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vbetta lyf er undir sérstoku eftirliti til ad nyjar upplysingar um 6ryggi lyfsins komist fljott og
orugglega til skila. Heilbrigdisstarfsmenn eru hvattir til ad tilkynna allar aukaverkanir sem grunur er
um ad tengist lyfinu. I kafla 4.8 eru upplysingar um hvernig tilkynna & aukaverkanir.

1.  HEITILYFS
Duzallo 200 mg/200 mg filmuhudadar toflur

Duzallo 300 mg/200 mg filmuhudadar toflur

.
2. INNIHALDSLYSING 5\\
Duzallo 200 mg/200 mg filmuhtdadar toflur \Q*

Hver filmuhudud tafla inniheldur 200 mg af allopurinoli og 200 mg af lesinuradi. ‘)b

Hjalparefni med pekkta verkun N\ l @

Hver filmuhudud tafla inniheldur 102,6 mg af laktosa (sem einhydrat).

Duzallo 300 mg/200 mg filmuhudadar téflur @

Hver filmuhudud tafla inniheldur 300 mg af allopurinoli o g af lesinuradi.

Hjalparefni med pekkta verkun @

Hver filmuhudud tafla inniheldur 128,3 mg af la (sem einhydrat).

Sja lista yfir 6ll hjalparefni 1 kafla 6.1. Qq
3. LYFJAFORM g \\Q
Filmuhudud tafla. \ l &

Duzallo 200 mg/200 mg@wuhﬁéaéar toflur

Folbleikar, ilanga@nuhﬁéaéar toflur 7 x 17 mm ad steerd.
Filmuhl’léy Xlurnar eru med aletruninni ,,LES200 og ,,ALO200* 4 annarri hlidinni.

Duzallo \&}ng/ZOO mg filmuhudadar toflur

AppMugular og adeins brunleitar, ilangar filmuhudadar téflur 8 x 19 mm ad sterd.

Filmuhtduodu téflurnar eru med aletruninni ,,LES200* og ,,ALO300 & annarri hlidinni.

4.  KLINISKAR UPPLYSINGAR

4.1 Abendingar

Duzallo er &tlad sem medferd vid pvagsyrudreyra hjé fullordnum sjiklingum med pvagsyrugigt pegar

takmarki pvagsyrugildis 1 sermi hefur ekki verid nad med fullnegjandi skammti af allopurinoli
eingdngu.



4.2 Skammtar og lyfjagjof
Skammtar

Skammtaadlogun upp ad fullnegjandi allopurinolskammti verdur ad fara fram &dur en sjuklingur
skiptir yfir { medferd med Duzallo.

Styrkleiki Duzallo-skammtsins sem valinn er fer eftir pvi hversu margar stakar toflur eru teknar af
allopurinoli.

Réolagdur skammtur er ein tafla af Duzallo (200 mg/200 mg eda 300 mg/200 mg) einu sinni &
solarhring. Petta er einnig hamarksdagskammturinn af Duzallo (sja kafla 4.4).

.
Sjuklingar sem fa allopurinolskammta sem eru sterri en 300 mg mega skipta yfir i Duzallo &}
1l

200 mg/200 mg eda Duzallo 300 mg/200 mg og skulu fa samverkandi skammta af allopurinqy
na heildarskammtinum af allopurinoli sem tekinn var, 4dur en skipt er yfir i Duzallo. \Q

Upplysa verdur sjuklinga um ad aukin heetta getur verid a dhrifum 4 nyru ef pgs eidbeiningum er
keé

Gefa skal sjuklingum fyrirmeli um ad drekka vel af vokva.

ekki fylgt (sja kafla 4.4).

Stefnt er ad pvagsyrugildi 1 sermi undir 6 mg/dl (360 umol/1). Hja sjakli

pvagsyrugigtarhniita eda vidvarandi einkenni er markmidid ad gildiod ir 5 mg/dl (300 umol/l).
Kanna ma hvort markgildi pvagsyru i sermi hafi nddst 4 vikum eft@iaf medferdar og thuga ut fra
pvi hvort breyta purfi medferdinni til ad na markgildinu. ihug&er yrirbyggjandi medferd vid

pvagsyrugigtarkdstum (sja kafla 4.4).

Sérstakir hopar @
Aldradir (> 65 dra) &ﬂ
Ekki parf ad adlaga skammta midad vid aldur (gj a 5.2), po er liklegra ad aldradir séu med skerta

nyrnastarfsemi (sja leidbeiningar um skam fi skerta nyrnastarfsemi). Reynsla hja mjog
6ldrudum sjuklingum (> 75 ara) er takmg

Skert nyrnastarfsemi
Ekki ma nota Duzallo hja sjaklif
(CrCL) undir 30 ml/min.), m

lmeé alvarlega skerta nyrnastarfsemi (kreatinintithreinsun
asjukdom 4 lokastigi eda hja sjuklingum 1 skilun eda sem hafa

fengid nyrnaigraedslu (sja .3 og 4.4). Byggt 4 verkunarhztti er hugsanlegt ad lesinurad nytist

ekki hja pessum sjuklin, ja kafla 5.1).

Nota skal Duzallo mgd v hja sjuklingum med kreatinintithreinsun fra 30 til minna en 45 ml/min.

(reynsla af lesinu ja sjuklingum med aeetlada kreatininuthreinsun (eCrCL) undir 45 ml/min. er

takmorkud). @

N g
Skert liﬁ‘x emi
Ekki harNa®aolaga skammta hja sjuklingum med vegt eda medalskerta lifrarstarfsemi (Child-Pugh
flodkur AYg B) (sja kafla 5.2). Duzallo hefur ekki verid rannsakad hja sjuklingum med alvarlega
ske frarstarfsemi og pvi er ekki hegt ad radleggja skammta.

Born

Ekki hefur enn verid synt fram 4 6ryggi og verkun Duzallo hja bérnum og unglingum yngri en 18 éra.
Engar upplysingar liggja fyrir.

Lyfjagjof

Til inntoku.
Duzallo 4 ad taka inn ad morgni med mat og vatni.



4.3 Frabendingar
Ofnaemi fyrir virku efnunum eda einhverju hjalparefnanna sem talin eru upp i kafla 6.1.
Zxlissundrunarheilkenni eda Lesch-Nyhan heilkenni.

Alvarlega skert nyrnastarfsemi (kreatinintithreinsun undir 30 ml/min.), nyrnasjukdomur a lokastigi,
nyrnapegar eda sjuklingar i skilun (sja kafla 4.2).

4.4 Sérstok varnadarord og variudarreglur vido notkun

Hjarta- og a&0asjukoémur sem fyrir er

.
Notkun Duzallo er ekki rad16g0 hja sjuklingum med hvikula hjartadng, hjartabilun af ﬂokkl XIV
samkvemt New York Heart Association (NYHA), haprysting sem ekki hefur nadst stj¢,

hjartadrep, heilaslag eda segamyndun 1 djuplegri blaeo 4 sidustu 12 manudum, vegna :
upplysinga um lesinurad. Meta skal hlutfall dhaettu og avinnings reglulega hja sjt
eda @dasjukdom 1 stodugu astandi, taka skal tillit til &vinnings pess ad leekka m 6 gsyrusalta

samanborid vi0 hugsanlega dhaettuaukningu 4 hjarta (sja kafla 4.8).
Ahrif 4 nyru

Medferd med lesinuradi 200 mg i samsettri medferd med allopuring®y» tengd aukinni tioni
haekkunar 4 kreatinini 1 sermi, i tengslum vid aukinn pvagsyrygtski um nyru. Aukaverkanir sem
tengjast nyrnastarfsemi geta komid fram eftir ad notkun Duzre%r hafin (sja kafla 4.8).

Meta skal nyrnastarfsemi adur en medferd med Duzall g reglulega eftir pad (t.d. 4 sinnum &
ari), byggt 4 klinisku mati, svo sem 4 nyrnastarfsemi phaf medferdar, blodrimmalsskerdingu (e.
volume depletion), samtimis sjukdomum eda lyfjugh semi notud eru samhlida. Fylgjast skal vel med
sjuklingum par sem kreatinin i sermi eykst me@ ,5-falt fra gildi fyrir medferd. Gera skal hl¢ &
medferd med Duzallo ef kreatinin 1 sermi ey ira en tvofalt fra gildi fyrir medferd eda ef
kreatiningildi 1 sermi verdur meira en 4,0,

JGera skal hlé 4 medferd hja sjuklingum sem greina
fra einkennum sem geta bent til brads villa af voldum pvagsyru, p. & m. verk 1 sidu, 6gledi eda
uppkostum, og meela kreatinin i SGN rlaust. Meodferd med Duzallo 4 ekki ad hefja & ny nema

onnur skyring 4 6edlilegu krea‘u@gi i1sermi liggi fyrir.

