RAVIMI OMADUSTE KOKKUVOTE
1. RAVIMPREPARAADI NIMETUS

Physiotens 0,2 mg, dhukese poliimeerikattega tabletid
Physiotens 0,4 mg, Shukese poliimeerikattega tabletid

2. KVALITATIIVNE JA KVANTITATIIVNE KOOSTIS
Uks Shukese poliimeerikattega tablett sisaldab 0,2 v&i 0,4 mg moksonidiini.
INN. Moxonidinum

Abiained: laktoos

Abiainete tdielik loetelu vt. 15ik 6.1.

3. RAVIMVORM

Ohukese poliimeerikattega tablett.

0,2 mg: timarad kumerad heleroosad 6 mm diameetriga Shukese poliimeerikattega tabletid, mille tihel
kiiljel on mérgistus "0,2".

0,4 mg: iimarad kumerad tuhmpunased 6 mm diameetriga Shukese poliimeerikattega tabletid, mille
ithel kiiljel on méargistus "0,4".

4. KLIINILISED ANDMED

4.1 Niéidustused

Kerge kuni mdddukas essentsiaalne hiipertensioon.

4.2 Annustamine ja manustamisviis

Tavaline algannus on 0,2 mg moksonidiini pdevas tihekordse annusena (soovitatavalt hommikuti).
Annust v3ib vajadusel suurendada 3-nédalaste intervallidega. Maksimaalne 66pdevane annus on 0,6
mg, jagatuna kaheks eraldi annuseks. Maksimaalne iiksikannus on 0,4 mg.

Neerukahjustus

Maoddduka kuni raske neerukahjustusega patsientide algannus on 0,2 mg 65pdevas. Vajadusel ja hea
taluvuse korral voib mddduka neerukahjustusega patsientide annust suurendada 0,4 mg-ni 56péevas
ning raske neerukahjustusega patsientide annust 0,3 mg-ni 66pdevas (vt 101k 4.4).

Hemodialiiiisitavate patsientide algannus on 0,2 mg 66pdevas. Vajadusel ja hea taluvuse korral vdib
annust suurendada kuni 0,4 mg-ni 56péevas.

Maksakahjustus
Puuduvad andmed maksafunktsiooni kahjustusega patsientide kohta. Siiski, kuivord
moksonidiin metaboliseerub vaid vihesel méiédral maksa kaudu, ei ole oodata olulist mdju



farmakokineetikale ning kerge vdi mddduka raskusega maksakahjustuse korral on
annustamine samasugune nagu tervetel tdiskasvanutel. Raske maksahaiguse puhul on
monoksidiin vastundidustatud (vt 4.3).

Lapsed
Moksonidiini ei kasutata lastel ja alla 16-aastastel noorukitel, sest kliinilised andmed nende puhul on
ebapiisavad.

Ravi ei tohi 1dpetada jéarsku, vaid seda tuleb teha kahe nidala jooksul jark-jargult (vt 16ik 4.4).
Moksonidiini vdib manustada koos toiduga voi ilma.

4.3 Vastuniidustused

Ulitundlikkus toimeaine v&i 15igus 6.1 loetletud mis tahes abiainete suhtes;
Siinussdlme ndrkuse siindroom:;

Bradiikardia (rahuoleku siidame 166gisagedus <50 166ki/min);

2. voi 3. astme atrioventrikulaarne blokaad;

Stidamepuudulikkus.

4.4 Erihoiatused ja ettevaatusabinoud kasutamisel

Turuletulekujirgselt on moksonidiinravi saavatel patsientidel teatatud erineva astmega AV blokaadi
juhtudest. Nende teadete pohjal ei saa moksonidiini rolli atrioventrikulaarse juhtivuse pikenemise
pOhjustajana téielikult vilistada. Seetdttu on soovitatav voimaliku AV blokaadi tekke eelsoodumusega
patsientide ravimisel rakendada ettevaatust. 1. astme AV blokaadiga patsientidel tuleb moksonidiini
kasutada erilise ettevaatusega, et viltida bradiikardia teket. KSrgema astme AV blokaadi korral ei tohi
moksonidiini kasutada (vt 16ik 4.3).

Moksonidiini tuleb ettevaatusega kasutada pargarterite raskekujulise haiguse voi ebastabiilse
stenokardiaga patsientidel, kuna moksonidiini kasutamise kohta selles patsientide grupis on véhe
andmeid.

