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Viktig varning!

P& grund av det snava terapeutiska intervallet for kolkicin far den rekommenderade maximala
dosen inte dverskridas. Overdosering kan, dven vid forbiseende av eventuella interaktioner, leda till
en dodlig, mycket smartsam och irreversibel forgiftning med dédlig utgéng. Se avsnitt 4.4, 4.5, 4.8
och 4.9 i denna produktresumé.

Lakemedlet maste forvaras utom rackhall for andra fore och efter anvandning.

1. LAKEMEDLETS NAMN

Kolkicin Strides 500 mikrogram tabletter

2. KVALITATIV OCH KVANTITATIV SAMMANSATTNING
Varje tablett innehaller 500 mikrogramkolkicin.

Hjéalpadmne med kénd effekt

Innehaller 48,4 mg laktosmonohydrat, vilket motsvarar 45 mg vattenfri laktos.
For fullstandig forteckning Gver hjalpdmnen, se avsnitt 6.1.

3. LAKEMEDELSFORM

Tablett
Vit rund tablett, ca 6,4 mm i diameter, praglad med C5 pa ena sidan och slat pa den andra.

4. KLINISKA UPPGIFTER
4.1 Terapeutiska indikationer

Vuxna

Kolkicin anvands for behandling av akut gikt.

Kolkicin anvands ocksa som profylax for aterkommande gikt och for att forebygga akuta attacker
under den inledande behandlingen med allopurinol eller uratsénkande lakemedel.

Vuxna och pediatriska patienter
Kolkicin &r indicerat vid familjar medelhavsfeber som profylax for attacker och prevention av
amyloidos.

4.2  Dosering och administreringssatt

Dosering
Gikt

Akut giktattack

En startdos pa 1000 mikrogram, sedan 500 mikrogram tva till tre ganger dagligen. Behandlingen ska
avbrytas ndr den akuta attacken upphor, eller tidigare vid gastrointestinala symtom och ingen
forbattring efter tva till tre dagar.

Hogst 600 mikrogram far tas under en behandlingsomgang. Efter avslutad behandlingsomgang ska en
ny behandling inte paborjas forran tidigast efter tre dagar (72 timmar). Vid diarré eller krakning ska



behandlingen med Kolkicin Strides avbrytas omedelbart eftersom det kan vara de forsta tecknen pa
forgiftning.

Profylax mot giktattacker
500 mikrogram —1000 mikrogram per dag (tas pa kvallen).

Pediatrisk population
Kolkicin Strides ska inte ges till barn och ungdomar for behandling av gikt.

Sérskilda populationer

Samtidig behandling med kolkicin och flera andra lakemedel, framst cytokrom P450 3A4-hdmmare
(CYP3A4-hammare)/P-glykoproteinhammare (P-gp-hdmmare) har visat sig 6ka risken for
kolkicintoxicitet. Om en patient har fatt samtidig behandling med en mattlig eller stark CYP3A4-
hammare eller en P-gp-hdmmare, ska den maximala rekommenderade dosen av oralt kolkicin sankas
och patienten ska 6vervakas noggrant avseende biverkningar av kolkicin.

Patienter med nedsatt njurfunktion

For patienter med latt till mattligt nedsatt njurfunktion ar dosen 500 mikrogram per dag. Patienten ska
Overvakas noggrant avseende biverkningar av kolkicin. For patienter med gravt nedsatt njurfunktion,
se avsnitt 4.3.

Patienter med nedsatt leverfunktion
For patienter med latt till mattligt nedsatt leverfunktion ar dosen 500 mikrogram per dag. Patienten ska
Overvakas noggrant avseende biverkningar av kolkicin. FOr gravt nedsatt leverfunktion, se avsnitt 4.3.

Familjar medelhavsfeber

Dosen kan ges som en gang dagligen eller — vid doser 6ver 1000 mikrogram/dag — delas upp i tva
doser per dag.