Ahrif CYP2C9 arf,qeréa%k
Geeta skal Varﬁéa@ﬁklingum sem vitad er ad eru slakir umbrjotar (poor metabolisers) med tilliti
til CYP2CO par s gsanleg hetta 4 aukaverkunum tengdum nyrum med lesinuradi getur verid

aukin (sjak .8 0g5.2).

Ofnaaml*&kenm Stevens-Johnson-heilkenni og eitrunardreplos htidpekju

OfnaWAisv10brogd vid allopurinoli geta komid fram 4 marga vegu, p.m.t. sem dréfnudrduutbrot,
ofnamisheilkenni (einnig pekkt sem DRESS) og Stevens-Johnson-heilkenni/eitrunardreplos hudpekju.
Ekki skal hefja medferd 4 ny hja sjuklingum med ofnaemisheilkenni og
Stevens-Johnson-heilkenni/eitrunardreplos htidpekju. Barksterar geta reynst vel til ad vinna gegn
ofnemisviobrogdum 1 hud.

Hetta skal notkun Duzallo og allra vidbotarskammta af allopurinoli tafarlaust vid fyrstu merki um
hudutbrot af voldum allopurinols eda 6nnur einkenni sem benda til ofneemisvidbragda, og veita adrar
medferdir eftir porfum.

Ofnaemisvidbrogd vid allopurinoli geta verid meiri hja sjuklingum med skerta nyrnastarfsemi sem fa
pvagrasilyf (einkum thiazid) samhlida Duzallo (sja kafla 4.5 og 4.8).
4



HLA-B*5801 genasamseta

Synt hefur verid fram 4 tengsl milli HLA-B*5801 genasamsetunnar og haettu 4 ad fa
ofn@misheilkenni og Stevens-Johnson-heilkenni/eitrunardreplos hudpekju sem tengist notkun
allopurinols. Tioni HLA-B*5801 genasamsatunnar er afar mismunandi milli pjoderna: allt ad 20% hja
Han-Kinverjum, 8-15% hja Taelendingum, um 12% hjad Kéreuménnum og 1-2% hja einstaklingum af
japonskum eda evropskum uppruna. fhuga skal skimun fyrir HLA-B*5801 4dur en medferd med
allopurinoli er hafin hjé undirh6pum sjuklinga, par sem vitad er ad genasamsaetan er mjog algeng. Ef
pessir sjuklingar eru med langvinnan nyrnasjikdom getur pad aukid dhattuna enn frekar. Ef engin
arfgerdargreining 8 HLA-B*5801 liggur fyrir hja sjuklingum af Han-kinverskum, teelenskum eda
kéreskum uppruna skal meta avinning af notkun lyfsins vandlega fyrir upphaf medferdar og Lo
avinningurinn verdur ad teljast vega pyngra en hugsanleg aukin dhetta. Gildi arfgerdargreinin,

hefur ekki verid stadfest hja 60rum sjuklingahopum. Ef sjuklingur er pekktur arfberi HLA-B% )
einkum ef hann er af Han-kinverskum, teelenskum eda koreskum uppruna, skal ekki hef{a U
allopurinols nema engin nnur asattanleg medferdartrraedi séu i bodi og avinninguri %n vega
pyngra en dhattan. Fylgjast skal sérstaklega vel med einkennum um ofnemisheil %
Stevens-Johnson-heilkenni/eitrunardreplos hudpekju og upplysa sjuklinginn um go mikilveegt sé
a0 heetta medferd tafarlaust um leid og slik einkenni koma fram.

eru HLA-B*5801-neikvadir, og 6had pjodernislegs uppruna peirra.

Q

er hafin, par sem minnkud pvagsyra i
a verOur fyrirbyggjandi medferd vid

Stevens-Johnson-heilkenni/eitrunardreplos hudpekju getur p6 einnig ko&a; hja sjuklingum sem

Brad pvagsyrugigtarkdst

bvagsyrugigtarkost geta komid fram pegar medferd med
sermi veldur losun uppsafnadra pvagsyrusalta ur voov
pvagsyrugigtarkdstum (sja kafla 4.2).
Ekki er naudsynlegt ad stodva Duzallo-medferd ve@na pvagsyrugigtarkasta. Pvagsyrugigtarkdst 4 ad
medhdndla samhlida og einstaklingsbundid eir@ 10 4. Samfelld medferd med Duzallo dregur ur
tidni pvagsyrugigtarkasta.

Teppa af voldum bvagss'/run\'/rnastein@Q

Fullnzgjandi medferd med allo ho' leidir til pess ad storir nyrnasteinar af pvagsyrusteinagerd
sundrast, sem getur hugsanle 10 teppu 1 pvagleidurum bott likurnar séu litlar.

Skjaldkirtilstruflanir @

Heekkuo gildi styra ons skjaldkirtils (TSH) (> 5,5 pa.e./ml) komu fram hja sjuklingum i
langtimamegferd allopurinoli (5,8%) 1 langvarandi opinni framhaldsrannsokn. Geta parf vartidar
pegar allop er gefid sjuklingum med breytta skjaldkirtilsstarfsemi.

Kliniskt \X\Vasgar milliverkanir vio onnur lyf

HM;‘ ’CYP3A

Lesinurad er veegur til medaldflugur virkir CYP3A (sja kafla 4.5). Buast ma vid virkjunardhrifum
lesinurads eftir 2 til 3 vikna samfellda samhlida medferd med Duzallo. R4dlagt er ad fylgjast
sérstaklega vel med lipidum og blédprystingi hja sjuklingum sem nota lipidleekkandi lyf (t.d.
lovastatin eda simvastatin) eda blodprystingslekkandi lyf (t.d. amlodipin, felodipin eda nisoldipin)
sem eru nem hvarfefni CYP3A, par sem dregid gati Gr verkun peirra (sja kafla 4.5).




Hormonagetnadarvarnir

Ekki er vist a0 hormonagetnadarvarnir, hvort sem lyfjaformid er til inntdku, stungulyf, um hud eda til
igreedslu, séu oruggar pegar Duzallo er gefid samhlida. Kvenkyns sjuklingar & barneignaraldri eiga ad
nota vidbotargetnadarvorn og ekki treysta eingdngu 4 hormoénagetnadarvorn pegar Duzallo er notad
(sja kafla 4.5 og 4.6).

Laktdésadpol

Duzallo inniheldur laktosa. Sjiklingar med arfgengt galaktosaopol, algjoran laktasaskort eda glukosa-
galaktdsa vanfrasog, sem er mjog sjaldgeeft, skulu ekki nota lyfid.

4.5 Milliverkanir vid onnur lyf og adrar milliverkanir

.
Samhlida notkun med eftirfarandi lyfjum er ekki radlogo: &

Salicyldt 1 steerri skommtum en 325 mg & dag geta dregid r pvagsyrulekkandi & murads 1
sermi og & ekki ad gefa samhlida Duzallo. Engar takmarkanir eru 4 gjof salicylat ru 325 mg eda
minni & dag (p.e. sem verndandi &hrif 4 hjarta og adar).
bvagsyrulekkandi ahrif 1 sermi komu undantekningalaust fram hja sjuklin
skammta af acetylsalicylsyru i klinisku samanburdarrannsoknunum med
med allopurinoli eda febuxostati.

Oxypurinol, sem er adalumbrotsefni allopurinols og hefur sjalft Ve@

Salicylot og osérteek pvagsyrulosandi virk efni, svo sem probenesid g\

fengu litla
u 1 samsettri medferd

ilst it um nyru med

svipudum hztti og pvagsyrusolt.
bar af leidandi kunna lyf med pekkta osérteka bvagsyrulosal@rkun eins og probenesid eda storir
skammtar af salicylotum ad hrada ttskilnadi oxypurinols. ctur dregid ur verkun Duzallo sem

inniheldur virka efnid allopurinol, en naudsynlegt er ad arktaekni pessa 1 hverju tilfelli fyrir sig.