Moksonidiin eitub neerude kaudu, mistdttu tuleb seda neerukahjustusega patsientidel manustada
ettevaatusega. Neerukahjustuse korral on soovitatav annuse hoolikas tiitrimine, eriti ravi alguses.
Alustada tuleb annusega 0,2 mg 66pédevas ja annust voib suurendada maksimaalselt 0,4 mg-ni
66pdevas mddduka neerukahjustusega patsientidel (GFR > 30 ml/min ent < 60 ml/min) ning 0,3 mg-ni
G6péevas raske neerukahjustusega patsientidel (GFR < 30 ml/min), kui see on kliiniliselt ndidustatud
ja hasti talutav.

Kui moksonidiini manustatakse samaaegselt -blokaatoriga ja ravi mdlema ravimiga soovitakse
katkestada, tuleb esimesena 15petada B-blokaatori manustamine ja mone pieva moddudes
moksonidiini manustamine.

Kuigi ei ole teada, et moksonidiinravi katkestamisel oleks esinenud tagasilooke vererdhule, ei ole
moksonidiinravi jarsk 1dpetamine siiski soovitatav. Annust tuleks vahendada jérk-jargult kahe niadala
jooksul.

Eakad patsiendid vdivad vererdhku alandavate ravimite kardiovaskulaarsete toimete osas tundlikumad
olla. Seetottu tuleb ravi alustada madalaima annusega ning annuseid tuleb suurendada ettevaatlikult, et
ennetada nende toimete vdimalikke tdsiseid tagajérgi.

See ravim sisaldab laktoosi.
Harvaesineva piriliku galaktoositalumatuse, laktaasipuudulikkuse voi gliikoosi-galaktoosi
malabsorptsiooniga patsiendid ei tohi seda ravimit kasutada.



4.5 Koostoimed teiste ravimitega ja muud koostoimed

Moksonidiini ja teiste antihiipertensiivsete ravimite koosmanustamisel hiipotensiivne toime tugevneb.

Moksonidiiniga samaaegselt ei ole soovitatav manustada tritsiiklilisi antidepressante, kuna
need voivad vihendada tsentraalselt toimivate antihiipertensiivsete ravimite toimet.

Moksonidiin v3ib véimendada tritsiikliliste antidepressantide (viltida koosmanustamist),
trankvillisaatorite, alkoholi, rahustite ja hiipnootikumide sedatiivset toimet.

Lorasepaamiga koosmanustamisel vihendab moksonidiin vihesel médral kognitiivseid
funktsioone.Samaaegsel manustamisel vdib moksonidiin tugevdada bensodiasepiinide sedatiivset
toimet.

Moksonidiin eritub tubulaarse ekskretsiooni teel. Koostoimeid teiste tubulaarse ekskretsiooni teel
erituvate ainetega ei saa vilistada.

4.6 Fertiilsus, rasedus ja imetamine

Rasedus

Moksonidiini kasutamise kohta rasedatel kliinilised andmed puuduvad.

Loomkatsetes on tdheldatud embriiotoksilist toimet (vt 18ik 5.3). V6imalik risk inimestele ei ole teada.
Moksonidiini ei tohi raseduse ajal kasutada, vilja arvatud juhul kui see on hidavajalik.

Imetamine

Moksonidiin eritub rinnapiima ja seetSttu ei tohi seda ravimit kasutada imetamise ajal. Imetamine
tuleb 15petada, kui ravi moksonidiiniga on hadavajalik.

4.7 Toime reaktsioonikiirusele

Ravi toime kohta autojuhtimise ja masinate késitsemise vdimele ei ole uuringuid labi viidud. Ravimi
kasutamise korral on esinenud unisust ja peapdoritust. Eelpool nimeatud tegevuste juures tuleb sellega
arvestada.

4.8 Korvaltoimed

Moksonidiin raviga seoses on viga sageli esinenud suukuivust, peapdoritust, asteeniat ja unisust.
Tavaliselt taanduvad need siimptomid pérast esimest ravinddalat.

