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4.1 Anwendungsgebiete

BEZEICHNUNG DES ARZNEIMITTELS

Urivesc 60 mg Retardkapseln, Hartkapsel,
retardiert

. QUALITATIVE UND QUANTITATIVE

ZUSAMMENSETZUNG

Jede Retardkapsel enthélt 60 mg Trospium-
chlorid.

Sonstige Bestandteile mit bekannter Wir-
kung:

Jede Retardkapsel enthalt 154,5 mg Sucro-
se.

Vollstandige Auflistung der sonstigen Be-
standteile siehe Abschnitt 6.1.

. DARREICHUNGSFORM

Hartkapsel, retardiert

Die Urivesc 60 mg Retardkapsel besteht aus
einem opak-orangen Kapseloberteil und
einem opak-weissen Kapselunterteil mit
dem Aufdruck SAN 60 und enthalt weiBe
bis cremefarbene Pellets.

KLINISCHE ANGABEN

Zur symptomatischen Behandlung der
Dranginkontinenz und/oder haufigem Was-
serlassen und Harndrang bei Patienten mit
dem Syndrom der Uberaktiven Blase.

4.2 Dosierung und Art der Anwendung

Dosierung:
1mal taglich 1 Kapsel (entsprechend taglich
60 mg Trospiumchlorid pro Tag).

Niereninsuffizienz:

Daten zur Anwendung von Urivesc 60 mg
liegen fur Patienten mit Niereninsuffizienz
nicht vor. Trospiumchlorid wird Uberwiegend
unverandert Uber die Nieren ausgeschieden.
Eine Zunahme der Plasmaspiegel ist fur die
schnell freisetzende Darreichungsform be-
legt. FUr die Retardformulierung ist eine fur
niereninsuffiziente Patienten geeignete Do-
sisanpassung nicht bekannt, und daher wird
das Produkt nicht fur niereninsuffiziente
Patienten empfohlen (siehe Abschnitt 4.4
und 5.2).

Leberinsuffizienz:

Daten an Patienten mit leichter bis méaBiger
Beeintréachtigung der Leberfunktion liegen
nur fur die schnell freisetzende Darreichungs-
form von Trospiumchlorid vor, aber nicht flr
die Retardformulierung. Bei diesen Patien-
ten ist daher Vorsicht geboten. Bei Patien-
ten mit schwerer Leberinsuffizienz wird die
Anwendung von Urivesc 60 mg nicht emp-
fohlen (siehe Abschnitt 4.4 und 5.2).

Die Notwendigkeit, die Behandlung fortzu-
setzen, sollte in regelmaBigen Abstanden
von 3-6 Monaten erneut beurteilt werden.

Kinder und Jugendliche

Die Sicherheit und Wirksamkeit von Urivesc
60 mg bei Kindern und Jugendlichen unter
18 Jahren ist nicht erwiesen.

Art der Anwendung:

Urivesc 60 mg sollte mit Wasser auf nich-
ternen Magen mindestens eine Stunde vor
einer Mahlzeit eingenommen werden.
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4.3 Gegenanzeigen

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

Trospiumchlorid ist kontraindiziert bei Patien-
ten mit Harnretention, schweren gastro-in-
testinalen Stdérungen (einschlieBlich toxi-
schem Megacolon), Myasthenia gravis, Eng-
winkelglaukom und Tachyarrhythmien.

4.4 Besondere Warnhinweise und Vor-

sichtsmaBnahmen fiir die Anwendung

Trospiumchlorid sollte nur mit Vorsicht ein-

gesetzt werden bei Patienten:

— mit mechanischen Stenosen des Magen-
Darm-Traktes wie z. B. Pylorusstenose

— mit obstruktiven Harnabflussstorungen
mit der Gefahr der Harnretention

— mit autonomer Neuropathie

— mit Hiatushernie mit Reflux-Osophagitis

— bei denen eine beschleunigte Herzfre-
quenz unerwlnscht ist, z.B. bei Hyper-
thyreose, koronarer Herzerkrankung und
Stauungsherzinsuffizienz.