Ampisillin/amoxisillin
Tilkynnt hefur verid um aukna tioni hudutbrotg h)§
samhlida allopurinoli samanborid vid sjukli
ekki verid stadfest. Samt sem adur er m
sjuklingum sem fa Duzallo med virka

Didanosin

Hja heilbrigdum sjaltbodalid
hamarksplasmapéttni didad
i samhlida medferd med
lokahelmingunartimge Sa’

yuklingum sem fa ampicillin eda amoxicillin

fa ekki baedi lyfin. Orsok pessara tengsla hefur

vi ad nota dnnur lyf en ampicillin eda amoxicillin hja
u allopurinoli, pegar hegt er.

IV-sjuklingum sem fengu didandsin naer tvofoldudust gildin fyrir
Chmax) og flatarmal undir (bl6opéttni)ferli (AUC) pegar pad var notad
rinoli (300 mg 4 solarhring), 4n pess ad hafa ahrif 4

10a notkun pessara tveggja virku efna er almennt ekki ra0logd.

Hugsanlega parf Winka skammtinn af didanésini ef ekki verdur komist hja samhlida notkun
pessara lyfjapg b 1 fylgjast ndid med sjuklingum.

\
Epoxio )Dahemlar (t.d. valproicsyra, valpromid)

Heml 10 hydrolasa (mEH) 1 frymiségnum (microsomal) (t.d. valproicsyra, valpromid) geta
truad u¥prot lesinurads. Duzallo ma ekki gefa med mEH-hemlum.

Samhlida notkun sem parf a0 taka tillit til:

bvagreesilyf
Greint hefur verid fra aukinni haettu 4 ofnaemi pegar allopurinol er gefid d4samt pvagraesilyfjum,
einkum thiazidum og adallega hja sjuklingum med skerta nyrnastarfsemi (sja kafla 4.4 og kafla 5.1).

Angiotensin breytiensim (ACE) hemlar
Samhlida notkun allopurinols og ACE-hemla getur leitt til aukinnar heettu & ad f4 ofnemi, sérstaklega
hja peim sem eru med skerta nyrnastarfsemi.



6-merkaptopurin og azatioprin

béttni 6-merkaptopurins og azatioprins i sermi getur ordid pad mikil ad pad veldur eitrun nema ef
skammtarnir eru minnkadir. Sjuklingar sem taka Duzallo med virka efninu allopurinoli asamt
6-merkaptoptrini eda azatioprini verda ad minnka skammtana af 6-merkaptoptrini eda azatioprini um
25% af aztludum skammti. Fylgjast skal n4id med sjuklingum med hlidsjon af medferdarsvorun peirra
og eiturverkunum.

Frumuhemjandi lyf

begar allopurinol og frumuhemjandi lyf eru gefin saman (t.d. cyklofosfamid, doxorubicin, bledémysin,
prokarbazin, alkylerandi lyf) koma blédmein (blood dyscrasias) oftar fram en pegar pessi virku efni
eru gefin ein sér.

bvi skal framkvema blodkornatalningu reglulega.

o\
Vidarabin (adeninarabindsio) &
Gogn benda til pess ad helmingunartimi adeninarabin6sids 1 plasma aukist pegar allopugin, t1
stadar og pvi skal fylgjast sérstaklega vel med auknum eiturhrifum pegar pessi tvo Vir% ru gefin

samhlida. ‘)b

Hvarfefni CYP3A4

Vg til 1 medallagi 6flug virkjun CYP3A fyrir tilstilli lesinurads getur dre setningu 1 plasma
fyrir lyfjum sem gefin eru samhlida og eru naem hvarfefni CYP3A. | ran % a milliverkunum
me0d lesinuradi og hvarfefnum CYP3A sem gerdar voru hja heilbrigd akendum dr¢ lesinurad ar
plasmapéttni sildenafils og amlodipins. HMG-CoA reduktasaheml, eru nem hvarfefni CYP3A,
geta milliverkad vid lesinurad.  klinisku lykilrannséknunum Qurfti reyta lyfjum sem tekin voru
samhlida hja fleiri sjuklingum sem notudu blodfitulaekkandi € f@ o00prystingslakkandi lyf, sem voru
hvarfefni CYP3A, pegar peir voru 4 medferd med lesinurag ;?AN g dsamt xantinoxidasahemli
samanborid vi0 sjuklinga sem fengu lyfleysu 1 samsettr{fMS#r0 med xantinoxidasahemli (35% a moti
28%, talid 1 somu r60). Hafa parf i huga hugsanlega n@éa virkni lyfja, sem eru notud samhlida,
sem eru hvarfefni CYP3A og fylgjast parf med V@n eirra (t.d. blodprystingi og gildi kélesterols)
(sja kafla 4.4).

Ciklosporin
Allopurinol getur aukid plasmapéttni g
huga mogulega aukna tidni aukave

porins pegar pessi lyf eru gefin samhlida. bvi skal hafa i
tengslum vid ciklosporin. Vag til 1 medallagi 6flug virkjun
er samhlida geeti dregid ur pessum ahrifum eda jafnvel snaid
r fyrir vardandi petta.

Naudsynlegt er ad meaela o ciklosporins hja liffeerapegum og adlaga skammtinn af ciklosporini
eftir porfum, einkum { u@ medferdar med Duzallo eda pegar medferd er heett.

Hormo'nagetnaéadw
Lesinurad eryeg i medallagi 6flugur virkir CYP3A og getur pvi dregid r plasmapéttni sumra

hormona t‘@warna og dregid pannig Ur getnadarvorn (sja kafla 4.4 og 4.6).
g 2B6

Hvarfe

Byggt &4 iMvitro upplysingum geeti lesinurad verid veegur virkir CYP2B6 en pessi milliverkun hefur
ek&é rannsOkud kliniskt. Pvi er radlagt ad fylgjast med sjiklingum m.t.t. minnkadrar verkunar
hvarfefna CYP2B6 (t.d. bupropion, efavirenz) pegar pau eru gefin samhlida lesinuradi.

Byggt & rannsoknum & milliverkunum hjé heilbrigdum patttakendum eda sjuklingum med
pvagsyrugigt er ekki um kliniskt markteekar milliverkanir ad reeda milli lesinurads og bolgueydandi
gigtarlyfja (naproxen og indomethacin) eda colchicins.

Teofyllin

Greint hefur verid fra hdmlun af véldum allopurinols vid umbrot te6fyllins. Verkunarhattur pessarar
milliverkunar skyrist hugsanlega af pvi ad xantinoxidasi tekur patt { umbrotum teofyllins hja moénnum.
Fylgjast skal med gildum te6fyllins hja sjuklingum i medferd med Duzallo.



Klorpropamio
Vid samhlida gjof Duzallo sem inniheldur virka efnid allopurinol og klorpropamids hja sjuklingum
med l¢élega nyrnastarfsemi er hugsanlega meiri haetta 4 langvinnri blodsykursleekkandi virkni.

CYP2C9 hemlar og virkjar

Utsetning fyrir lesinuradi eykst pegar pad er gefid asamt CYP2C9 hemli. Fluconazol, sem er
medaldflugur CYP2C9 hemill, eykur AUC (56%) 0g Cmax (38%) fyrir lesinurad og magn lesinurads
sem skilst obreytt Gt med pvagi. Einnig er gert rad fyrir ad adrir medaloflugir CYP2C9 hemlar, eins og
amiodaron, hafi ahrif 4 lyfjahvorf lesinurads 1 svipudum meeli. bvi er malt med ad nota Duzallo med
varud hja sjuklingum sem nota medaldfluga CYP2C9 hemla. Buist er vid ad ttsetning fyrir lesinuradi
minnki pegar pad er gefid samhlida CYP2C9 virkjum (t.d. carbamazepini, medaléflugur CYP2C9
virkir). Fylgjast skal med minnkandi verkun pegar Duzallo er gefid samhlida CYP2C9 virkja. e

Segavarnarlyf med kumarini
Milliverkun & milli allopurinols og kiimarins hefur komid fram vid tilraunaadstaedur. Kl@ g

pessa er ekki 1jos. Hafa ber 1 huga pessa hugsanlegu milliverkun pegar Duzallo er gefi gi sem
notar segavarnarlyf til inntoku. Fylgjast parf ndid med 6llum sjuklingum sem fa s rlyf med
ktmarini.

