PRODUKTRESUME

1. LAKEMEDLETS NAMN

Alfuzosin STADA 10 mg, depottablett

2. KVALITATIV OCH KVANTITATIV SAMMANSATTNING
Varje depottablett innehaller 10 mg alfuzosinhydroklorid

Hjalpdmne med kand effekt:
Varje tablett innehaller 8 mg laktosmonohydrat.

For fullstandig forteckning dver hjalpamnen, se avsnitt 6.1.

3. LAKEMEDELSFORM
Depottablett.

Vita, runda, odragerade depottabletter med avrundade kanter.

4.  KLINISKA UPPGIFTER
4.1 Terapeutiska indikationer

Behandling av mattliga till svara funktionella miktionsbesvar vid benign prostatahyperplasi
(BPH).

4.2 Dosering och administreringssatt

Depottabletten ska svéljas hel med tillracklig méngd vétska.
Tabletten ska tas omedelbart efter samma maltid varje dag.

Vuxna
1 depottablett 10 mg en gang dagligen. Den forsta dosen ska tas vid sanggaendet.

Aldre (>65 ar)
1 depottablett 10 mg en gang dagligen om en initial lagre dos alfuzosinhydroklorid tolereras
vél och ytterligare effekt onskas. Den forsta dosen ska tas vid sanggaendet.

Farmakokinetiska och kliniska sakerhetsdata visar att nagon dosminskning till dldre patienter
inte &r nddvandig.

Nedsatt njurfunktion
Mild till mattlig njurfunktionsnedséttning:




Om en l&gre dos inte &r tillracklig kan behandlingen &ndras till 1 depottablett 10 mg dagligen
beroende pa kliniskt svar. Den forsta dosen ska tas vid sdénggaendet.

Svar njurfunktionsnedsattning:
Alfuzosin Stada 10 mg ska inte ges till patienter med svar njurfunktionsnedsattning
(kreatininclearance <30 ml/min) eftersom kliniska sékerhetsdata saknas for denhar
patientgruppen (se avsnitt 4.4).

Nedsatt leverfunktion

Alfuzosin Stada 10 mg depottablett &r kontraindicerad till patienter med nedsatt leverfunktion.
Efter noggrant medicinskt 6vervagande kan en annan beredning innehallande en lagre dos av
alfuzosinhydroklorid anses vara lamplig. For doseringsanvisningar hanvisas till dessa
beredningars produktinformation.

4.3 Kontraindikationer

- Overkanslighet mot alfuzosin, andra kinazoliner (t ex terazosin, doxazosin, prazosin) eller
mot nagot hjalpamne som anges i avsnitt 6.1.

- Tillstdnd med ortostatisk hypotension.

- Nedsatt leverfunktion.

- Kombination med andra alfa-1-receptorblockerande lakemedel.

4.4 Varningar och forsiktighet

Alfuzosin Stada ska ej ges till patienter med svart nedsatt njurfunktion (kreatininclearance
<30 ml/min) mot bakgrund av att kliniska sékerhetsdata saknas for denna patientgrupp.

Alfuzosin ska ges med forsiktighet till patienter som behandlas med antihypertensiva
lakemedel eller nitrater. Blodtrycket bor matas regelbundet, sarskilt vid behandlingsstart.

Vissa patienter kan utveckla postural hypotension med eller utan symtom (yrsel, orkesléshet,
asteni, svettningar) inom nagra timmar efter administrering.
Om detta intréffar, bor patienten ligga ned tills symtomen férsvunnit helt.

Effekten ar oftast dvergaende, intraffar i bérjan av behandlingen och utgor oftast inget hinder
for fortsatt behandling. Patienten ska informeras om att detta kan intréffa.

Vid uppfoljning efter lansering har uttalat blodtrycksfall rapporterats hos patienter med
riskfaktorer sedan tidigare (sasom underliggande hjartsjukdomar och/eller samtidig
behandling med blodtryckssankande medel). Risken for att utveckla hypotoni och relaterade
biverkningar kan vara stérre hos aldre personer.

Forsiktighet ska iakttas nar alfuzosin ges till patienter som har svarat uttalat hypotensivt pa
andra alfa-1-receptorblockerande medel.

