PRODUKTRESUME

1 LAKEMEDLETS NAMN
Dipentum 250 mg harda kapslar

2 KVALITATIV OCH KVANTITATIV SAMMANSATTNING

En kapsel innehaller olsalazinnatrium 250 mg

For fullstandig forteckning Gver hjalpdmnen, se avsnitt 6.1.

3 LAKEMEDELSFORM
Kapsel, hard.

Beige gelatinkapsel fylld med gult pulver, omarkt eller markt "DIPENTUM® 250 mg”.

4 KLINISKA UPPGIFTER

41 Terapeutiska indikationer
Ulceros kolit

4.2 Dosering och administreringssatt

Kapslarna skall tas regelbundet under dagen, direkt efter maltid. Skall svaljas hela.

Initialt ges 250 mg (1 kapsel) forsta dagen.

Doseringen ¢kas sedan med 250 mg dagligen upp till rekommenderad dos, 1 g dagligen, fordelat pa
tva doseringstillfallen (2 kapslar 2 ganger dagligen). Vid forsamring kan dosen hojas till 2-3 g fordelat
pa 3-4 doserings-tillfallen per dag.

Vid tillfalliga vattniga diarréer orsakade av behandlingen, reduceras doseringen till ndrmast lagre
tolererade dos. Denna lagre dos bor da behallas i nagra dagar, varefter dosen kan okas igen.
Uppdelning av dosen pa flera doseringstillfallen kan ocksa provas.

4.3 Kontraindikationer
Overkanslighet mot olsalazin eller andra salicylater eller mot nagot hjalpamne.

4.4 Varningar och forsiktighet

En okad forekomst och en 6kad allvarlighetsgrad av diarré har rapporterats hos patienter som
samtidigt genomgar stralbehandling i buk- eller backen-regionen.

Kontroll av patienter med nedsatt njur- eller leverfunktion rekommenderas.

Kontroll av njurfunktionen rekommenderas hos patienter som far olsalazin, genom matning av
serumkreatinin fore behandling, var tredje manad under det forsta aret, var 6:e manad under de
foljande 4 aren och arligen efter 5 ars behandling.

Patienter eller deras vardgivare bor lara sig kanna igen tecken pa hematotoxicitet och bor radas att
kontakta lakare omedelbart om symtom som feber, halsont, sar i munnen, blamarken eller blodning
uppstar.

Patienter med svar allergi eller astma bor foljas angaende tecken pa forsamring av dessa tillstand.



4.5 Interaktioner med andra lakemedel och évriga interaktioner

Samtidig administrering av salicylater och lagmolekylara hepariner eller heparinoider kan resultera i
en okad blédningsrisk, i synnerhet hematom efter ryggmargsbeddévning. Salicylater bor séttas ut innan
behandling med lagmolekylart heparin eller heparinoid paborjas. Om detta inte ar mojligt,
rekommenderas noggrann uppféljning av patienter avseende blodning.

Okad protrombintid har rapporterats hos patienter som samtidigt tar warfarin.

Samtidig administrering av olsalazin och 6-merkaptopurin eller tioguanin kan resultera i en 6kad risk
for myelosuppression. Om 6-merkaptopurin administreras samtidigt, rekommenderas lagsta mojliga
dos av vardera lakemedlet samt uppfoljning av patienten, sarskilt med avseende pa leukopeni. Om
tioguanin administreras samtidigt, rekommenderas noggrann kontroll av blodstatus.

Salicylater bor inte ges under de forsta sex veckorna efter vaccinering mot varicella, for att undvika en
mojligen okad risk for utveckling av Reyes syndrom.

4.6 Graviditet och amning

Graviditet.

Det finns inga adekvata och vélkontrollerade studier pa gravida kvinnor. Djurstudier har visat
reproduktionstoxikologiska effekter (se avsnitt 5.3). Olsalazin bor endast anvandas under graviditet da
de potentiella fordelarna uppvager méjliga risker for fostret.

Amning.

Sma mangder av olsalazins aktiva metabolit (5-ASA) kan passera éver i modersmjolk. Skadliga
effekter (diarré) hos spadbarn har rapporterats nar 5-ASA anvands under amning. Savida inte nyttan
med behandlingen Gvervéger riskerna bor olsalazin inte tas av ammande kvinnor eller, om olsalazin
anvands, bor patienten radas till att avbryta amning.

4.7 Effekter pa formagan att framféra fordon och anvanda maskiner

Baserat pa den farmakodynamiska profilen och rapporterade biverkningar verkar olsalazin inte
medfora nagra effekter pa formagan att framfora fordon och anvanda maskiner.

4.8 Biverkningar

Frekvensindelning: Mycket vanliga (>1/10), vanliga (>1/100 till <1/10), mindre vanliga
(>1/1000 till <1/100), sallsynta (>1/10000 till <1/1000), mycket sallsynta (<1/10 000), ingen
kénd frekvens (kan inte beraknas fran tillgangliga data).

