimo daznis (toks poveikis priklausé nuo
dozés, pries gaisima klinikiniy pozymiy neatsirasdavo), be to, abiejose grupése gaiSimo daznis buvo
didesnis, palyginti su suaugusiy peliy rodmeniu. Jauny peliy, kurioms vaistinio preparato buvo pradéta
skirti pragjus 10 pary po atsivedimo, plazmoje ekspozicija buvo didesné, palyginti su suaugusiy peliy
rodmeniu, ta¢iau, vaistinio preparato skiriant po 21 paros, sisteminé ekspozicija tapo panasi |
ekspozicijg suaugusiy peliy organizme. Klinikiné jauny peliy gaiSimo daznio padidéjimo reikSmé néra
Zinoma.

6. FARMACINE INFORMACIJA
6.1 Pagalbiniy medZziagy sarasas
Tabletés branduolys

Pregelifikuotas kukuriizy krakmolas

Laktozé monohidratas
Natrio stearilfumaratas

Tabletés plévelé
GARDURIN 5 mg plévele dengtos tabletés

Hipromeliozé (6 mPas)

Titano dioksidas (E 171)

Laktozé monohidratas

Makrogolis (MW 3350)
Triacetinas

Geltonasis gelezies oksidas (E 172)

GARDURIN 10 mg plévele dengtos tabletés
Hipromeliozé (6 mPas)

Titano dioksidas (E 171)

Laktozé monohidratas

Makrogolis (MW 3350)

Triacetinas

Geltonasis gelezies oksidas (E 172)
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Raudonasis geleZies oksidas (E 172)
Juodasis gelezies oksidas (E 172)

6.2 Nesuderinamumas

Duomenys nebiitini.

6.3 Tinkamumo laikas

2 metai.

6.4 Specialios laikymo salygos

Laikyti ne aukstesnéje kaip 25 °C temperatiiroje.

6.5 Talpyklés pobidis ir jos turinys
Aliuminio//PVC lizdinés plokstelés kartono dézutéje.

Pakuotés dydziai:
3,5, 10, 20, 30, 50, 60, 90, 100 arba 200 plévele dengty tableciy.

Gali biti tieckiamos ne visy dydziy pakuotés.
6.6 Specialis reikalavimai atliekoms tvarkyti

Nesuvartotg vaistinj preparatg ar atliekas reikia tvarkyti laikantis vietiniy reikalavimy.

7.  REGISTRUOTOJAS

Zaktady Farmaceutyczne POLPHARMA S.A.
ul. Pelplinska 19
83-200 Starogard Gdanski

Lenkija
8. REGISTRACIJOS PAZYMEJIMO NUMERIS (-1Al)
S mg 10mg

LT/1/24/5328/001 — N3

LT/1/24/5328/002 — N5

LT/1/24/5328/003 — N10
LT/1/24/5328/004 — N20
LT/1/24/5328/005 — N30
LT/1/24/5328/006 — N50
LT/1/24/5328/007 — N60
LT/1/24/5328/008 — N9O

LT/1/24/5329/001 — N3

LT/1/24/5329/002 — N5

LT/1/24/5329/003 — N10
LT/1/24/5329/004 — N20
LT/1/24/5329/005 — N30
LT/1/24/5329/006 — N50
LT/1/24/5329/007 — N60
LT/1/24/5329/008 — N9O

LT/1/24/5328/009 — N100
LT/1/24/5328/010 — N200

LT/1/24/5329/009 — N100
LT/1/24/5329/010 — N200

9. REGISTRAVIMO / PERREGISTRAVIMO DATA

Registravimo data 2024 m. sausio 19 d.
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10. TEKSTO PERZIUROS DATA

2024 m. liepos 20 d.

ISsami informacija apie $j vaistinj preparata pateikiama Valstybinés vaisty kontrolés tarnybos prie
Lietuvos Respublikos sveikatos apsaugos ministerijos tinklalapyje http://www.vvkt.It
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