Behandlingen ska initieras gradvis till patienter med 6verkanslighet mot andra alfa-1-
receptorblockerande ldkemedel.

Liksom med alla alfa-1- receptorblockerande lakemedel ska alfuzosin anvéandas med
forsiktighet till patienter med akut hjértsvikt.



Hos hjartpatienter ska behandling av hjartinsufficiens fortsatta. Man maste dock ta i
beaktande att samtidig administrering av nitrater och alfuzosin kan 6ka risken for
hypotension. Behandlingen med alfuzosin ska avbrytas om angina pectoris aterkommer eller
forvérras.

Patienter med medfodd QTc-forlangning, med kénd historia av forvarvad QTc-forlangning
eller som tar lakemedel kénda for att 6ka QTc-intervallet bor utvéarderas fore och under
administrering av alfuzosin.

Under kataraktkirurgi hos vissa patienter som behandlas eller tidigare har behandlats med
tamsulosin har man observerat att irismuskeln under operation har blivit diffus i konsistensen
(pa engelska "Intraoperative Floppy Iris Syndrome™). Enstaka rapporter har noterats dven for
andra alfa-1-blockerare och darfor kan en klasseffekt inte uteslutas. Forandringarna i
irismuskeln kan forsvara kataraktoperationen och darfor ska 6gonkirurgen fore operationen
informeras om pagaende eller tidigare behandling med alfa-1-blockerare (se avsnitt 4.8).

Patienter bor informeras om att depottabletten ska svéljas hel. Andra administreringssatt,
sasom att krossa, pulverisera eller tugga depottabletten ska undvikas. Felaktig administrering
kan leda till o6nskad frislappning och absorption av den aktiva substansen med risk for tidiga
biverkningar.

Detta lakemedel innehaller laktos. Patienter med nagot av foljande sallsynta arftliga tillstand
bor inte ta detta lakemedel; galaktosintolerans, total laktasbrist eller glukos-
galaktosmalabsorption.

4.5 Interaktioner med andra ldkemedel och 6vriga interaktioner

Kontraindicerade kombinationer:
Alfa-1-receptorblockerande medel (se avsnitt 4.3).

Kombinationer dar forsiktighet ska iakttas:

- Blodnivaerna av alfuzosin 6kas av potenta CYP3A4-hammare som ketokonazol,
itrakonazol och ritonavir.

- Antihypertensiva lakemedel (se avsnitt 4.4).

- Produkter innehallande nitrater (se avsnitt 4.4).

Samtidig anvandning av antihypertensiva lakemedel eller nitrater 6kar risken fér hypotension.
Se dven avsnitt 4.4.

Administrering av narkosmedel till patienter som behandlas med alfuzosin kan leda till kraftig
hypotension. Det rekommenderas att tabletterna satts ut 24 timmar fore kirurgi.

Inga farmakodynamiska eller farmakokinetiska interaktioner har observerats hos friska
forsokspersoner i studier med alfuzosin och féljande aktiva substanser: warfarin, digoxin och
hydroklortiazid.

4.6 Fertilitet, graviditet och amning

Ej relevant pa grund av indikationen.



4.7 Effekter pa formagan att framfora fordon och anvanda maskiner
Inga studier pa formagan att framfora fordon och anvanda maskiner har utforts.

Biverkningar som svindel, yrsel eller svaghet kan férekomma, huvudsakligen i bérjan av
behandlingen. Detta bor beaktas vid bilkdrning eller anvandning av maskiner.

4.8 Biverkningar

Den vanligaste rapporterade biverkningen &ar yrsel som forekommer hos cirka 5% av
behandlade patienter.

De biverkningar som anses atminstone mojligen kunna vara relaterade till behandlingen listas
nedan efter organsystem och frekvens. Férekomsten definieras som mycket vanlig (>1/10);
vanlig (>1/100, <1/10); mindre vanlig (=1/1 000, < 1/100; séallsynt (>=1/10 000, < 1/1 000);
mycket sallsynt (< 1/10 000); ingen kand frekvens (kan inte berdknas fran tillgangliga data).

Blodet och lymfsystemet
Ingen ké&nd frekvens: Neutropeni, trombocytopeni.