Korvaltoimed organsiisteemi klassi alusel (allpool olevad esinemissagedused pdhinevad platseebo
kontrollliga kliinilistel uuringutel 886 moksonidiiga ravitud patsiendil):

MedDRA organsiisteemi Viiga sage Sage Aeg-ajalt
klass
>1/10 >1/100, <1/10 >1/1000, <1/100

Siidame hiiired Bradiikardia
Korva ja labiirindi Tinnitus
kahjustused
Nirvisiisteemi hiired Peavalu* Siinkoop*

Peapdoritus/vertiigo

Unisus
Vaskulaarsed hiired Hiipotensioon*

(sh ortostaatiline)




Seedetrakti hiired Suukuivus Diarroa

liveldus/oksendamin

e/diispepsia
Naha ja nahaaluskoe Loove/stigelus Angio6deem
kahjustused
Uldised hiiired ja
manustamiskoha Asteenia Odeem
reaktsioonid
Lihas-skeleti ja sidekoe Seljavalu Kaelavalu
kahjustused
Psiihhiaatrilised héired Insomnia Nirvilisus

* esinemissageduse tdusu vorreldes platseeboga ei esinenud

4.9 Uleannustamine

Uleannustamise néihud

Uksikutel iileannustamise juhtudel on sisse voetud kuni 19,6 mg moksonidiini. Ukski iileannustamise
juht ei ole [dppenud surmaga. Stimptomitena on tekkinud peavalu, sedatsioon, unisus, hiipotensioon,
peapddritus, iildine ndrkustunne, bradiikardia, suukuivus, oksendamine, vasimus ja kdhuvalu. Suure
iileannuse korral on soovitatav hoolikas jélgimine, eriti teadvusehéirete ja hingamish&irete osas.
Mbénede loomkatsete alusel vaib lisaks esineda médduvat hiipertensiooni, tahhiikardiat ja
hiipergliikeemiat.

Uleannustamise ravi

Spetsiifilist antidooti moksonidiinile ei ole. Hiipotensiooni korral v&ib kasutada dopamiini ja
vedelikuinfusiooni, bradiikardia raviks manustada atropiini.

a-retseptorite antagonistid voivad vihendada moksonidiini iileannustamisest tekkinud paradoksaalset
hiipetrtensiivset effekti.

S. FARMAKOLOOGILISED OMADUSED

5.1 Farmakodiinaamilised omadudused

Farmakoterapeutiline rithm: imidasoliiniretseptori agonistid, moksonidiin.
ATC-kood: C02ACO05

Moksonidiinil on tugev antihiipertensiivne toime. Uuringute pdhjal on selgunud, et moksonidiini
antihtipertensiivne toime realiseerub kesknirvisiisteemi vahendusel. Moksonidiin stimuleerib
selektiivselt imidasooliretseptoreid ajutiives, mis on koondunud peamiselt sellesse ajupiirkonda, mis
tsentraalselt kontrollib perifeerse nérvisiisteemi siimpaatilist osa. Imidasoolretseptorite stimuleerimine
vihendab siimpaatilise nérvisiisteemi aktiivsust ja alandab selle kaudu vererdhku (vihendades
veresoonte resisentsust).

Moksonidiin omab ainult ndrka afiinsust a,-adrenoretseptorite suhtes, mistottu pShjustab suhteliselt
harva sedatsiooni ja suukuivust. Moksonidiin vihendab siisteemset vaskulaarset resistentsust ning
seega ka vererdhku.

Kaks kuud kestnud terapeutilise katse kdigus leiti, et mddduka hiipertensiooniga iilekaalulistel ja
insuliinresistentsusega patsientidel tdusis insuliinitundlikkuse indeks 21% vorra vorreldes platseeboga.




5.2 Farmakokineetilised omadused

Imendumine

Pérast suukaudset manustamist imendub moksonidiin kiiresti ja peaaegu téielikult. Maksimaalse
plasmakontsentratsiooni saavutamiseks kulub umbes 1 tund. Toidu olemasolu maos moksonidiini
imendumist ei mdjuta. Moksonidiini biosaadavus on keskmiselt 88%.

Jaotumine
Seotus plasmavalkudega on madal — 7,2%.

Biotransformatsioon
Peamise metaboliidi farmakoloogiline aktiivsus moodustab umbes 1/10 moksonidiini aktiivsusest.

Eritumine

Pérast 24 tunni mo6dumist on 78% manustatud annusest eritunud uriini kaudu moksonidiinina ja 13%
pohilise metaboliidi dehiidrogeenitud moksonidiinina. Ulejazinud 8% moodustavad teised
metaboliidid. Vdahem kui 1% eritub roojaga.

Moksonidiini ja tema metaboliitide eliminatsioon on kiire. Moksonidiini eliminatsiooni
poolviirtusaeg on 2,5 t ja dehiidrogeenitud moksonidiinil 5 t.