Alhydroxio $
Vid samhlida notkun med alhydroxidi getur verkun lyfja sem innihalda u nol minnkad. Lida
skulu a.m.k. 3 klukkustundir & milli skammta pegar pessi lyf eru teki& 10a.

4.6 Frjésemi, medganga og brjostagjof :
Medganga @

Engar upplysingar liggja fyrir um notkun lesinurads O@narkaéar upplysingar um notkun
allopurinols 4 medgongu.

Dyrarannsoknir med lesinuradi benda hvorki til B\iWa né dbeinna skadlegra ahrifa.

Rannsoknir med allopurinoli naegja ekki til fa fyrir um eiturverkanir 4 ®xlun (sja kafla 5.3).
Til 6ryggis etti ad fordast notkun Duzall ongu. Konur & barneignaraldri eiga ekki ad treysta
eingdngu a hormoénagetnadarvorn (hv, lyfjaformid er til inntoku, stungulyf, um had eda til
igreedslu) medan & medferd meé D Q’stendur (sja kafla 4.4 0g 4.5).

Brjostagjof

Allopurinol og umbrots@)t , oxypurinol, skiljast it 1 brjostamjolk. Notkun Duzallo er ekki
radlogo vid brjostagJK

Frjosemi

Ahrifle @og allopurinols & frjésemi hja ménnum hafa ekki verid rannsokud.

Engin g mu 11j6s & porun og frjosemi hja karl- og kvenkyns rottum vid notkun lesinurads.
Raquso 4 dhrifum allopurinols 4 &xlun hafa verid gerdar & rottum og kaninum vid skammta sem
eru aWfad tuttugufalt sterri en venjulegir skammtar fyrir menn, og nidurstadan var su ad engin
skerding a frjosemi veeri til stadar.

4.7  Abhrif 4 heefni til aksturs og notkunar véla

Lesinurad hefur engin eda dveruleg ahrif & heetni til aksturs og notkunar véla.

b6 skulu sjuklingar geeta vartidar adur en peir aka, stjorna vélum eda taka patt 1 athofnum sem geta
haft hattu 1 for med sér, par til peir eru nokkud vissir um ad Duzallo hafi ekki neikvaed ahrif 4 haefni
peirra til aksturs og notkunar véla. Petta er naudsynlegt par sem tilkynntar hafa verio aukaverkanir &
bord vio svefnhofga, svima og slingur medal sjuklinga sem fa allopurinol (sjé kafla 4.8).



4.8 Aukaverkanir

Samantekt 4 oryggi

Oryggi lesinurads 200 mg var metid i 3. stigs klinisku rannsoknunum 4 samsettri medferd (p.m.t.
framhaldsrannsoknum). Algengustu aukaverkanirnar sem greint var frd medan a4 medferd med
lesinuradi 200 mg st6d voru influensa, maga-vélindis-bakfledissjukdomur, hofudverkur og aukid
kreatinin 1 bl6di. Alvarlegu aukaverkanirnar nyrnabilun, skert nyrnastarfsemi og nyrnasteinkvilli eru
sjaldgaefar (hja faerri en 1 af hverjum 100 sjuklingum) (sja toflu 1). I kliniskum rannséknum voru
flestar aukaverkananna vaegar eda medalalvarlegar og gengu til baka vid aframhaldandi medferd med
lesinuradi. Algengasta aukaverkunin sem var til pess ad hatta purfti medferd med lesinuradi var
aukio kreatinin 1 blodi (tioni 0,8%). .
Tidni aukaverkana i tengslum vid allopurinol getur verid mismunandi og hdd skammtinum sem&ﬁn
er og einnig hvort lyfid er gefid samhlida 6drum lyfjum.

Tafla yfir aukaverkanir \Q

Aukaverkanir eru flokkadir samkveaemt tioni og lifferum. Tidnin er skilgreind a nd1 hatt: mjog
algengar (> 1/10), algengar (= 1/100 til < 1/10), sjaldgaefar (= 1/1.000 til < j0g sjaldgeefar
(= 1/10.000 til < 1/1.000) og koma &rsjaldan fyrir (< 1/10.000).

fengu lesinurad 200 mg einu sinni & solarhring 1 samsettri medfer llopurinoli og peer

[ t6flu 1 eru taldar upp aukaverkanir sem komu fram i kliniskum %&@1 hja sjuklingum sem
aukaverkanir sem hafa verid stadfestar fyrir allopurinol eitt séb

N
\y
e®



Taflal  Aukaverkanir flokkadar eftir lifeerum og tioni

Flokkun eftir | Algengar Sjaldgeefar Mjog Koma orsjaldan fyrir

liffeerum sjaldgaefar

Sykingar af Inflaensa Graftarkyli

voldum sykla og

snikjudyra

A&xli, gédkynja Onaemiskimfrumu

og illkynja T-eitilfrumueexli

(einnig bloorur ‘&\

og separ) \%

Bloo og eitlar Kyrningaleysi
vanmyndynagflg@Neysi*,
blooflag

- N

Oncemiskerfi Ofnzmi** R l (b

Efnaskipti og Vokvaskortur ( ﬁu vki, bloofituhekkun

neering

Gedreen Q bPunglyndi

vandamal 7h

Taugakerfi Hofudverkur @ D4, 16mun, slingur, taugakvilli,
naladofi,
svefndrungi/svefnhofgi,

0& bragotruflun
Augu q Drer, sjontruflun (sjonskerding
0 og pokusyn), sjonudepilskvilli
A
Eyru og \@ Svimi
volundarhiis )
\Q

Hjarta % Hjartadng, haegtaktur

Adar @ Haprystingur

Meltingarfeeri @ Ogledi, uppkost og Endurtekin bléduppkost,

dis-bakfl

nidurgangur fituhagdir, munnbolga,
3¢ ba&éissjﬁkdému breytingar 4 tioni heegdalosunar
N\t
L@ Skert lifrarstarfsemi
greinist 1 profum Lifrarbolga
Hiid og Utbrot
undirhud Stevens-Johnson-heilkenni,

eitrunardreplos hudpekju,
ofsabjugur, lyfjattbrot, harlos,
breytingar a haralit




Flokkun eftir | Algengar Sjaldgeefar Mjog Koma orsjaldan fyrir

liffeerum sjaldgaefar
Stodkerfi og Voovaverkir
stodvefur
Nyru og Nyrnabilun®**, bvagfeaerasteinar Blodmiga, blodnituraukning
Dbvagfeeri skert

nyrnastarfsemi,

nyrnasteinkvilli
Axlunarfeeri og Ofrjosemi karla, ristruflup,
brjost brjostastekkun hja kér&‘\
Almennar Bjugur, almennur
aukaverkanir préttleysi \

og 6
aukaverkanir a 1b

tkomustad Ny @
rstoour styrihormoni b\

(
skjaldkirtils i \
blodi****, @
heekkun 4 7b
kreatinini i @

Rannsoknaniou | Heaekkun a

blodi
* Orsjaldan hefur verid greint fra tilvikum um blo ag?a;, kyrningaleysi og vanmyndunarblodleysi,
einkum hja einstaklingum med skerta nyrna- a lifrarstarfsemi
ok Ljosskinnproti (e. photodermatosis), ljosnagMgv®brogd, ofnemishtidbolga, kladi og ofsaklaoi.
**%  Felur 1 sér hugtdkin: nyrnabilun, langvin abilun og brad nyrnabilun.
w#3x%  Heaekkanir 4 styrihormoni skjaldkirtil m komu fram i vidkomandi rannsoknum bentu hvorki til
neinna dhrifa 4 6bundin T4-gildi ng TSH-gildin merki um forkliniskan skjaldvakabrest.

. 14 .. ‘
Lysing 4 voldum aukaverkunum\

Ahrif é nyru *
Duzallo med virka efnin thuradi eykur utskilnad pvagsyru um nyru sem getur valdio timabundinni
aukningu kreatinins Qerrm, aukaverkunum sem tengjast nyrum og nyrnasteinum (sja kafla 5.1).