Daten Uber die Anwendung der Trospium-
chlorid-haltigen Retardformulierung an Pa-
tienten mit Leberfunktionsstérungen liegen
nicht vor. Aufgrund der verflgbaren Daten
fur die Trospiumchlorid-haltige schnell frei-
setzende Formulierung wird die Anwendung
von Urivesc 60 mg bei Patienten mit schwe-
ren Leberfunktionsstérungen nicht empfoh-
len. Bei Patienten mit leichter bis maBiger
Beeintrachtigung der Leberfunktion ist Vor-
sicht geboten (siehe Abschnitt 4.2 und 5.2).

Trospiumchlorid wird Uberwiegend Uber die
Niere ausgeschieden. Fur die schnell frei-
setzende Formulierung wurde bei Patienten
mit schwerer Nierenfunktionsstérung ein
deutlicher Anstieg der Plasmaspiegel be-
obachtet, der zur Dosisanpassung fuhrte.
Fir die Retardkapsel ist eine geeignete Do-
sisanpassung nicht bekannt. Deshalb wird
empfohlen, niereninsuffiziente Patienten
nicht mit Urivesc 60 mg zu behandeln (siehe
Abschnitt 4.2 und 5.2).

Organische Ursachen fir Pollakisurie, Harn-
drang und Dranginkontinenz wie Herz- oder
Nierenkrankheiten sowie Polydipsie oder
Infektionen oder Tumore der Harnorgane
sollten vor Beginn der Behandlung ausge-
schlossen werden.

Sonstige Bestandteile:

Dieses Arzneimittel enthélt Sucrose. Pa-
tienten mit der seltenen hereditaren Frukto-
se-Intoleranz,  Glukose-Galaktose-Malab-
sorption oder Sucrase-lsomaltase-Mangel
sollten dieses Arzneimittel nicht einneh-
men.

Dieses Arzneimittel enthalt weniger als
1 mmol (23 mg) Natrium pro Retardkapsel,
d.h., es ist nahezu ,natriumfrei®.

4.5 Wechselwirkungen mit anderen

Arzneimitteln und sonstige
Wechselwirkungen

Pharmakodynamische Wechselwirkungen:
Folgende pharmakodynamische Interaktio-
nen kdnnen moglicherweise auftreten:

Wirkungsverstarkung von Substanzen mit
anticholinergen Eigenschaften (wie Amanta-
din, trizyklische Antidepressiva), Verstarkung
der tachykarden Wirkung von B-Sympatho-

mimetika, Abschwachung der Wirkung von
Prokinetika (z. B. Metoclopramid).

Da Trospiumchlorid die gastrointestinale
Motilitat und Sekretion beeinflussen kann,
kann eine mdgliche Verdnderung der Re-
sorption anderer gleichzeitig verabreichter
Arzneimittel nicht ausgeschlossen werden.

Pharmakokinetische Wechselwirkungen:
Eine Hemmung der Resorption von Tros-
piumchlorid durch Arzneimittel mit Guar,
Colestyramin und Colestipol ist nicht aus-
zuschlieBen. Deshalb wird die gleichzeitige
Gabe dieser Arzneimittel mit Trospiumchlo-
rid nicht empfohlen.

Obwohl Trospiumchlorid keine Beeinflus-
sung der Pharmakokinetik von Digoxin ge-
zeigt hat, kann eine Wechselwirkung mit
anderen aktiv tubulér sezernierten Wirk-
stoffen nicht ausgeschlossen werden.

Metabolische Interaktionen von Trospium-
chlorid wurden in vitro an Cytochrom-
P450-Enzymen untersucht, die am Arznei-
stoffwechsel beteiligt sind (P450 1A2, 2A6,
2C9, 2C19, 2D6, 2E1, 3A4). Eine Wirkung
auf ihre metabolischen Aktivitdten wurde
nicht festgestellt. Da Trospiumchlorid nur
geringfligig metabolisiert wird und die Ester-
hydrolyse der einzig relevante Stoffwech-
selweg ist, sind metabolische Interaktionen
nicht zu erwarten.

4.6 Fertilitat, Schwangerschaft und
Stillzeit

Tierexperimentelle Untersuchungen zeigen
keine direkten oder indirekten schadigen-
den Wirkungen auf Schwangerschaft, em-
bryonale/fetale Entwicklung, Geburt oder
postnatale  Entwicklung (siehe  Ab-
schnitt 5.3). Bei der Ratte findet ein Uber-
tritt von Trospiumchlorid in die Plazenta
und in die Milch des Muttertieres statt.

