PRODUKTRESUME

1. LAKEMEDLETS NAMN

Alacare 8 mg, medicinskt plaster

2. KVALITATIV OCH KVANTITATIV SAMMANSATTNING

Varje medicinskt plaster pa 4 cm2 innehaller 8 mg 5-aminolevulinsyra, 2 mg per cm2.
For fullstandig forteckning Gver hjalpadmnen, se avsnitt 6.1.

3. LAKEMEDELSFORM

Medicinskt plaster.
Varje plaster har en storlek pa 4 cm?, ar kvadratiskt med rundade horn och bestar av en hudfargad
stodfilm och en sjalvhaftande massa, tackt av en skyddsfilm som avlagsnas fére anvandning.

4, KLINISKA UPPGIFTER

4.1 Terapeutiska indikationer

Engangsbehandling av lindriga aktiniska keratos-lesioner med en maximal diameter pa 1,8 cm i
ansikte och harbotten (harlosa omraden).

4.2 Dosering och administreringssatt

Vuxna (inklusive aldre)

For behandling av aktiniska keratoser (AK) med fotodynamisk behandling (PDT) appliceras vid ett
behandlingstillfalle upp till maximalt sex Alacare-plaster pa patienten. Om Alacare-plastret inte
fastnar ordentligt pa lesionerna kan det fastas med en klisterremsa.

Efter fyra timmar avlagsnas Alacare-plastret(en) och lesionen(erna) exponeras for smalbandigt rott
ljus fran en ljuskélla med ett spektrum pa 630 = 3 nm och en total ljusdos pa 37 J/cm? pa lesionsytan.
Endast CE-maérkta lampor ska anvéndas, utrustade med noédvandiga filter och/eller reflekterande
speglar for att minska exponeringen av varme, blatt ljus och UV-stralning. Det ar viktigt att sakerstalla
att korrekt ljusdos administreras. Ljusdosen bestams av faktorer sasom ljusféltets storlek, avstandet
mellan lampa och hudyta samt belysningstid. Dessa faktorer varierar med lamptyp, och lampan ska
anvandas i enlighet med bruksanvisningen. Patient och operator ska folja de sakerhetsanvisnhingar som
tillhandahalls med ljuskallan. Under belysning ska patient och operator bara skyddsglaségon som
motsvarar lampans ljusspektrum.

Obehandlad hud runt lesionen behdver inte skyddas under belysningen.

Lesionernas svar pa behandlingen ska utvarderas efter tre manader. Om omradet som behandlats med

Alacare inte ar fritt fran lesioner tre manader efter en enstaka behandling, ska en alternativ terapi
anvandas for att behandla AK-lesionerna.

Pediatrisk population
Det finns ingen erfarenhet fran behandling av patienter under 18 ars alder.

4.3 Kontraindikationer

Overkanslighet mot den aktiva substansen eller mot négot hjélpizmne som anges i avsnitt 6.1.



Inget svar pa tidigare PDT med preparat innehallande 5-aminolevulinsyra.

Porfyri.

Kénda fotodermatoser av olika patologi och frekvens, t.ex. amnesomséattningssjukdomar som
aminoaciduri, idiopatiska eller immunologiska sjukdomar som polymorfisk ljusreaktion, genetiska
sjukdomar som xeroderma pigmentosum och sjukdomar som paskyndas eller forvarras vid
solljusexponering sa som lupus erythermatosus eller pemphigus erythermatosus.

4.4  Varningar och forsiktighet

Alacare rekommenderas inte for behandling av gravida kvinnor om det inte &r absolut nédvandigt (se
4.6).

Mycket tjocka, roda, fjallande, forhardnade AK-lesioner ska inte behandlas med Alacare.

Det saknas erfarenhet fran behandling av AK-lesioner hos patienter med maérkbrun eller svart hud
(solkanslighet hudtyp V eller V1 enligt Fitzpatrick).

Det finns inga tillgangliga data avseende effekt och sékerhet vid upprepad behandling av
AK-lesioner med Alacare.

Eventuell UV-behandling ska avbrytas fore behandling. Som en allman forsiktighetsatgard ska
solexponering av de behandlade lesionsstallena och omgivande hud undvikas i cirka 48 timmar efter
behandling.

Direkt kontakt av Alacare med 6gonen ska undvikas.

Alacare ska endast administreras av sjukskoterska eller annan sjukvardspersonal med utbildning i
anvandning av fotodynamiska behandlingar, under éverinseende av lakare.

Hudsjukdomar (hudinflammation, infektioner, psoriasis, eksem och benign eller malign hudcancer)
liksom tatueringar pa den behandlade ytan kan paverka beddmning och ge samre resultat av
behandlingen. Det finns ingen erfarenhet av dessa situationer.

Samtidig anvéndning av lakemedel med ké&nd fototoxisk eller fotoallergisk potential, som johannesort,
griseofulvin, tiaziddiuretika, sulfonylurea, fentiaziner, sulfonamider, kinoloner och tetracykliner kan
forvdrra den fototoxiska reaktionen mot fotodynamisk behandling. Samtidig anvanding av andra lokalt
verkande ldkemedel bor undvikas."