Oryggi varé ta og @oar
Ekki ko kln tioni meirihattar alvarlegra aukaverkana 4 hjarta og blodras (major adverse
cardiov event MACE) i klinisku, slembir6dudu tviblindu samanburdarrannséknunum meo

lyﬂey EAR1 og CLEAR?2) (sja kafla 5.1).

Ofnaz i

Greint hefur verid fra ofnaemi (lj6sskinnprota, ljésnemisviobrogdum, ofneemishtidbolgu, klada og
ofsaklada) i tengslum vid notkun lesinurads i kliniskum rannséknum, en pad er mjog sjaldgaeft. Ekkert
tilvikanna var alvarlegt eda krafdist sjukrahtissinnlagnar.

Oncemiskerfi

Ofnaemisvidbrogd geta komid fram sem hiti, hudvidbrogd, kuldahrollur eda lidverkir.

Sidkomid ofnamisheilkenni sem hefur ahrif 4 morg liffeeri (nefnt ofnemisheilkenni eda lyfjautbrot
med fjolgun raudkyrninga og altekum einkennum (DRESS)) asamt hita, Gitbrotum, a&dabdlgu,
eitlakvilla, syndareitilexli, lidverkjum, hvitfrumnafed, raudkyrningageri, lifrar- og miltissteekkun,
6edlilegum nidurstodum ur lifrarpréfum og gallgangarymunarheilkenni (eydilegging og hvarf gallrasa
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i lifur), sem koma fram i ymsum samsetningum. Onnur lifferi geta einnig ordid fyrir dhrifum (t.d.
lifur, lungu, nyru, bris, hjartavodvi og ristill). Ef slikar aukaverkanir koma fram getur pad gerst hvenaer
sem er medan 4 medferd stendur og skal tafarlaust haetta notkun Duzallo til frambudar.

Ekki skal hefja medferd & ny hja sjuklingum med ofnaemisheilkenni.

begar almenn ofnemisvidobrogd hafa komid fram er yfirleitt um ad reeda undirliggjandi nyrna- og/eda
lifrarsjukdom, sérstaklega 1 banvenum tilvikum.

Hudviobrogo

HU0viobrogo eru algengustu aukaverkanirnar og geta komid fram hvenzr sem er &
medferdartimanum. Peim geta fylgt kladi, drofnudrour, stundum hreistur eda purpuri og geta verid
flagnandi t.d. Stevens-Johnson-heilkenni/eitrunardreplos hudpekju, en pad er mjog sjaldgeft. Mesta
heattan 4 Stevens-Johnson-heilkenni og eitrunardreplosi hudpekju, eda 68rum alvarlegum .
ofnemisvidbrogdum er til stadar fyrstu vikur medferdarinnar. Ekki skal hefja medferd 4 ny hjé&\
sjuklingum med Stevens-Johnson-heilkenni/eitrunardreplos hudpekju.

Tilkynning aukaverkana sem grunur er um a0 tengist lyfinu

4.9 Ofskommtun

Lesinurad

Engin sérstok medferd er fyrir hendi vid ofskommtun ogfh\M€nni ofskdommtunar hafa ekki verid
stadfest.

Allopurinol 0\

Byggt & heimildum og 1 kjolfar inntdku &g tokum skammti af 20 g af allopurinoli komu fram
einkenni eins og 6gledi, uppkost, nid ur og sundl hja einum sjuklingi. Hja 66rum sjuklingi leiddi
inntaka a 22,5 g af allopurinoli e\d@nna aukaverkana. Ekkert sérstakt moteitur er pekkt.

*

beita einkenna- og studningsmedferd, p.m.t. fullnegjandi

fid er gefid samhlida azatioprini eda 6-merkaptopurini er sérstaklega
draga Ur frasogi eda hrada brotthvarfi, svo sem blodskilun (ihuga ma

ed alvarlega skerta nyrna- eda lifrarstarfsemi).

Ef grunur leikur a ofskomm
vokvagjof. I peim tilviku
malt med notkun adfer
bloodskilun hja sjukligeu

)

5. LY¥ @AEDILEGAR UPPLYSINGAR
5.1 i

Flo eftir verkun: bvagsyrugigtarlyf, lyf sem hemja pvagsyrumyndun.
ATC-flokkur: MO4AAS1

Verkunarhattur

Dugzallo inniheldur lesinurad og allopurinol, tvo virk efni sem hemja pvagsyrumyndun med
vidbotarverkun.

Lesinurad er sérteekur hemill 4 endurfrasog pvagsyru sem hamlar pvagsyruflutningsproteini URAT]I.
Meirihluti endurfrasogs pvagsyru eftir siun 1 nyrnapiplum verdur fyrir tilstilli URAT1. Med pvi ad

hamla URAT1 eykur lesinurad utskilnad pvagsyru og dregur pannig Gr magni pvagsyru i sermi.
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Lesinurad hamlar einnig OAT4, pvagsyruflutningsproteini sem er hluti af pvagsyrudreyra af voldum
pvagrasingar.

Lesinurad i samsettri medferd med xantinoxidasahemli eykur utskilnad pvagsyru og dregur ur
framleidslu pvagsyru sem veldur meiri l&ekkun & pvagsyru 1 sermi.

Allopurinol er xantinoxidasahemill. Allopurinol og helsta umbrotsefni pess oxypurinol sja um ad
minnka magn pvagsyru i plasma og pvagi med pvi ad hamla xantinoxidasa, ensiminu sem hvetur til
oxunar 4 hypoxantini yfir 1 xantin og fra xantini yfir i pvagsyru. Auk pess ad hamla sundrunarferli
purins hja sumum, en ekki 6llum, sjuklingum med pvagsyrudreyra, tekst efninu ad halda nidri
nymyndun purins de novo, med hdmlun 4 svérun hypoxantingtianin-fosforibosyl-transferasa. Onnur
umbrotsefni allopurinols eru medal annars allopurinol-ribdsid og oxypurinol-7-ribdsid.

o\
Verkun og Oryggi &

Verkun lesinurads 200 mg einu sinni 4 s6larhring var rannsdkud 1 tveimur fjdlsetra, sle? L oudum,

tviblindum kliniskum samanburdarrannsoknum med lyfleysu hja 812 fulloronum sfgkMohm (11%
pessara sjiiklinga voru aldradir > 65 ara) med pvagsyrudreyra og pvagsyrugigt, 1 ga tri medferd
med allopurinoli (CLEAR1 og CLEAR?2). Allar rannsoknirnar stodu i 12 manydiOY sjtiklingarnir
fengu fyrirbyggjandi medferd vio pvagsyrugigtarkdstum med colchicini eé%A fyrstu 5 manudi
medferdar med lesinurad.

var a.m.k. 300 mg (eda 200 mg ef nyrnastarfsemi var medals med pvagsyrugildi 1 sermi heerra en
6,5 mg/dl og hofou greint fra a.m.k. tveimur pvagsyrugigt 'm 4 undanfornum 12 manudum.
badum rannséknunum var 61% sjuklinga med vaegt ed skerta nyrnastarfsemi og 19% voru med
pvagsyrugigtarhnuta vid upphaf rannsoknanna. Sjukli héldu afram 4 allopurinoli og var
slembiradad 1:1:1 og fengu lesinurad 200 mg, lesiQra 400 mg eoda lyfleysu einu sinni & s6larhring.

Ofullncegjandi svérun vid Duzallo @
I CLEAR1 og CLEAR?2 voru sjuklingar med pvagsyrugigt & l%eéug skammiti af allopurinoli sem

Adalendapunktur verkunar i beedi CLEAR1
um pvagsyrupéttni i sermi undir 6 mg/dl ¢ i 6. I badum rannséknunum nadist markmid
pvagsyrugildis 1 sermi undir 6 mg/dl { 16 og manudi 12 hja marktaekt fleiri sjiklingum sem
fengu lesinurad 200 mg 1 samsettri\ 0 me0 allopurinoli > 300 mg/so6larhring

(= 200 mg/solarhring hja pattta Saqdum med medalskerta nyrnastarfsemi), samanborid vid sjiklinga
sem fengu lyfleysu 1 samsettg rd med allopurinoli (sja toflu 3).