Fir Urivesc 60 mg liegen keine klinischen
Daten zur Anwendung wahrend der
Schwangerschaft oder Stillzeit vor.

Bei der Verschreibung an schwangere oder
stillende Frauen ist daher Vorsicht geboten.

4.7 Auswirkungen auf die Verkehrs-
tiichtigkeit und die Fahigkeit zum
Bedienen von Maschinen

Urivesc 60 mg hat mé&Bigen Einfluss auf die
Verkehrstlchtigkeit und die Fahigkeit zum
Bedienen von Maschinen. Vornehmlich
durch Stérungen der Akkommodation kann
es zu einer Beeintrachtigung der Fahigkeit
zur aktiven Teilnahme am StraBenverkehr
und zur Bedienung von Maschinen kommen.
Untersuchungen anderer Parameter zur
Messung der Fahrtlchtigkeit (visuelle Orien-
tierung, allgemeine Reaktionsbereitschaft,
Reaktion unter Stress, Konzentration und
motorische Koordination) haben jedoch
keine Hinweise auf einen Einfluss von Tros-
piumchlorid ergeben.

4.8 Nebenwirkungen

Die bei der Behandlung mit Trospiumchlorid
beobachteten Nebenwirkungen werden vor-
wiegend durch die typischen anticholinergen
Wirkungen verursacht wie Mundtrockenheit,
Verdauungsstérungen und Verstopfung.

In zwei Phase 3, Placebo-kontrollierten, dop-
pelblinden Studien wurden 1165 Patienten
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Sehr haufig Haufig Gelegentlich Selten Sehr selten Nicht bekannt
(>1/10) (= 1/100,< 1/10) |[(= 1/1000, (= 1/10.000, (< 1/10.000) (Haufigkeit
< 1/100) < 1/1000) auf Grundlage
der verflgbaren
Daten nicht
abschéatzbar)
Infektionen und parasitére Harnwegs-
Erkrankungen infektion
Erkrankungen des Nerven- Kopfschmerzen | Halluzinationen*
systems Verwirrtheit*
Agitiertheit*
Augenerkrankungen Trockene Augen Sehstdrungen
Herzerkrankungen Tachykardie
Erkrankungen der Atem- Trockene Nase
wege, des Brustraums und
des Mediastinums
Erkrankungen des Gastro- Mundtrockenheit | Dyspepsie, Blahungen
intestinaltrakts Verstopfung,
verstérkte
Verstopfung,
Bauchschmerzen,
abdominelles
Spannungsgefuhl,
Ubelkeit
Erkrankungen der Haut und Hautausschlag
des Unterhautzellgewebes
Erkrankungen der Nieren Miktions-
und Harnwege stérungen,
Harnretention
Allgemeine Erkrankungen Asthenie
und Beschwerden am
Verabreichungsort

*Diese Nebenwirkungen sind Uberwiegend bei &lteren Patienten aufgetreten und kdnnen durch neurologische Erkrankungen und/oder die gleich-
zeitige Einnahme anderer anticholinerg wirkender Substanzen beglnstigt werden (siehe Abschnitt 4.5).

Uber 12 Wochen entweder mit Urivesc
60 mg oder mit Placebo behandelt. Die fol-
gende Tabelle listet die mdglichen Neben-
wirkungen auf, die fir mit Urivesc 60 mg
behandelte Patienten berichtet wurden.

Siehe oben stehende Tabelle

In den nachfolgenden offenen Phasen der
zwei Phase 3 Studien wurden die haufigsten
Nebenwirkungen Verstopfung (6,8 %) und
Mundtrockenheit (6,5 %) seltener berichtet.