Dosen av kolkicin ska dkas gradvis upp till htgst 3000 mikrogram/dag av sjukdomskontroll hos
patienter som inte svarar kliniskt pa dosen. Varje 6kning av den dagliga dosen ska Gvervakas noggrant
avseende biverkningar. Om patienten har nedsatt njur- eller leverfunktion krdvs noggrann
monitorering. FOr patienten ska i dessa fall startdosen minskas med 50 % (t.ex.

<1000 mikrogram/dag).

Vuxna
1000 till 3000 mikrogram per dag.

Pediatrisk population

Till barn ska kolkicin endast forskrivas under éverinseende av en specialistldkare med erforderlig
kunskap och erfarenhet.

En aldershaserad startdos administreras oralt:

- 500 mikrogram /dag for barn under 5 ar

- 1000 mikrogram /dag till barn mellan 5 och 10 ar

- 1500 mikrogram /dag for barn 6ver 10 ar

For barn med amyloid nefropati kan hogre dagliga doser pa upp till 2000 mikrogram /dag krévas.

Vid behov av doser pa 250 mikrogram, t.ex. for sjukdomskontroll hos patienter med bristande klinisk
respons pa standarddosen, ar kolkicin 500 mikrogram och 1000 mikrogram tabletter inte lampliga.

Sarskilda populationer

Samtidig behandling med kolkicin och flera andra lakemedel, framst cytokrom P450 3A4-hdmmare
(CYP3A4-hdammare)/P-glykoproteinhd&mmare (P-gp-h&mmare) har visat sig 6ka risken for
kolkicintoxicitet. Om en patient har fatt samtidig behandling med en mattlig eller stark CYP3A4-
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hammare eller en P-gp-hdmmare, ska den maximala rekommenderade dosen av oralt kolkicin sankas
och patienten ska évervakasnoggrant avseende biverkningar av kolkicin.

Patienter med nedsatt njurfunktion

For patienter med latt till mattligt nedsatt njurfunktion ska startdosen minskas med 50 % (t.ex.
<1000 mikrogram per dag). Patienten ska i dessa fall dvervakas noggrant avseende biverkningar av
kolkicin. For gravt nedsatt njurfunktion, se avsnitt 4.3.

Patienter med nedsatt leverfunktion

For patienter med latt till mattligt nedsatt leverfunktion ska startdosen minskas med 50 % (t.ex.
<1000 mikrogram per dag). Patienten ska i dessa fall dvervakas noggrant avseende biverkningar av
kolkicin. For gravt nedsatt leverfunktion, se avsnitt 4.3.

Administreringssatt

Oral anvéndning.

Tabletten ska svéljas med ett glas vatten.

For barn under 1 ar kan oral kolkicinlgsning 6vervagas.

4.3 Kontraindikationer

Overkanslighet mot den aktiva substansen eller mot négot hjalpamne som anges i avsnitt 6.1.
Patienter med bloddyskrasi

Patienter med gravt nedsatt njurfunktion

Patienter med gravt nedsatt leverfunktion

4.4 Varningar och forsiktighet

Kolkicin ar potentiellt toxiskt, sa det ar viktigt att inte 6verskrida den dos som ordinerats av en
specialistlékare med erforderlig kunskap och erfarenhet. Kolkicin har ett snévt terapeutiskt fonster.
Behandlingen ska avbrytas om toxiska symtom som illamaende, krakning, buksmarta eller diarré
uppstar.

Om patienten visar tecken eller symtom som kan tyda pa bloddyskrasi, som exempelvis feber,
stomatit, halsont eller forlangd blédningstid, ska behandlingen med kolkicin omedelbart avbrytas och
en fullstdndig hematologisk utredning omedelbart utforas.