AR?2 var hlutfall sjiklinga sem n4di markmidum

Synt var fram 4 stodugl ranlegrar svorunar pvi ad fleiri sjuklingar sem fengu lesinurad 200 mg i
urinoli nddu markmidum pvagsyrugildis 1 sermi 1 hverri heimsokn 1

samsettri medferd rn{i
3 manudi 1 r6d (n@ it 4, 5 0og 6), samanborid vid sjuklinga sem fengu lyfleysu i samsettri medferd

med allopuripoli (M&A6flu 3).
S



Tafla3  Hlutfall sjuklinga sem nddu markmidi um pvagsyrugildi i sermi (< 6 mg/dl) med
lesinuradi i samsettri medferd med allopurinoli — sameinadar nidurstédur ur
CLEARI1 og CLEAR?2 rannséknunum

Hlutfall sjuklinga sem nadu markmidi um Hlutfallamismunur
pvagsyrugildi i sermi (< 6,0 mg/dl) (95% C.L)
N (%)
Timabil Lyfleysa + allopurinol Lesinurad 200 mg + Lesinurad 200 mg 4
allopurinol moti lyfleysu
N= 407 N=405
: 0,26
A ) 0 s &
Manudir 4, 5, 6 48 (12%) 155 (38%) (0.21: 0.32) &\
Manudur 6 104 (26%) 222 (55%) 0,29 N
(0,23; 0,36
Manudur 12 105 (26%) 203 (50%) ?(’)24 ) \
begar lesinuradi var beett vid allopurinol kom fram leekkun & medalgildi pvagsy rmi samanborid
vid lyfleysu sem var vidvarandi i langan tima vid aframhaldandi medferd ( dl).
Mynd 1 Medalgildi pvagsyru i sermi i sameinudum kliniskum num med lesinuradi i
samsettri medferd med allopurinoli hja sjuklingum ullnzegjandi svorun

(bvagsyrugildi i sermi > 6 mg/dl) vid allopurinoE’ eingd§ngu

7.5 @

Medalgildi (SE) pvagsyru i sermi (mg/dl)
o

o
-
4]
L]

4 5
Timi fra grunngildi { manudum

v

Meodferdarhopur: --0-- Lyfleysa + allopurinol, —A— lesinurad 200 mg + allopurinol

i hvorri rannsokn fyrir sig var haerra hlutfall sjuklinga sem fékk lesinurad 200 mg i samsettri medferd
med allopurinoli samanborid vid lyfleysu i samsettri medferd med allopurinoli sem nadi pvagsyrugildi
i sermi undir 5 mg/dl i manudi 6 (CLEAR1: 29% & moti 10%; CLEAR2: 35% 4 moti 5%).



Adalendapunktur hja sjuklingum med skerta nyrnastarfsemi

[ samraemi vid heildarpydid var hlutfall sjuklinga med vaegt eda medalskerta nyrnastarfsemi (4zetlud
kreatinintthreinsun 30-89 ml/min.) sem nddu markmidi pvagsyrugildis 1 sermi i manudi 6 56% med
lesinuradi 200 mg samanborid vid 29% pegar lyfleysu var beett vid allopurinol, vid skammta & bilinu
200-900 mg.

Kliniskar niourstoour — pvagsyrugigtarkost sem parfnast medferoar

Tidni pvagsyrugigtarkasta sem porfnudust medferdar var 1ag og sambeerileg vid lyfleysu sidustu

6 manudi slembudu rannsodknanna (eftir ad fyrirbyggjandi medferd vio pvagsyrugigtarkasti var heett)
par sem midgildi stiga var null. { langtimaframhaldsrannséknunum 4n samanburdar laekkadi tidni
pvagsyrugigtarkasta sem porfnudust medferdar enn frekar hja 60% peirra sem toku patt 1
framhaldsrannsoknunum og héldu afram med lesinuradi 200 mg 1 samsettri medferd med allopugnoli
eda febuxostati i allt ad eitt ar til vidbotar. {

Kliniskar niourstoour — samhlioa notkun thiazioa
Fravikalaus pvagsyrulaekkandi ahrif i sermi komu fram hja sjuklingum sem fengu th1 raesﬂyf i
klinisku samanburdarrannsdknunum med lyfleysu i samsettri medferd med allop

Kliniskar niourstodur — ahrif a nyru

[ tveimur 12 manada samanburdarrannsoknum med lyfleysu par sem lesin
med allopurinoli var borid saman vid allopurinol eitt sér (lyfleysa), ha
til tvofalt midad vid upphafsgildi hjé 4,4% sjiiklinga sem fengu lesin
sem fengu lyfleysu; tvofold eda meiri en tvofold haekkun var & kregyj
upphafsgildi hja 1,5% sjuklinga sem fengu lesinurad 200 mg
Hakkun kreatinins 1 sermi gekk yfirleitt til baka og yfirleitt &
Greint var fra aukaverkunum tengdum nyrum hja sjukling
samanborid vid lyfleysu (4,2%) sem vard til pess ad m
medferdarhopum (sja kafla 4.4).
Algengasta aukaverkunin tengd nyrum var heekkugkreatinins 1 bl6di (3,7% med lesinuradi 200 mg
samanborid vid 2,2% med lyfleysu). Tioni aukgvdkdna sem tengdust nyrum hja sjiklingum med
medalskerta nyrnastarfsemi var svipud hja g edferdarhopum: Lesinurad 200 mg (13,4%) og
lyfleysa (12,5%). Greint var fré alvarleg erkunum tengdum nyrum, t.d. bradri nyrnabilun og
skertri nyrnastarfsemi, hja sjiklingu fengu lyfleysu (0,2%) en ekki hja neinum sjuklingi sem

msettri medferd
atinin 1 sermi 1,5-falt
mg og hja 2,2% beirra
1 sermi midad vid

o peirra sem fengu lyfleysu.

s ad gera pyrfti hlé & medfero.
fengu lesinurad 200 mg (4,9%)

ar heett hja 1,0% sjuklinga 1 badum

fékk lesinurad 200 mg. \

L g
Upplysingar ur langtimafram nnsoknum 1 52 manudi leiddi 1 1jos 6ryggi med tilliti til nyrna sem
var 1 samrami vid pad se ram i samanburdarrannsoknunum meod lyfleysu.

Sjuklingar med sogu, mggnasteina’ fengu ad taka patt 1 12 manada rannsoknunum med lesinuradi
samsettri meéferé allopurinoli. I pessum rannsoknum var greint fra nyrnasteinum sem
aukaverkun ;i lge t var steinn i nyra) hjé sjiklingum sem fengu lesinurad 200 mg (0,5%) og
lyfleysu

&
Khms urstoéur oryggi vardandi hjarta og eedar

1sku lembir6dudu tviblindu samanburdarrannsoknunum med lyfleysu & samhlida medferd var
end odud tioni meirihattar alvarlegra aukaverkana a hjarta og blodras (MACE; daudsfall af voldum
hjarta- eda @dasjukdoms, hjartadrep sem var ekki banvaent eda heilaslag sem var ekki banvent) 4 hver
100 sjuklingaar utsetningar 0,60 (95% oryggisbil (C.1.) 0,15; 2,41) fyrir lyfleysu og 0,61 (95%
oryggisbil 0,15; 2,43) fyrir lesinurad 200 mg, pegar pad var notad i samsettri medferd med allopurinoli
i CLEARI og CLEAR2. Ekki hefur verid synt fram 4 orsakasamhengi vid lesinurad.
[ somu rannsoknum ho£du allir sjuklingar med MACE sem voru medhondladir med lesinuradi 200 mg
sOgu um hjartabilun, heilaslag eda hjartadrep. Greining &4 gégnum eftir ad rannsokn lauk hja undirhopi
sjuklinga 1 mikilli haettu 4 hjarta- eda &dasjukdoémi vid upphaf rannsoknar (skilgreint sem skammvinnt
bloopurrdarkast, hjartadng, hjartabilun, hjartadrep, utlegur &dasjukdémur og/eda heilaslag) syndi ad
tioni MACE var 0/39 fyrir lyfleysu og 2/43 fyrir lesinurad 200 mg.



Boérn

Lyfjastofnun Evropu hefur fallid fra kréfu um ad lagdar verdi fram nidurstddur Gr rannséknum &
Duzallo hja 6llum undirh6pum barna vid medferd a og fyrirbyggjandi vid pvagsyrudreyra (sja
upplysingar i kafla 4.2 um notkun handa bérnum).