FUr die schnell freisetzenden Formulierun-
gen von Trospiumchlorid wurden in der Zeit
nach der Markteinfihrung folgende Neben-
wirkungen beobachtet:

Herzerkrankungen: Tachyarrhythmie; Erkran-
kungen des Gastrointestinaltrakts: Durchfall;
Allgemeine Erkrankungen und Beschwerden
am Verabreichungsort: Brustschmerzen; Er-
krankungen des Immunsystems: Anaphyla-
xie; Untersuchungen: geringer bis maBiger
Anstieg der Serumtrans-aminasenspiegel;
Skelettmuskulatur-, Bindegewebs- und Kno-
chenerkrankungen: Myalgie, Arthralgie; Er-
krankungen des Nervensystems: Schwindel;
Erkrankungen der Atemwege, des Brust-
raums und des Mediastinums: Dyspnoe;
Erkrankungen der Haut und des Unterhaut-
zellgewebes: Angioddem, Stevens-Johnson
Syndrom (SJS)/Toxische Epidermale Nekro-
lyse (TEN).

Die Haufigkeiten flr die Retardkapsel Uri-
vesc 60 mg sind nicht bekannt.

Meldung des Verdachts auf Nebenwir-
kungen

Die Meldung des Verdachts auf Nebenwir-
kungen nach der Zulassung ist von groBer
Wichtigkeit. Sie ermdglicht eine kontinuier-
liche Uberwachung des Nutzen-Risiko-
Verhaltnisses des Arzneimittels. Angehdrige
von Gesundheitsberufen sind aufgefordert,
jeden Verdachtsfall einer Nebenwirkung
dem Bundesinstitut fur Arzneimittel und
Medizinprodukte, Abt. Pharmakovigilanz,
Kurt-Georg-Kiesinger-Allee 3, D-53175 Bonn,
Website: www.bfarm.de anzuzeigen.

4.9 Uberdosierung

Nach Verabreichung einer hdchsten Einzel-
dosis von 360 mg Trospiumchlorid wurden
bei gesunden Probanden verstarkt Mund-
trockenheit, Tachykardie und Miktionsbe-
schwerden beobachtet. Félle schwerwie-
gender Uberdosierung oder Vergiftung mit
Trospiumchlorid sind bisher nicht bekannt
geworden. Verstarkte anticholinerge Symp-
tome sind als Zeichen einer Vergiftung auch
nach Einnahme von Trospiumchlorid als
Retardformulierung zu erwarten.

Bei Vorliegen einer Vergiftung sollten folgen-
de MaBnahmen ergriffen werden:

. PHARMAKOLOGISCHE EIGEN-

5.1 Pharmakodynamische Eigenschaften

— Magenspulung und Verminderung der
Resorption (z. B. Aktivkohle)

— lokale Gabe von Pilocarpin bei Glaukom-
kranken

- Katheterisierung bei Patienten mit Harn-
retention

— Gabe eines Parasympathomimetikums
(z.B. Neostigmin) bei schweren Symp-
tomen

— Gabe von Betablockern bei ungentigen-
dem Ansprechen, ausgepragter Tachy-
kardie und/oder Kreislaufinstabilitat (z. B.
initial 1 mg Propranolol i.v. unter EKG-
und Blutdruckkontrolle).

SCHAFTEN

Pharmakotherapeutische Gruppe: Urolo-
gische Spasmolytika,
ATC Code G04BD 09

Trospiumchlorid ist ein quaternédres Derivat
von Nortropan und gehért deshalb zur Klasse
der Parasympatholytika oder Anticholiner-
gika. Die Substanz konkurriert konzentra-
tionsabhangig mit Acetylcholin, dem korper-
eigenen Transmitter an postsynaptischen
parasympathischen Bindungsstellen.
011842-84043
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Trospiumchlorid hat eine hohe Affinitat zu
muskarinischen Rezeptoren vom sogenann-
ten Ms-, M,- und Ms-Subtyp und bindet nur
vernachlassigbar gering an nikotinischen
Rezeptoren.

In Folge dessen ist der anticholinerge Effekt
von Trospiumchlorid als relaxierende Eigen-
schaft an der glatten Muskulatur und an
Organfunktionen feststellbar, die Gber mus-
karinische Rezeptoren ausgeldst werden.
Sowohlin praklinischen als auch in klinischen
Untersuchungen vermindert Trospiumchlo-
rid den kontraktilen Tonus der glatten Mus-
kulatur im Gastrointestinal- und im Uroge-
nitaltrakt.

Dartiber hinaus kann es die Bronchial-,
Speichel- und SchweiBsekretion ebenso wie
die Akkommodationsféhigkeit der Augen
hemmen. Zentrale Effekte wurden bislang
nicht beobachtet.