Centrala och perifera nervsystemet
Vanlig: Trotthet, matthet/yrsel, huvudvark, svindel.
Mindre vanliga: Dasighet.

Ogon

Mindre vanlig: Synstérningar.

Ingen kénd frekvens: Forandringar i irismuskeln (Intraoperative Floppy Iris Syndrome) (se
avsnitt 4.4).

Hjartat

Mindre vanlig: Takykardi, palpitationer, synkope (initialt, framfér allt vid for hdg dos, eller
vid aterupptagen terapi efter kortare avbrott).

Mycket séllsynt: Forvarrad eller aterkommande angina pectoris (se avsnitt 4.4), angina
pectoris hos patienter med befintlig kranskéarlssjukdom.

Ingen kand frekvens: Férmaksflimmer.

Andningsvagar, brostkorg och mediastinum
Mindre vanliga: Rinit.

Magtarmkanalen
Vanlig: Buksmartor, illamaende, dyspepsi, diarré, muntorrhet.
Mindre vanlig: Krékningar.

Lever och gallvagar
Mycket séllsynt: Leverforgiftning.
Ingen kéand frekvens: Hepatocellular skada, kolestatisk leversjukdom.

Hud och subkutan vavnad
Mindre vanlig: Hudutslag (urtikaria, exantem), pruritus.
Mycket sallsynt: Angioneurotiskt ddem.



Blodkarl
Vanlig: Postural hypotension (initialt, framfor allt vid for hog dos eller vid aterupptagen
behandling efter kortare avbrott) (se avsnitt 4.4).

Njurar och urinvagar
Mindre vanlig: Urininkontinens.
Mycket sallsynt: Enstaka fall av priapism har rapporterats.

Allménna symtom och/eller symtom vid administreringsstallet
Vanlig: Asteni, sjukdomskansla.
Mindre vanlig: Odem, varmevallningar, bréstsmartor.

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 till (se detaljer nedan):

Lakemedelsverket

Box 26

751 03 Uppsala

Webbplats: www.lakemedelsverket.se

4.9 Overdosering

Vid éverdosering rekommenderas konventionell behandling pa sjukhus mot hypotension.
Lamplig antidot ar en vasokonstriktor med direkt inverkan pa den glatta muskulaturen i
blodkérl, t ex noradrenalin.

Magskaljning och/eller behandling med aktivt kol ska 6vervagas. Pa grund av hog
proteinbindningsgrad ar alfuzosin svart att avliagsna med dialys.

5. FARMAKOLOGISKA EGENSKAPER
5.1 Farmakodynamiska egenskaper

Farmakoterapeutisk grupp: Alfa-adreno-receptorantagonister.
ATC-kod: GO4CA01

Alfuzosin, som &r ett racemat, &r ett peroralt verkande kinazolinderivat, som selektivt
blockerar postsynaptiska alfa-1-receptorer. In vitro-studier har bekréftat alfuzosins selektivitet
pa alfa-1-receptorerna i prostatakdrteln, trigonumdelen av urinblasan och uretra. De kliniska
symtomen vid BPH ér inte endast relaterade till prostatas storlek utan ocksa till den
sympatomimetiska nervimpulsen, som genom att stimulera de postsynaptiska alfa-
receptorerna okar spanningen i den glatta muskulaturen i de nedre urinvégarna. Vid
behandling med alfuzosin relaxeras denna glatta muskulatur sa att urinflodet forbattras.

Kliniskt beldgg for uroselektivitet har visats genom klinisk effekt och god sakerhetsprofil hos
mé&n som behandlats med alfuzosin. Detta galler &ven vid behandling av &aldre och patienter
med hypertoni. Alfuzosin kan orsaka mattliga antihypertensiva effekter.


http://www.lakemedelsverket.se

Alfuzosin forbéattrar tomningsfunktionen hos manniska genom att minska uretraltonus och
avflodesmotstandet, och underlattar darmed blastdmningen.