Hiipertensiivsete patsientide farmakokineetika
Hiipertensiivsete patsientide farmakokineetika ei erine tervete tdiskasvanute omast.

Eakate patsientide farmakokineetika
Vanuritel esineb aeglasemast metabolismist ja/v3i veidi kdrgemast biosaadavusest tingitult monesid
erinevusi farmakokineetikas, mis ei ole aga kliiniliselt olulised.

Neerukahjustusega patsientide farmakokineetika

Moksonidiini eliminatsioon on seotud kreatiniinikliirensiga. Mddduka neerupuudulikkusega
(kreatiniini kliirens 30...60 ml/min) patsientidel on ravimi piisiseisundi plasmakontsentratsioon ja
16plik poolvéidrtusaeg 1,5...2 korda suuremad ning raskekujulise neerupuudulikkusega haigetel
(kreatiniini kliirens <30 ml/min) on ravimi piisiseisundi plasmakontsentratsioon ja oplik
poolvéidrtusaeg kuni 3 korda suuremad kui hiipertensiivsetel haigetel, kellel neerukahjustust ei esine
(kreatiniini kliirens >90 ml/min). Pédrast mitmekordset annustamist ei ole neil patsientidel ravimi
akumuleerumist tiheldatud. Uliraske neerupuudulikkusega (kreatiniini kliirens <10 ml/min) toimuva
hemodialiiiisi ajal on ravimi piisiseisundi plasmakontsentratsioon ja 18plik poolvéirtusaeg vastavalt
4...6 korda suuremad.

Neerupuudulikkusega haigetel tuleb annuseid valida individuaalselt, lahtudes neerufunktsiooni
niitajatest.

Hemodialiiiisiga elimineerub viike osa moksonidiinist.

5.3 Prekliinilised ohutusandmed

Farmakoloogilise ohutuse, korduvtoksilisuse, genotoksilisuse, kartsinogeensuse,
reproduktsioonitoksilisuse mittekliinilised uuringud ei ole ndidanud kahjulikku toimet inimesele.
Loomkatsetes on ilmnenud embriiotoksiline toime emale toksiliste annuste korral.
Reproduktdioonitoksilisuse uuringutes ei ole esinenud kahjulikku toimet fertiilsusele ja
teratogeensusele.

Embriiotoksiline toime ilmnes rottidel 9 mg/kg/66pdev ja suuremate annuste juures ja kiiiilikutel
annustega iile 0,7 mg/kg/66pédev. Peri- ja postnataalses uuringus ilmnes mdju rottide arengule ja
elulemusele 3 mg/kg/66pdev ja suuremate annuste juures.

6. FARMATSEUTILISED ANDMED



6.1 Abiainete loetelu

Laktoos, povidoon, krospovidoon, magneesiumstearaat, hiidroksiipropiitilmetiiiiltselluloos,
etiitiltselluloos, poliietiileengliikool 6000, talk, punane raudoksiid (E172), titaandioksiid (E171).

6.2 Sobimatus
Ei kohaldata.
6.3 Koélblikkusaeg

Physiotens 0,2 mg: 2 aastat
Physiotens 0,4 mg: 3 aastat

6.4 Sidilitamise eritingimused

Physiotens 0,2 mg: Hoida temperatuuril kuni 25°C.
Physiotens 0,4 mg: Hoida temperatuuril kuni 30°C.

6.5 Pakendi iseloomustus ja sisu

28 tabletti PVC/PVDC/Al-blisterpakendis vdi PVC/Al-blisterpakendis.

6.6 Erihoiatused ravimpreparaadi hivitamiseks ja késitlemiseks

Erinduded puuduvad.

7. MUUGILOA HOIDJA

Abbott Arzneimittel GmbH
Freundallee 9A

30173 Hannover

Saksamaa

8. MUUGILOA NUMBRID

Physiotens 0,2 mg: 394902
Physiotens 0,4 mg: 395102

9. ESMASE MUUGILOA VALJASTAMISE/MUUGILOA UUENDAMISE
KUUPAEV

Miitigiloa esmase viljastamise kuupédev: 16.08.2002
Miiiigiloa viimase uuendamise kuupdev: 09.10.2012



10. TEKSTI LABIVAATAMISE KUUPAEV

Ravimiametis kinnitatud veebruaris 2015