In zwei spezifischen Sicherheitsstudien, die
an gesunden Freiwilligen durchgefuhrt wur-
den, konnte nachgewiesen werden, dass
Trospiumchlorid keinen Einfluss auf die kar-
diale Repolarisation ausibt, jedoch eine
regelhafte und dosisabhangige Erhdhung
der Herzfrequenz bewirkt.

Eine Langzeitstudie mit der schnell frei-
setzenden Trospiumchlorid-Formulierung
20 mg 2 x taglich ergab eine Zunahme von
QT > 60 msec bei 3/197 (1,5 %) der einge-
schlossenen Patienten. Die klinische Rele-
vanz ist unklar. Die routinemaBige Erfassung
der kardialen Sicherheit in zwei weiteren
placebo-kontrollierten klinischen Studien
mit drei-monatiger Dauer spricht nicht fur
einen derartigen Einfluss der schnell freiset-
zenden Trospiumchlorid-Formulierung: in der
ersten Studie konnte eine Zunahme von
QTcF >= 60 msec bei 4/258 (1,6 %) der mit
Trospiumchlorid behandelten Patienten be-
obachtet werden, gegenliber 9/256 (3,5 %)
in der Placebogruppe. Vergleichbare Zahlen
fanden sich in der zweiten Studie mit 8/326
(2,5 %) der mit Trospiumchlorid behandel-
ten Patienten gegenuber 8/325 (2,5 %) in
der Placebo-Gruppe.

Eine mittels EKG gemessene Zunahme der
Herzfrequenz um ungeféhr 6 Schlage pro
Minute wurde in zwei pivotalen Phase-Ill
Studien (IP631-018, IP631-022) bei Pa-
tienten beobachtet, denen die Trospium-
chlorid Retardformulierung gegeben wurde
(Gesamtzahl der mit dem Wirkstoff behan-
delten Patienten N = 948, Dauer der Stu-
dien = 9 Monate). Andere EKG Auffélligkei-
ten wurden nicht festgestellt.

5.2 Pharmakokinetische Eigenschaften

Resorption

Die absolute Bioverfligbarkeit einer oralen
Einzeldosis von 20 mg Trospiumchlorid in
Form der schnell freisetzenden Formulierung
betragt 9.6 + 4.5 % (Mittelwert + Standard-
abweichung).

Verglichen mit einer schnell freisetzenden
Formulierung fuhrte Urivesc 60 mg nach
mehrfacher oraler Einnahme zu einer weite-
ren Abnahme des C.-Wertes und des
AUC-Wertes um jeweils ungefahr 28 % und
33 %.

Die einmal t&glich orale Einnahme (einfache
und mehrfache Anwendung) der Trospium-
chlorid 60 mg Retardformulierung flhrte zu

011842-84043

maximalen Plasmaspiegeln von jeweils un-
gefahr 2 ng/ml und 1.9 ng/ml (Cay). Nach
einmaliger und mehrfacher Einnahme von
20 mg Trospiumchlorid als schnell freiset-
zende Formulierung waren die entsprechen-
den Werte héher und zeigten Plasmaspiegel
von 2-4 ng/ml (C,.). Die Zeit bis zum Er-
reichen der maximalen Konzentration (T
betrug flr beide Formulierungen ungefahr
5 Stunden, wohingegen die Steady-State-
Konzentration leicht abwich und an Tag 8
bei wiederholter Gabe der 60 mg Retard-
formulierung erreicht wurde.

Die Einnahme von Urivesc 60 mg zusammen
mit oder eine Stunde vor einer Mahlzeit mit
hohem Fettanteil (50 %) verringerte die orale
Bioverfligbarkeit von Trospiumchlorid um
35% bzw. 72% flir den AUC.1ias)-Wert
und um 60 % bzw. 81 % flr den Cpa-Wert.
Andere pharmakokinetische Parameter wie
Trax UNd t,, blieben bei Anwesenheit von
Nahrung unverandert.