4,5 Interaktioner med andra lakemedel och 6vriga interaktioner

Eftersom hypericin kan 6ka fototoxiska reaktioner som induceras av PDT, ska behandling med
produkter innehallande hypericin (johannesort, Hypericum perforatum) avbrytas tva veckor fore PDT
med Alacare.

4.6 Fertilitet, graviditet och amning

Graviditet

Adekvata data fran behandling av gravida kvinnor med 5-aminolevulinsyra saknas. Djurstudier &r
ofullstandiga med avseende pa effekter pa graviditet, embryonal utveckling/fosterutveckling,

forlossning och utveckling efter fodseln (se 5.3). Risken for manniska &r okand. Alacare skall
anvandas under graviditet endast da det &r absolut nédvandigt.

Amning

Det &r inte ként om 5-aminolevulinsyra utséndras i bréstmjélk hos ménniska. Utsondringen av
5-aminolevulinsyra har inte studerats hos djur. Amning ska avbrytas i 48 timmar efter applicering av
Alacare.

4.7 Effekter pa formagan att framfora fordon och anvanda maskiner

Inga.



4.8 Biverkningar

a) Nastan alla patienter (99 %) drabbas av biverkningar vid behandlingsstéllet (lokala reaktioner) som
kan tillskrivas toxiska effekter av den fotodynamiska behandlingen (fototoxicitet). Under applicering
av Alacare, och fore belysning av behandlingsstallet, uppvisade 33 % av patienterna lokala reaktioner.

De vanligast forekommande var klada, sveda och erytem. Under belysning &r erytem, sveda och
smarta de lokala reaktioner som oftast rapporteras. Symtomen &r vanligtvis av lindrig eller mattlig
svarighetsgrad och kréaver att belysningen avbryts tidigt hos 1 % av patienterna. Kylning av det
behandlade omradet kan lindra dessa symtom. Efter behandling &r klada, erytem, sarskorpsbildning
och exfoliation de vanligast forekommande lokala reaktionerna. Aven dessa ar i huvudsak lindriga till
mattliga, och kvarstar i 1 till 2 veckor, eller ibland langre.
En vanlig (<10 %) biverkning som inte omfattar behandlingsomradet ar huvudvark.

b) Biverknings-incidensen hos patienter som far Alacare i samband med PDT visas i tabellen nedan.

Biverkningar vid behandlingsstéllet (lokala reaktioner)

Allménna symtom och/eller symtom
vid administreringsstallet

Mycket vanliga
>1/10

Erytem, exfoliation, irritation,
smarta, klada, sarskorpor

Vanliga
>1/100, <1/10

Blddning, deskvamation, flytning,
obehag, erosion, hyperpigmentering,
hypopigmentering, 6dem, reaktion,
svullnad, blasor

Mindre vanliga
>1/1 000, <1/100

Sveda, missfargning, exkoriation,
inflammation, sar

>1/1 000, <1/100

Infektioner och infestationer Vanliga Pustler
>1/100, <1/10
Mindre vanliga Infektion
>1/1 000, <1/100

Biverkningar som inte omfattar behandlingsstéllet

Centrala och perifera nervsystemet Vanliga Huvudvérk
>1/100, <1/10

Infektioner och infestationer Mindre vanliga Pyodermi

Psykiska storningar

Mindre vanliga
>1/1 000, <1/100

Emotionell oro

Andningsvagar, brostkorg och
mediastinum

Mindre vanliga
>1/1 000, <1/100

Epistaxis

Hud och subkutan vavnad

Mindre vanliga
>1/1 000, <1/100

Missfargning av huden

Undersokningar

Mindre vanliga
>1/1 000, <1/100

Forhojt alaninaminotransferas

Rapportering av misstankta biverkningar

Det ar viktigt att rapportera misstankta biverkningar efter att lakemedlet godkénts. Det gor det mojligt
att kontinuerligt 6vervaka lakemedlets nytta-riskforhallande. Halso- och sjukvardspersonal uppmanas
att rapportera varje misstankt biverkning via:

Lakemedelsverket

Box 26

751 03 Uppsala

Webbplats: www.lakemedelsverket.se



http://www.lakemedelsverket.se

4.9 Overdosering
Inga fall av 6verdosering har rapporterats. Reaktioner pa behandlingsstéllet kan trots detta vara mer

uttalade om Alacare-plastren &r applicerade under mycket langre tid an 4 timmar eller om mycket
hogre ljusdos &n den rekommenderade 37 J/cm? valjs.

5. FARMAKOLOGISKA EGENSKAPER

5.1 Farmakodynamiska egenskaper

Farmakoterapeutisk grupp:
Sensibiliserande amnen for stralning/fotodynamisk behandling, ATC-kod: L01XD04
Verkningsmekanism

Efter topikal applicering av 5-aminolevulinsyra ackumuleras protoporfyrin IX (PPIX) intracellulart i
de behandlade AK-lesionerna. Intracellulart PPIX ar ett fotoaktivt, fluorescerande dmne och vid
ljusaktivering i narvaro av syre bildas singlett-syre som skadar cellernas bestandsdelar, sarskilt
mitokondrier.