5.2 Lyfjahvorf

Frésog

Lesinurad

Nyting lesinurads er u.p.b. 100%. Lesinurad frasogast hratt eftir innt6ku. Gjof Duzallo med .
fiturikri/orkurikri maltid leiddi ekki til breytinga & AUC fyrir lesinurad en Cpax leekkadi um 46%
tmax jOkst Ur 2 14,5 klst. samanborid vid lyfjagjof & fastandi maga.

[ kliniskum rannséknum var lesinurad gefid med mat par sem leekkun pvagsyru i sermi @lrl ftir
feduneyslu (sja kafla 4.2). \
Lesinurad er gefid sem 50:50 blanda lesinurad atropisomera. Hlutfall atroplsomer

atropisomer 2 AUC (0-24) var 44:56 vegna pess ad atropisomer 1 verdur fyrir hrgd mbrot1 en
atropisomer 2, sem veldur pvi ad utsetning atropisomer 1 1 plasma er laegri en E omer 2.

pad bil ein klukkustund.

Gjof Duzallo med fiturikri/orkurikri maltio leiddi ekki til breyginga C fyrir allopurinol en Cax
lekkadi um 18% og tmax jOkst ur 1,25 1 3 klst. samanborid Vig%gjéf a fastandi maga. Neysla matar
hafdi ekki dhrif 4 AUC og Ciax fyrir oxypurinol.

Dreifing @
Lesinurad 9\
Lesinurad er mikid préteinbundio i plasw en 98%), adallega vid albimin. Ekki er um

Allopurinol
Allopurinol frasogast hratt ur meltingarveginum og er helminguna&'@l plasma talinn vera um

breytingu 4 bindingu vid plasmaprotein em skiptir mali hja sjuklingum med skerta nyrna- eda
lifrarstarfsemi. Medaldreifingarrimmg ynurads vid jafnveegi var u.p.b. 20 1 eftir gjof 1 blazed.
Medalgildi plasma-/blodhlutfalls A@ Crax fyrir lesinurad var u.p.b. 1,8 sem gefur til kynna ad pad
for ekki inn 1 eda dreifdist ad ra \ra blookorn.

Allopurinol *

Allopurinol er bundid pl@ roteinum ad dverulegu marki og pvi er ekki talid ad breytingar &
proteinbindingu hafignharkYeek ahrif 4 uthreinsun. Dreifingarrimmal allopurinols er um pad bil 1,6 I/kg
sem bendir til freékillar upptoku 1 gegnum vefi. Ekki hefur verid greint fra péttni allopurinols i
vefjum mangg en gt pykir ad allopurinol og oxypurinol sé til stadar i mestu magni i slimhudum {
lifur og ps bar sem virkni xantinoxidasa er hvad mest.

Umbr

LeMd

Umbrot lesinurads verda med oxun, adallega fyrir tilstilli cytokrom P450 (CYP) 2C9 1 milliefni M3c
(greinist ekki in vivo) og umbrotnar svo af voldum epoxid hydrolasa i frymisognum (mEH) 1
umbrotsefni M4. Umbrot lesinurads eru ad litlu leyti vegna CYP1A1, CYP2C19 og CYP3A.
Atropisomer 1 umbrotnar hratt fyrir tilstilli CYP2C9 medan atropisomer 2 umbrotnar ad litlu leyti
fyrir tilstilli beedi CYP2C9 og CYP3A4. Ekki er vitad til pess ad umbrotsefni eigi patt 1
pvagsyrulekkandi dhrifum lesinurads.



Allopurinol )
Oxypurinol er adalumbrotsefni allopurinols. Onnur umbrotsefni allopurinols eru medal annars
allopurinol-rib6sid og oxypurinol-7-ribdsio.

Brotthvarf

Lesinurad

Nyrnatthreinsun er 25,6 ml/min. (fravikshlutfall, CV= 56%). Lesinurad er mikid proteinbundio og
nyrnatthreinsun er mikil (samanborid vid deemigerdan gaukulsiunarhrada hja ménnum), sem bendir til
a0 virk seyting gegni veigamiklu hlutverki i nyrnattskilnadi lesinurads. Innan 7 daga eftir stakan
skammt af geislamerktu lesinuradi greindist 63% af gefnum geislamerktum skammiti 1 pvagi og 32% i
haegdum. Mest geislavirkni greindist i pvagi (> 60% af skammtinum) fyrstu 24 kist. Obreytt lesjgurad
i pvagi var u.p.b. 30% af skammtinum. Helmingunartimi brotthvarfs (t'%2) fyrir lesinurad var u.

5 klst. eftir stakan skammt. Lesinurad safnast ekki fyrir eftir gjof endurtekinna skammta.

Allopurinol \Q

Um pad bil 20% af innbyrtu allopurinoli skilst Gt i heegdum. Brotthvarf allopurinok fdallega fram
med umbroti pess 1 oxypurinol fyrir tilstilli xantinoxidasa og aldehydoxidasa, en j @ 10 10% af
obreytta virka efninu skilst ut med pvagi. Helmingunartimi allopurinols 1 plas m 0,5 til

1,5 klukkustundir. %
Oxypurinol er ekki eins 6flugur hemill xantinoxidasa og allopurinol en

plasma er mun lengri. Hann hefur verid aeetladur & bilinu 13 til 30 kl
peim sokum helst drangursrik homlun xantinoxidasa 1 24 klukkustyeM{r ®tir stakan dagskammt af
allopurinoli. Hjé sjuklingum med edlilega nyrnastarfsemi mug oxypNrinol safnast fyrir smadm saman
par til jafnvaegi 1 plasmapéttni oxypurinols hefur nadst. Hja p sjuklingum, sem taka 300 mg af
allopurinoli & dag, er plasmapéttni oxypurinols yfirleitt & b@ =10 mg/litra.

Oxypurinol skilst Gt 6breytt med pvagi en helmingune:@ tthvarfs er langur vegna pess ad pad er

inBunartimi oxypurinols i
dir hja ménnum. Af

frasogad aftur i piplum. Gildin fyrir helmingunartima hvarfs eru 4 bilinu 13,6 til 29 klukkustundir.
bessi mikli munur & milli gilda getur stafad af (')lil(an soknarsnidi og/eda mismunandi
kreatinintthreinsun hja sjiklingunum.

Linulegt/6linulegt samband Qq

Eftir endurtekna skammta af lesinu m gefnir voru einu sinni & sélarhring, benti ekkert til
timahadra breytinga 4 lyfjahvor 02 vidhéldust lyfjahvorf 1 réttu hlutfalli vio skammta.

In vitro mat & milliverkun%

Lesinurad umbrotna 62&21 fyrir tilstilli CYP2C9 og mEH, og 1 minna meeli fyrir tilstilli CYP1AI,
2

CYP2C19 og CY N7 vitro er lesinurad hemill CYP2CS8 en ekki CYP1A2, CYP2B6, CYP2C9,
CYP2C19, GYP2 YP3A4 og mEH. A0 auki er lesinurad virkir CYP2B6 og CYP3A gegnum
oskilyrtanga tanvidtaka (CAR)/pregnan X vidtaka (PXR) in vitro. In vivo er lesinurad hvorki
hemill n YP2C9 og 2C8, en vaegur til i medallagi 6flugur virkir CYP3A. CYP2B6 hefur ekki
verid 1gnys¥kad in vivo.

LesiMd er hvarfefni OATP1B1, OAT1, OAT3 og OCT1. In vitro er lesinurad hemill OATP1BI1,
OATI, OAT3, OAT4 og OCT1 vid kliniskt marktaeka plasmapéttni. b6 hafoi lesinurad ekki ahrif 4 in
vivo virkni OATP1B1, OAT1, OAT3 og OCT1. Lesinurad er ekki in vitro hemill P-glycoproteins,
BCRP, OATP1B3, MRP2, MRP4, OCT2, MATE1, MATE2-K eda BSEP.

Sérstakir hopar

Skert nyrnastarfsemi

Lesinurad

i lyfjahvarfagreiningu 4 kliniskum gdgnum um pvagsyrugigt hja sjiklingum sem fengu medferd i allt
ad 12 manudi var aukning & utsetningu fyrir lesinuradi metin u.p.b. 12%, 31% og 65% hja sjuklingum
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me0 vaegt skerta, medalskerta og verulega skerta nyrnastarfsemi, talid 1 sému 160, samanborid vid
sjuklinga med edlilega nyrnastarfsemi.