Die Einnahme eines Antacidums dagegen
hatte keine Auswirkung auf die orale Bio-
verfugbarkeit von Urivesc 60 mg.
Wirksamkeit und Sicherheit in der zugelas-
senen Indikation wurden in Pivotalstudien
durch Anwendung der Substanz auf niich-
ternen Magen oder mindestens eine Stunde
vor einer Mahlzeit nachgewiesen. Gestutzt
auf diese Anwendungsart in den Pivotal-
studien zur Wirksamkeit sollte Urivesc 60 mg
trotz des Einflusses von Nahrung mit Wasser
auf nichternen Magen mindestens eine
Stunde vor einer Mahlzeit eingenommen
werden (siehe Abschnitt 4.2).

Verteilung

Die Proteinbindung lag, abhangig von der
verwendeten Untersuchungsmethode, zwi-
schen 48 und 78 %. Diese Werte wurden
durch die Inkubation einer Reihe unter-
schiedlicher Trospiumchlorid-Konzentra-
tionen (0,5-100 pg/L) in vitro in Human-
serum ermittelt.

Das Verhéltnis von 2H-Trospiumchlorid im
Plasma zum Vollblut war 1.6: 1. Dieses Ver-
haltnis zeigt, dass der GroBteil des 3H-Tro-
spiumchlorids im Plasma verteilt ist.

Trospiumchlorid hat eine hohe Verteilung in
Nicht-ZNS Geweben, mit einem scheinbaren
Verteilungsvolumen von > 600 L.

Biotransformation

Von einer nach oraler Einnahme resorbierten
Trospiumchlorid Dosis machen Metabolite
ungeféhr 40 % der ausgeschiedenen Dosis
aus. Als Hauptmetabolisierungsweg wird
eine Esterhydrolyse angenommen mit an-
schlieBender Konjugierung der Benzilsaure
bei der Azoniaspironortropanol mit Glu-
curonsaure gebildet wird. Cytochrom P450
tragt nicht wesentlich zur Eliminierung von
Trospium bei. Daten aus in vitro Untersu-
chungen an menschlichen Lebermikroso-
men bezlglich des hemmenden Effekts
von Trospium auf 7 Cytochrom P450 Isoen-
zymsubstrate (P450 1A2, 2A6, 2C9, 2C19,
2D6, 2E1 und 3A4) weisen auf eine fehlende
Hemmung bei klinisch relevanten Konzen-
trationen hin.

Elimination

Die terminale Eliminationshalbwertszeit war
nach mehrfacher Gabe der Trospiumchlorid
60 mg Retardformulierung auf ungefahr
38,5 Stunden verlangert im Vergleich zu

ungefahr 20 Stunden nach Gabe der schnell
freisetzenden Formulierungen. Der groBte
Teil des systemisch verfligbaren Trospium-
chlorids wird unveréndert ausgeschieden
hauptséchlich durch glomerulére Filtration
und tubuldre Sekretion. Ein geringer Teil
(10 % der renalen Ausscheidung) erscheint
im Urin als Spiroalkohol, ein durch Ester-
hydrolyse gebildeter Metabolit.

Besondere Patientengruppen

Die pharmakokinetischen Daten bei lteren
Patienten zeigen keine gréBeren Unter-
schiede. Geschlechtsspezifische Unter-
schiede wurden ebenfalls nicht beobachtet.

Eine schwere Nierenfunktionsstérung kann
die Verflgbarkeit von Urivesc 60 mg wesent-
lich veréandern. In einer Untersuchung an
Patienten mit schwerer Nierenfunktionssto-
rung (Kreatinin-Clearance 8—-32 ml/min) war
nach Einnahme von Trospiumchlorid als
20 mg schnell freisetzende Formulierung der
mittlere AUC-Wert um das Vierfache erhoht,
der Cpax-Wert um das Zweifache hoher
und die mittlere Halbwertzeit im Vergleich
zu gesunden Probanden verdoppelt.
Pharmakokinetische Studien unter Verwen-
dung der Retardformulierung von Trospium-
chlorid wurden an Patienten mit Nierenin-
suffizienz nicht durchgeflhrt.

Daher wird Urivesc 60 mg nicht fur Patien-
ten mit Niereninsuffizienz empfohlen (siehe
Abschnitte 4.2 und 4.4).