Forsiktighet bor iakttas vid:

. Nedsatt lever- eller njurfunktion
. Hjart-karlsjukdom

. Sjukdomar i magtarmkanalen

. Aldre och forsvagade patienter

. Patienter med avvikande blodbild

Kolkicin kan orsaka svar benméargsdepression (agranulocytos, aplastisk anemi och trombocytopeni).
Foréndringar i blodbilden kan ske gradvis eller mycket plotsligt. Sarskilt aplastisk anemi har hdg
dddlighet. Regelbundna kontroller av blodbilden &r av yttersta vikt. Om hudavvikelser uppkommer ska
blodbilden kontrolleras omedelbart.

Makrolider, CYP3A4-hammare, ciklosporin, hiv-proteashammare, kalciumkanalblockerare och
statiner kan orsaka kliniskt signifikanta interaktioner med kolkicin, vilket kan leda till
kolkicininducerad toxicitet (se avsnitt 4.5).

Samtidig administrering med P-gp-hdmmare och/eller starka CYP3A4-hdmmare 0kar exponeringen
for kolkicin, vilket kan leda till kolkicininducerad toxicitet, inklusive déd. Om behandling med P-gp-
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hammare eller starka CYP3A4-hdmmare krévs hos patienter med normal njur- och/eller leverfunktion,
rekommenderas en reducerad dos av kolkicin (se avsnitt 4.2 och 4.5). Patienten ska i dessa fall
overvakas noggrant med avseende pa biverkningar av kolkicin.

FOr patienter med nedsatt njur- eller leverfunktion ska kombinerad anvéndning av kolkicin och P-gp-
hammare och/eller starka CYP3A4-hammare undvikas i mojligaste man, eftersom det kan vara svart
att forutsaga och kontrollera den systemiska exponeringen for kolkicin.

I undantagsfall, da fortsatt kolkicinbehandling anses vara fordelaktig medan behandling med P-gp-
hammare och/eller starka CYP3A4-hammare paborjas, trots den potentiella risken for dverdosering,
maste signifikant dosreduktion av kolkicin genomféras och noggrann klinisk 6vervakning av patienten
utforas.

Kolkicin Strides innehaller laktos och natrium
Patienter med de séllsynta arftliga tillstanden fruktosintolerans, galaktosintolerans, galaktosemi eller
glukos-galaktosmalabsorption ska inte ta detta lakemedel.

Detta lakemedel innehaller mindre an 1 mmol (23 mg) natrium per dosenhet, d.v.s. dr nast intill
“natriumfritt”.

Langvarig anvandning av kolkicin kan leda till vitamin B12-brist.

Om kolkicin anvands for behandling av akut gikt eller som profylax av giktattack
underinsattningen av uratsankande terapi

Patienten ska noga informeras om den potentiella risken vid graviditet och vilka effektiva
preventivmetoder som ska anvandas. Kvinnliga patienter ska anvanda effektiva preventivmedel under
behandlingen och under minst 3 manader efter avslutad kolkicinbehandling (se avsnitt 4.6). Pa grund
av risken for potentiell skada pa sadesceller (se avsnitt 5.3) ska manliga patienter inte fa barn under
behandlingen och under minst 6 manader efter avslutad kolkicinbehandling (se avsnitt 4.6).

Pediatrisk population
For pediatriska patienter finns inga uppgifter om sakerhet pa lang sikt tillgangliga. Kolkicin till barn &r
foretradesvis indicerat vid familjar medelhavsfeber.

4.5 Interaktioner med andra lakemedel och 6vriga interaktioner

Interaktioner med andra ldkemedel har inte dokumenterats alls eller sa ar datan otillracklig. Med tanke
pa biverkningarna bor forsiktighet iakttas vid samtidig administrering av lakemedel som kan paverka
blodbilden eller ha en negativ effekt pa lever- och/eller njurfunktionen.

Dessutom minskar substanser som cimetidin och tolbutamid metabolismen av kolkicin, vilket leder till
okade plasmanivaer av kolkicin.