Klinisk effekt och sakerhet

Alacare jamfordes med placebobehandling med avseende pa klinisk sakerhet och effekt i en
randomiserad observatdrsblindad klinisk prévning som inkluderade 107 patienter. Uppfdljningstiden
var 6, 9 och 12 manader. Samtliga patienter hade minst 3 lindriga till mattliga AK-lesioner pa huvudet
och/eller i ansiktet. Alacare applicerades pa AK-lesionerna under 4 timmar utan preparering av
lesionen och darefter belystes lesionerna med rétt ljus med A 630 + 3 nm (37 J/cm?). 12 veckor efter
behandling var den fullstandiga kliniska lakningen pa lesionsbasis och pa patientbasis med en enstaka
fotodynamisk behandling med Alacare statistiskt signifikant effektivare jamfért med fotodynamisk
behandling med placebo. Detta kvarstod under uppféljningen da patienterna kontrollerades var 3:e
manad (efter 6, 9 och 12 manader).

I en Gppen, randomiserad provning som inkluderade 349 patienter jdmfordes Alacare PDT i samma
regim som beskrivs ovan med kryokirurgi och placebo-PDT. | denna studie visade det sig att Alacare-
PDT inte har sdmre effekt &n kryokirurgi. Efter 12 veckor i ”Full Analysis Set” hade 87 % av de
lesioner som behandlats med Alacare-PDT forsvunnit jamfort med 77 % efter kryokirurgi (oddskvot
1,86; 95 % KI [1,18; 2,93]) och 32 % efter placebo-PDT. Skillnaderna kvarstod under hela
uppféljningsperioden (efter 6, 9 och 12 ménader). Aterfallsfrekvenserna av lékta lesioner 12 ménader
efter behandling var 12 % for Alacare PDT och 18 % for kryokirurgi (oddskvot 0,627; 95 % K
[0,461; 0,854]).

5.2  Farmakokinetiska egenskaper

Farmakokinetiska data fran kliniska provningar med patienter med lindriga till mattliga aktiniska
keratoser pa huvudet och/eller i ansiktet, som hade 8 Alacare-plaster applicerade i 4 timmar, visade ett
baslinjekorrigerat Ca pa 16,4 pg/liter och en AUC,.,4 pd 101,4 pg*timme/liter for systemisk exogen
5-aminolevulinsyra. Tma uppnaddes inom 4 timmar. Utséndringen av 5-ALA i urin under de forsta 12
timmarna efter applicering var ldg. Den maximala utsondringen var 2,06 % av den totala dosen,
medianvardet var 1,39 %. PPIX detekterades inte i ndgot av plasmaproverna.

I en annan klinisk prévning pa 12 AK-patienter med lindriga till mattliga AK-lesioner pa huvudet
och/eller i ansiktet kunde man visa att Alacare-inducerad PP1X-specifik fluorescens ar hogre i
AK-lesioner &n i normal hud och 6kar med tiden av Alacare-exponering. En férlangning av
appliceringstiden till mer &n 4 timmar gav dock inte hogre PPIX-fluorescens.



5.3  Prekliniska sakerhetsuppgifter
Prekliniska studier med avseende pa generell toxicitet och gentoxicitet i narvaro respektive franvaro
av fotoaktivering visade inte nagra potentiella risker for manniska. Konventionella studier avseende

karcinogenicitet har inte genomférts med 5-aminolevulinsyra. Studier som rapporterats i litteraturen
visar inte nagon karcinogenicitet. Studier med avseende pa reproduktionsfunktion har inte genomforts.

6. FARMACEUTISKA UPPGIFTER

6.1 Forteckning éver hjalpamnen

Plaster: Akrylbaserad tryckkanslig haftmassa
(Poly[(2-etylhexyl)akrylat-co-metylakrylat-co-akrylsyra-co-glycidylmetakrylat])

Stodfilm: Pigmenterad polyeten, polyester belagd med aluminium med hjélp av anga
Skyddsfilm (polyetentereftalatfilm) som avlagsnas fore applicering

6.2 Inkompatibiliteter

Ej relevant.

6.3 Hallbarhet

3ar.

Anvinds inom 3 manader efter 6ppnandet.

6.4  Sarskilda forvaringsanvisningar

Forvara plastret i dospasen efter 6ppnandet. Ljuskansligt.

6.5 Forpackningstyp och innehall

4 medicinska plaster inneslutna i dospase bestaende av 4 skikt: papper (ytterskikt), polyeten LDPE,
aluminium, sampolymer av etylen (innerskikt).

Forpackningar med 4 eller 8 medicinska plaster (1 eller 2 dospasar).

Eventuellt kommer inte alla forpackningsstorlekar att marknadsforas.

6.6  Sarskilda anvisningar for destruktion

Efter avlagsnandet ska det anvanda plastret vikas ihop pa mitten med den haftande sidan inat, sa att
haftmassan inte exponeras och darefter kasseras pa ett sakert satt.

7. INNEHAVARE AV GODKANNANDE FOR FORSALJINING

photonamic GmbH & Co. KG
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25421 Pinneberg

Tyskland
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