En lagre frekvens av urinretention har observerats hos alfuzosinbehandlade patienter jamfort
med obehandlade patienter.

| placebo-kontrollerade studier pA BPH-patienter har det visats att alfuzosin:

- signifikant 6kar det maximala urinflodet (Qmax) med i genomsnitt 30 % hos patienter med
Qmax <15 ml/s. Denna forbéattring sags fran forsta dosen;

- signifikant minskar detrusortrycket och 6kar volymen som ger tvingande trangningar.

- signifikant minskar volymen residualurin.

Dessa urodynamiska effekter leder till en forbattring av Lower Urinary Tract Symptoms
(LUTS) d v s lagrings- (irritativa) saval som témnings- (obstruktiva) symtom vilket tydligt
visats.

5.2 Farmakokinetiska egenskaper

Alfuzosin uppvisar linjar kinetik inom det terapeutiska doseringsintervallet. Maximal
plasmakoncentration uppnas cirka 5 timmar efter administrering. Farmakokinetiken
karaktariseras av stora interindividuella skillnader i plasmakoncentrationerna. Absorptionen
Okar om lakemedlet administreras efter fodointag.

Absorption
Efter den forsta dosen (efter fodointag) uppgick den maximala plasmakoncentrationen till

7,72 ng/ml, AUC;ns var 127 ng x timme/ml (efter fodointag) och t.,.x var 6,69 timmar (efter
fodointag). Vid steady-state (efter fodointag) var genomsnittligt AUC under dosintervallet
(AUCTr) 145 ng x timme/ml, genomsnittligt Cpax var 10,6 ng/ml och Cp, var 3,23 ng/ml.

Distribution
Plasmaproteinbindningen ar cirka 90 %. Distributionsvolymen for alfuzosin ar 2,5 I/kg hos
friska forsokspersoner. Det distribueras till prostata i hdgre koncentrationer an i plasma.

Elimination

Den synbara halveringstiden for alfuzosin &r cirka 8 timmar. Alfuzosin har omfattande
levermetabolism (flera nedbrytningsvagar), och metaboliterna utséndras via njurarna samt
troligen aven via gallan. Av en oralt tillférd dos utsdndras 75-91 % i faeces, varav 35 % av
den tillférda dosen som of6randrad substans och resten som metaboliter, vilket visar pa en
viss gallutsondring. Cirka 10 % av dosen utsondras i urinen som oférandrad substans. Ingen
av metaboliterna har farmakologisk aktivitet.

Nedsatt njur- eller leverfunktion

Distributionsvolymen och clearance ¢kar vid nedsatt njurfunktion, troligen beroende pa
minskad proteinbindning. Halveringstiden ar dock oférandrad. Hos patienter med svar
leverfunktionsnedsattning &r halveringstiden férlangd. De maximala plasmakoncentrationerna
ar fordubblade, och biotillgangligheten &r hogre an hos yngre friska forsokspersoner.

Aldre patienter



Absorptionen efter oral tillforsel &r snabbare och AUC ar 6kat hos aldre (>75 ar) dn hos yngre
personer. De 6kade plasmakoncentrationerna kan forklaras av minskad
metaboliseringskapacitet hos dldre. Den orala biotillgangligheten &r ndgot hogre an fér yngre
personer. Halveringstiden forblir oférandrad.

5.3 Prekliniska sakerhetsuppgifter

Gangse studier avseende sakerhetsfarmakologi, allméantoxicitet, gentoxicitet, karcinogenicitet,
och reproduktionseffekter visade inte nagra sarskilda risker fér manniska.

6. FARMACEUTISKA UPPGIFTER

6.1 Forteckning 6ver hjalpamnen

Laktosmonohydrat

Hypromellos (E 464)

Povidon K25

Magnesiumstearat (E 470b)

6.2 Inkompatibiliteter

Ej relevant.

6.3 Hallbarhet

5ar

6.4 Sarskilda forvaringsanvisningar

Forvaras vid hogst 30 °C.

6.5 Forpackningstyp och innehall

PVC/PVDC/aluminium-blister

10, 28, 30, 90 och 100 tabletter.

Eventuellt kommer inte alla férpackningsstorlekar att marknadsforas.

6.6 Sarskilda anvisningar for destruktion

Inga sarskilda anvisningar.

Ej anvént lakemedel eller avfall ska kasseras enligt gallande anvisningar.
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