Kolkicin &r ett substrat for bade CYP3A4 och transportproteinet P-gp. | narvaro av CYP3A4- eller P-
gp-hammare 6kar koncentrationen av kolkicin i blodet. Toxicitet, inklusive dodsfall, har rapporterats
vid samtidig anvandning av CYP3A4- eller P-gp-h&mmare, som exempelvis makrolider (klaritromycin
och erytromycin), ciklosporin, ketokonazol, itrakonazol, vorikonazol, hiv-proteashdmmare och
kalciumkanalblockerare som exempelvis verapamil och diltiazem. Det har rapporterats att samtidig
administrering av azitromycin och kolkicin leder till 6kade serumnivaer av kolkicin. Under behandling
med azitromycin och efter avbrott maste patienten foljas upp kliniskt och eventuellt avseende
serumnivaerna av kolkicin (se avsnitt 4.4).

Grapefruktjuice kan 6ka plasmanivaerna av kolkicin. Grapefruktjuice ska darfor inte tas tillsammans
med kolkicin.

Om patienter med normal njur- och leverfunktion maste behandlas med P-gp-hammare (t.ex.
ciklosporin, verapamil eller kinidin) eller starka CYP3A4-hdmmare (t.ex. ritonavir, atanazavir,
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indinavir, klaritromycin, telitromycin, itrakonazol eller ketokonazol), kan kolkicindosen behdva
justeras. Hos patienter med njur- eller leverskada ska samtidig anvandning av dessa hAmmare och
kolkicin undvikas (se avsnitt 4.4).

Reversibel malabsorption av cyanokobalamin (vitamin B12) kan induceras av att tarmslemhinnans
funktion foréndras.

Risken for myopati och rabdomyolys 6kar nér kolkicin kombineras med statiner och fibrater,
ciklosporin eller digoxin.

4.6 Fertilitet, graviditet och amning

Fertilitet

Forskning pa djur har visat att administrering av kolkicin kan ha en negativ inverkan pa
spermatogenesen (se avsnitt 5.3). Séllsynta fall av reversibel oligozoospermi och azoospermi hos man
finns i litteraturen.

Om kolkicin anvands for behandling av familjar medelhavsfeber

Eftersom sjukdomsforloppet vid familjar medelhavsfeber utan behandling ocksa kan leda till
infertilitet, ska anvéndningen av kolkicin vdgas mot de potentiella riskerna. Om det finns ett kliniskt
behov kan man 6vervaga behandling.

Om kolkicin anvands for behandling av akut gikt eller som profylax mot giktattacker under
insattningen av uratséankande terapi

Manliga patient ska inte fa barn under behandlingen eller under minst 6 manader efter avslutad
kolkicinbehandling (se avsnitt 4.4). Om en graviditet anda skulle intraffa under denna period kravs
genetisk vagledning.

Graviditet
Djurstudier har visat pa reproduktionstoxikologiska effekter (se avsnitt 5.3).

Om kolkicin anvands for behandling av familjar medelhavsfeber

Mattliga méangder data fran gravida kvinnor visar inte pa nagra missbhildningar eller toxicitet hos
fostret eller det nyfodda barnet pa grund av kolkicin.

Eftersom sjukdomsforloppet vid familjar medelhavsfeber utan behandling ocksa kan ha en negativ
effekt pa graviditet, ska anvandningen av kolkicin under graviditet vagas mot de potentiella riskerna.
Om det finns ett kliniskt behov kan man 6vervdga behandling.

Om kolkicin anvands for behandling av akut gikt eller som profylax mot giktattacker under
inséttningen av uratséankande terapi

Det finns begransade mangder data om kolkicin till gravida kvinnor med gikt. Som en
forsiktighetsatgérd ska kolkicin undvikas hos denna patientgrupp samt hos fertila kvinnor som inte
anvander effektiva preventivmedel. Behandling kan endast 6vervagas om andra behandlingsalternativ
inte ar tillampliga, inklusive NSAID och glukokortikoider.

Kvinnliga patienter maste anvanda effektiva preventivmedel under behandlingen och under minst

3 manader efter avslutad kolkicinbehandling (se avsnitt 4.4). Om en graviditet anda skulle intraffa
under denna period krdvs genetisk vagledning.