Den vanligaste forekommande biverkningen ar diarré, som dock oftast ar av 6vergaende natur.
Dessutom har foljande biverkningar rapporterats:

Blodet och lymfsystemet:

Mindre vanliga: Trombocytopeni

Ingen kand frekvens: Aplastisk anemi, eosinofili, hemolytisk anemi, leukopeni, neutropeni,
pancytopeni

Psykiska storningar
Mindre vanliga: Depression

Centrala och perifera nervsystemet
Mindre vanliga: Yrsel, parestesi
Ingen kand frekvens: Perifer neuropati




Ogon
Ingen kand frekvens: Dimsyn

Hjértat
Mindre vanliga: Takykardi
Ingen kand frekvens: Myokardit, hjartklappning, perikardit

Andningsvagar, bréstkorg och mediastinum
Mindre vanliga: Dyspné
Ingen kand frekvens: Interstitiell lungsjukdom

Magtarmkanalen

Vanliga: Diarré, illamaende

Mindre vanliga: Krakningar, dyspepsi

Ingen kand frekvens: Ovre buksmarta, pankreatit

Lever och gallvégar
Mindre vanliga: Forhéjda leverenzymvérden
Ingen kand frekvens: Hepatit, forhojt bilirubin

Hud och subkutan vavnad

Vanliga: Hudutslag

Mindre vanliga: Klada, haravfall, fotosensibilitetsreaktion, urtikaria
Ingen kand frekvens: Angioddem

Muskuloskeletala systemet och bindvav
Vanliga: Artralgi
Mindre vanliga: Myalgi

Njurar och urinvégar
Ingen kand frekvens: Interstitiell nefrit

Allméanna symtom och/eller symtom vid administreringsstallet
Vanliga: Huvudvark
Mindre vanliga: Feber

4.9 Overdosering

Begransad erfarenhet av dverdosering. 1g till 2-aring gav inga symptom.

Symtom vid dverdosering: Kunskapen om 6verdosering ar begransad. Mojliga symtom &r illamaende,
krakningar, diarré och en forstarkning av namnda biverkningar.

Behandling av 6verdosering: Kontrollera hematologi, syra-, bas-, elektrolyt, lever- och njurstatus.
Symtomatisk behandling. Det finns ingen specifik antidot mot olsalazin.

5 FARMAKOLOGISKA EGENSKAPER

5.1 Farmakodynamiska egenskaper

Farmakoterapeutisk grupp: Medel vid intestinala inflammationer
ATC-kod: AO7ECO03



Olsalazin som ar uppbyggd av tva mesalazin (5-aminosalicylsyra) molekyler kopplade med en azo-
bindning. Denna azo-bindning spjélkas bakteriellt i kolon varvid tva aktiva mesalazin molekyler
frigors. Denna spjalkning ar varken pH- eller tidsberoende.

Mesalazin verkar lokalt pa tarmmukosan, dock ar ej verkningsmekanismen klarlagd. Den
huvudsakliga verkan av mesalazin anses vara av anti-inflammatorisk natur genom neutralisation av
fria radikaler och paverkan pa metabolismen av arakidonsyra.

5.2 Farmakokinetiska egenskaper

Olsalazin passerar tunntarmen intakt. Olsalazin absorberas obetydligt, 1-2% utsondras i urinen som
intakt olsalazin, ungefar lika mycket aterfors till tarmen via gallan. 98% av olsalazindosen levereras
till kolon dar spjalkning till tva mesalazin molekyler sker. Mesalazin acetyleras i tarmmukosan, i
levern samt av tarmbakterier. Biotillgdngligheten for mesalazin &r cirka 20%. Maximala
serumkoncentrationer efter 1 g engangsdos med foda ar for olsalazin 2,3 umol/l, for mesalazin 1,6
umol/l och for acetylerat mesalazin 3,2 umol/I. Det &r ej kant om acetylerat mesalazin utdvar nagon
terapeutisk effekt. Halveringstid i blod for olsalazin efter intravends dos ar 0,9 timmar och MRT
(mean residence time) efter oral dos 6,3 timmar. MRT for acetylerat mesalazin dr 30 timmar efter 1 g
engangsdos olsalazin med foda. Utsondringen av absorberad mesalazin och acetylerat mesalazin sker
huvudsakligen genom njurarna.

53 Prekliniska sédkerhetsuppgifter

Gangse studier avseende allmantoxicitet, genotoxicitet och karcinogenicitet visade inte nagra
sérskilda risker for manniska.

Olsalazin givet till draktiga rattor under organogenesen i doser 5 till 20 ganger hogre an dosen
given till ménniska (100 till 400 mg/kg) har visats medféra fosterutvecklingstoxicitet i form
av minskad fostervikt, foérsenad benbildning och omogenhet av fetala viscerala organ.

6 FARMACEUTISKA UPPGIFTER

6.1 Forteckning 6ver hjalpamnen

Hjalpamne: magnesiumstearat
Kapselskal: gelatin
sockerkuldr (E 150)
titandioxin (E 171)

Kapselskrift: shellak
jarnoxid (E 172)
propylenglykol
6.2 Inkompatibiliteter

6.3 Hallbarhet
5ar
6.4 Sarskilda forvaringsanvisningar

Forvaras vid hogst 25°C, i vél sluten férpackning

6.5 Forpackningstyp och innehall
100 kapslar i vit plastburk



6.6 Sarskilda anvisningar for destruktion
Inga sarskilda anvisningar.

7 INNEHAVARE AV GODKANNANDE FOR FORSALJINING

Atnahs Pharma Netherlands B.V.
Copenhagen Towers,

@restads Boulevard 108, 5.tv
DK-2300 Kgbenhavn S

Danmark

8 NUMMER PA GODKANNANDE FOR FORSALJINING

11586

9 DATUM FOR FORSTA GODKANNANDE/FORNYAT GODKANNANDE

Forsta godkédnnande: 1992-06-12
Fornyat godkannande: 2007-06-12

10 DATUM FOR OVERSYN AV PRODUKTRESUMEN
2020-12-03
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