Nach einmaliger Gabe von 40 mg der
schnell freisetzenden Formulierung von Tros-
piumchlorid bei Patienten mit leichten
(Child-Pugh 5-6) und maBigen bis starken
(Child-Pugh 7-12) Leberfunktionsstérungen
war Cpa im Vergleich zu gesunden Kon-
trollen um jeweils 12% und 63 % erhoht.
Der AUC-Wert war jedoch um 5% und
15 % verringert. Die mittlere orale und die
mittlere renale Clearance lagen um 5 % und
7 % hodher bei Probanden mit leichter und
um 17 % und 51 % hoher bei Patienten mit
maBigen/starken Leberfunktionsstérungen.
Mit der Trospiumchlorid-Retardformulierung
wurden keine pharmakokinetischen Unter-
suchungen an Patienten mit Leberfunktions-
stérungen durchgeflhrt.

5.3 Praklinische Daten zur Sicherheit

6.

Basierend auf den konventionellen Studien
zur Sicherheitspharmakologie, Toxizitat bei
wiederholter Gabe, Reproduktions- und Ent-
wicklungstoxizitat, Genotoxizitat und zum
kanzerogenen Potential lassen die praklini-
schen Daten keine besonderen Gefahren
fir den Menschen erkennen.

Bei der Ratte findet ein Ubertritt von Tros-
piumchlorid in die Plazenta und in die Milch
des Muttertieres statt.

PHARMAZEUTISCHE ANGABEN

6.1 Liste der sonstigen Bestandteile

Kapselinhalt:

Sucrose

Maisstarke
Methylacrylat-Methylmethacrylat-Methacryl-
saure-Copolymer

Natriumdodecylsulfat

Ammoniumhydroxid

Mittelkettige Triglyceride

Olsaure
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Ethylcellulose
Titandioxid (E171)
Hypromellose
Macrogol 400
Polysorbat 80
Triethylcitrat
Talkum

Kapselhtlle:

Gelatine

Titandioxid (E171)
Eisen(ll)-hydroxid-oxid (E 172)
Eisen(lll)-oxid (E172)

Drucktinte:

Schellack (20 % verestert)
Eisen(ll, lll)-oxid (E172)
Propylenglycol

6.2 Inkompatibilitaten

Nicht zutreffend.

6.3 Dauer der Haltbarkeit

3 Jahre verpackt in PVC/Aclar®/Aluminium-
Blisterpackungen oder Polyvinylchlorid
(PVC)/Aluminium-Blisterpackungen  und
HDPE Flasche.

4 Jahre verpackt in PVC/PVDC/Aluminium-
Blisterpackungen

6.4 Besondere VorsichtsmaBnahmen

fiir die Aufbewahrung

FUr dieses Arzneimittel sind keine besonde-
ren Lagerungsbedingungen erforderlich.

6.5 Art und Inhalt des Behdltnisses

Polyvinylchlorid (PVC)/Aluminium-Blisterpa-
ckungen, Polyvinylchlorid/Polyvinylidenchlorid
(PVC/PVDC)/Aluminium Blisterpackungen
oder PVC/Aclar®/Aluminium-Blisterpackun-
gen, HDPE Flasche mit LDPE VerschluB.

Originalpackungen mit 7, 10, 14, 28, 30,
56, 60, 84 90, 100 und 10 x 28 Kapseln.
Es werden mdglicherweise nicht alle Pa-
ckungsgroéBen in den Verkehr gebracht.

6.6 Besondere VorsichtsmaBnahmen

fiir die Beseitigung und sonstige
Hinweise zur Handhabung

Keine besonderen Anforderungen.

Nicht verwendetes Arzneimittel oder Abfall-
material ist entsprechend den nationalen
Anforderungen zu entsorgen.

. INHABER DER ZULASSUNG

Viatris Healthcare GmbH
LUtticher StraBe 5
53842 Troisdorf

. ZULASSUNGSNUMMER

78767.00.00

. DATUM DER ERTEILUNG DER

ZULASSUNG/VERLANGERUNG
DER ZULASSUNG

29.10.2009/23.09.2014

STAND DER INFORMATION
August 2022

11. VERKAUFSABGRENZUNG

Verschreibungspflichtig

Zentrale Anforderung an:
Rote Liste Service GmbH

Fachinfo-Service

Mainzer LandstraBe 55
60329 Frankfurt

011842-84043
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