Amning
Kolkicinmetaboliter har setts hos nyfodda/spadbarn som ammas av kvinnor som behandlas. Det finns
otillracklig information angaende effekterna av kolkicin pa nyfodda/spadbarn. Kolkicin ska inte
anvandas av ammande kvinnor med gikt. Ndr det géller kvinnor med familjar medelhavsfeber som
ammar maste man fatta beslut om man ska avbryta/avsta fran amningen eller avbryta/avsta fran
behandling med kolkicin. Detta efter att man tagit hansyn till férdelen med amning for barnet och
fordelen med behandling for kvinnan.
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47 Effekter pa formagan att framfora fordon och anvanda maskiner

Det finns inga tillgangliga data om effekten av kolkicin pa formagan att framfora fordon och anvanda
maskiner. Men risken for dasighet och yrsel ska beaktas.

4.8 Biverkningar

Foljande biverkningar har observerats.
Frekvenserna dr inte kanda, savida de inte anges i nagon av féljande klassificeringar:

Mycket vanliga (> 1/10)

Vanliga (> 1/100, < 1/10)

Mindre vanliga (> 1/1 000, < 1/100)
Sallsynta (> 1/10 000, < 1/1 000)
Mycket séllsynta (< 1/10 000)

Blodet och lymfsystemet
Benmaérgsdepression med agranulocytos och aplastisk anemi

Centrala och perifera nervsystemet
Perifer neurit, neuropati

Magtarmkanalen
Vanliga: buksmarta, illamaende, krakningar och diarré

Lever och gallvagar
Levertoxicitet

Hud och subkutan vavnad
Alopeci, hudutslag

Muskuloskeletala systemet och bindvév
Myopati och rabdomyolys

Reproduktionsorgan och brostkortel
Amenorré, dysmenorré, oligozoospermi, azoospermi

Luftvagar, brostkorg och mediastinum
Svalgsmarta

Metabolism och nutrition
Vitamin B12-brist

Pediatrisk population
For pediatriska patienter finns inga tillgangliga uppgifter om sakerhet pa lang sikt.

Rapportering av misstankta biverkningar

Det &r viktigt att rapportera misstankta biverkningar efter att ldkemedlet godkants. Det gor det mojligt
att kontinuerligt 6vervaka lakemedlets nytta-riskforhallande. Halso- och sjukvardspersonal uppmanas
att rapportera varje misstankt biverkning via det nationella rapporteringssystemet listat i

Lakemedelsverket
Box 26
751 03 Uppsala



Webbplats: www.lakemedelsverket.se.
4.9 Overdosering

Kolkicin har ett snévt terapeutiskt fonster och &r extremt toxiskt vid dverdosering. Patienter med
nedsatt njur- eller leverfunktion, gastrointestinal sjukdom eller hjartsjukdom samt sma barn och aldre
I0per sarskild risk for toxicitet. Efter 6verdosering av kolkicin ska alla patienter remitteras for
omedelbar klinisk utvérdering, &ven vid avsaknad av tidiga symtom.

Symtom:

Symtom pa akut 6verdosering kan vara fordrojda (i genomsnitt 3 timmar): illamaende, krékningar,
buksmarta, hemorragisk gastroenterit, hypovolemi, elektrolytrubbningar, leukocytos samt hypotension
i svara fall.

Den andra fasen av livshotande komplikationer utvecklas 24 till 72 timmar efter
lakemedelsadministrering: multiorgansvikt, akut njursvikt, forvirring, koma, 6kande perifer motorisk
och sensorisk neuropati, dysfunktion hos hjartmuskel, pancytopeni, dysrytmier, andningssvikt,
disseminerad intravasal koagulation. Ddden brukar intréffa som ett resultat av andningsdepression och
kardiovaskular kollaps.

Om patienten dverlever kan det finnas en risk for rebound-leukocytos och reversibel alopeci, som
borjar cirka en vecka efter det forsta intaget.

Behandling:
Det finns ingen antidot.

Eliminering av toxiner genom magskéljning inom en timme efter akut férgiftning.

Overvég aktivt kol peroralt inom 1 timme efter ankomsten till sjukhuset hos vuxna som har intagit mer
an 100 mikrogram/kg kroppsvikt, samt hos barn oavsett hur mycket som intagits.

Hemodialys har ingen effekt (htg skenbar distributionsvolym). Noggrann klinisk och biologisk
monitorering pa sjukhuset.

Symtomatisk och understddjande behandling: kontroll av andningen, uppratthallande av blodtrycket
och blodcirkulationen, samt korrigering av vétske- och elektrolytbalansen.

Den dédliga dosen varierar kraftigt (7000-65000 mikrogram i en dos), men for vuxna ar den i
allméanhet cirka 20 000 mikrogram.

5. FARMAKOLOGISKA EGENSKAPER
5.1 Farmakodynamiska egenskaper

Farmakoterapeutisk grupp: Medel utan effekt pa urinsyrametabolismen
ATC-kod: MO4ACO1

Verkningsmekanism

Verkningsmekanismen for kolkicin vid behandling av gikt &r inte helt kdnd. Leukocyter frisatter
fagocyter inriktade pa uratkristaller som i sin tur frisétter inflammatoriska faktorer. Kolkicin hammar
dessa processer. Andra egenskaper hos kolkicin, som exempelvis interaktion med mikrotubuli, kan
ocksa bidra till dess effekt.

Tiden till effekt &r cirka 12 timmar efter oral administrering och &r som hogst efter 1 till 2 dagar.

5.2 Farmakokinetiska egenskaper

Absorption
Kolkicin absorberas snabbt och néstan fullstandigt efter oral administrering. Maximala

plasmakoncentrationer uppnas vanligtvis efter 30 till 120 minuter.
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Distribution
Plasmaproteinbindningen av kolkicin &r cirka 30 %. Det ackumuleras i leukocyter.

Eliminering

Kolkicin metaboliseras delvis i levern och sedan delvis via gallan. Det utséndras till stor del (80 %) i
ofdrandrad form, och som metaboliter i feces; 10-20 % utséndras i urinen. Plasmahalveringstiden ar
30-60 minuter och cirka 60 timmar i leukocyter.

Pediatrisk population
Inga farmakokinetiska data pa barn finns tillgangliga.

5.3  Prekliniska sdkerhetsuppgifter

Kolkicin orsakar DNA-skador in vitro och in vivo har kromosomavvikelser setts. Inga toxicitetsdata
finns tillgangliga fran preklinisk forskning.

Djurstudier har visat att kolkicininducerad stérning i bildandet av mikrotubuli har en effekt pa meios
och mitos. Minskat antal spermier och spermier med avvikande morfologi har detekterats hos mén
efter kolkicinexponering. Doserna i dessa studier var signifikant hdgre an den dos som forskrivs for
patienter. Hoga doser kolkicin kan orsaka teratogenes och embryo-fetal toxicitet hos mus, rétta och
kanin.

6. FARMACEUTISKA UPPGIFTER

6.1 Forteckning 6ver hjalpamnen

Laktosmonohydrat

Mikrokristallin cellulosa (E460)

Natriumstarkelseglykolat

Povidon (E1201)

Magnesiumstearat (E470b)

6.2 Inkompatibiliteter

Ej relevant.

6.3 Hallbarhet

2ar.

6.4  Sarskilda forvaringsanvisningar

Forvara blistret i ytterkartongen. Ljuskansligt.

6.5 Forpackningstyp och innehall

Vitt ogenomskinligt blister tillverkat av PVC och aluminium i kartong med 12, 30 respektive
100 tabletter.

6.6  Sarskilda anvisningar for destruktion

Inga sérskilda anvisningar.
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Strides Pharma (Cyprus) Limited
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