Eftir ad einstaklingar med skerta nyrnastarfsemi hofou fengid stakan skammt af lesinuradi var Cpax 0g
AUC fyrir lesinurad 36% og 30% haerra (200 mg) hja sjuklingum med vagt skerta nyrnastarfsemi
(azetlud kreatinintthreinsun 60 til 89 ml/min.), 20% og 73% herra (200 mg) og 3% og 50% herra
(400 mg) hja sjuklingum med medalskerta nyrnastarfsemi (aztlud kreatininathreinsun 30 til

59 ml/min.) og 13% harra og 113% herra (400 mg) hja sjuklingum med alvarlega skerta
nyrnastarfsemi (datlud kreatininuthreinsun < 30 ml/min.) samanborid vid pa sem voru med edlilega
nyrnastarfsemi.

Allopurinol o
Uthreinsun allopurinols og oxypurinols er miklu minni hja sjuklingum med lélega nymastarfseW
leidir til heerri plasmagilda pegar um er ad reda langvinna medferd. Sjuklingar med skerta
nyrnastarfsemi og gildi kreatininuthreinsunar 4 bilinu 10 til 20 ml/min. voru med plas @
oxypurinols sem var u.p.b. 30 mg/litra eftir langvarandi medferd med 300 mg af allopm% dag.
bad er um pad bil s péttni sem naedist med 600 mg skdmmtum & sélarhring hja p % afa
edlilega nyrnastarfsemi. Pvi er naudsynlegt ad minnka skammt allopurinols hja sju um med skerta
nyrnastarfsemi (sja kafla 4.2).

Skert lifrarstarfsemi \

Eftir ad sjuklingar med vagt skerta (Child-Pugh flokkur A) eda med @(Child—Pugh flokkur B)
lifrarstarfsemi fengu stakan 400 mg skammt af lesinuradi var Cpax &sinnrad svipad, og AUC fyrir
lesinurad var 7% og 33% herra, talid i somu r60, samanborid pid pAsem voru med edlilega
lifrarstarfsemi. Klinisk reynsla er ekki fyrir hendi hja sjﬁkliné@ne(’) alvarlega skerta (Child-Pugh
flokkur C) lifrarstarfsemi.

CYP2C9 slakir umbridtar @

Um pad bil helmingur af skammti lesinurads til inﬁl}(u reinsast Ut fyrir tilstilli umbrota af voldum
CYP2C9. Ahrif CYP2C9 arfgerdar & lytjahvér% rads voru rannsokud hja 8 heilbrigdum
einstaklingum og 59 sjuklingum med pvagsy eftir skammta lesinurads & bilinu 200 mg til

600 mg daglega, med eda an xantinoxid . Samanborid vid einstaklinga sem eru hradir
umbrjétar med tilliti til CYP2C9 (CY 1 [N=41]), jokst ttsetning fyrir lesinuradi hja
einstaklingum med midlungi slakt med tilliti til CYP2C9 (CYP2C9 *1/*3 [N= 4], u.p.b. 22%
aukning 4 AUC) og hja einstaklfagumdsem eru slakir umbrjotar med tilliti til CYP2C9 (CYP2C9 *3/%3
[N= 1], u.p.b. 111% aukning ) asamt auknum nyrnattskilnadi lesinurads, vid 400 mg skammt.
Engu ad sidur voru einstala\Jeild¥ vel innan marka pess sem sast hja peim sem eru hradir umbrjotar.

umbrjotar med til N CYP2C9, byggt a fyrri sogu eda reynslu eftir 5nnur CYP2C9-hvarfefni (sja
kafla 4.4).

N g
Aorir Sé&&‘)‘bo'par
Byggtd ingu 4 lyfjahvorfum hefur aldur, kyn, kynpattur og pjoderni ekki klinisk ahrif sem skipta
mAy 4 lyfyhvorf lesinurads. Byggt 4 lyfjahvarfalikani er liklegt ad AUC aukist um um pad bil 200%
samaWforio vid edlilega nyrnastarfsemi og dskerta nyrnastarfsemi hja sjuklingum med medalskerta
nyrnastarfsemi og minnkada CYP2C9 virkni (samhlidagjof CYP2C9 hemils eda einstaklingur med
slakt umbrot med tilliti til CYP2C9).

Geeta skal varudar V;'%no@n Duzallo hj4 sjuklingum sem vitad er eda grunur er um ad séu slakir

Lyfjahvorf hja 6ldruoum sjuklingum
Lyfjahvorf allopurinols eru ekki likleg til ad breytast af 6drum orsdkum en skertri nyrnastarfsemi (sja
kafla 5.2, Skert nyrnastarfsemi).



5.3  Forkliniskar upplysingar
Lesinurad

Forkliniskar upplysingar benda ekki til neinnar sérstakrar haettu fyrir menn, & grundvelli hefdbundinna
rannsokna 4 lyfjafraedilegu oryggi, eiturverkunum eftir endurtekna skammta, eiturverkunum a
erfoaefni, krabbameinsvaldandi dhrifum og eiturverkunum 4 exlun og proska.

Allopurinol

[ dyrarannsoknum hefur langtimanotkun 4 storum allopurinolskémmtum leitt til myndunar &
xantinatfellingum sem ollu breytingum i pvagras.

.
Engar visbendingar um stokkbreytandi eda krabbameinsvaldandi ahrif hafa komid fram til p %4
vitro og in vivo rannsoknum. Q

[ einni ranns6kn med miisum sem fengu 50 eda 100 mg/kg skammta i kvidarhol 4 @13. degi
medgongu kom fram afbrigdileiki hja fostrum, en 1 annarri svipadri rannsokn me m

og 120 mg/kg skammti 4 12. degi medgoéngu kom enginn afbrigdileiki fram.

Vidtekar rannsoknir 4 misum med storum skommtum af allopurinoli til ingNgsswscm voru allt ad
100 mg/kg/so6larhring, rottum med allt ad 200 mg/kg/solarhring og kani 0 allt ad

150 mg/kg/so6larhring 4 8. til 16. degi medgongu, syndu ekki fram @ skapandi ahrif.

6. LYFJAGERDARFRZADILEGAR UPPLYSINGAR‘)b

6.1 Hjalparefni @

To6flukjarni \
Hydroxypropylsellulosi 0
Orkristalladur sellulési Q
Laktosa einhydrat

Crospovidon . \@
Magnesiumsterat l \

T6fluhtid

Hypromellosi \
Titantvioxid (E17

Triacetin ‘@

6.3 Geymslupol
3ar
6.4 Sérstakar varudarreglur vid geymslu

Engin sérstok fyrirmeli eru um geymsluadstedur lyfsins.



6.5  Gerd ilats og innihald

Ogegnsa (PVC/PVdAC/al) pynna.
Pakkningastaerdir med 10, 30 eda 100 filmuhadudum téflum.

Ekki er vist ad allar pakkningastaerdir séu markadssettar.
6.6  Sérstakar varudarradstafanir vio forgun

Farga skal 6llum lyfjaleifum og/eda urgangi i samraemi vid gildandi reglur.

.
7. MARKADSLEYFISHAFI &\
Griinenthal GmbH \Q*

ZieglerstraBe 6

52078 Aachen

byskaland

Simi.: + 49-241-569-0 | (b
8. MARKADSLEYFISNUMER &

EU/1/18/1300/001

EU/1/18/1300/002 7b

EU/1/18/1300/003 @

EU/1/18/1300/004

EU/1/18/1300/005 @

EU/1/18/1300/006 0\

9. DAGSETNING FYRSTU UTGA RKADSLEYFIS / ENDURNYJUNAR
MARKADSLEYFIS

Dagsetning fyrstu utgafu ma@:

10. DAGSETNING @ERSKODUNAR TEXTANS

ftarlegar uppl}'lsin@&n lyfid eru birtar & vef Lyfjastofnunar Evropu http://www.ema.europa.eu.

0
S
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VIDAUKI 11 1b

FRAMLEIDENDUR SEM ERU ABYRGIR F OKASAMPYKKT

FORSENDUR FYRIR, EDA TAKMA A, AFGREIPSLU OG
NOTKUN

ADRAR FORSENDUR OG SKI \@ MARKADSLEYFIS

FORSENDUR EDA TA NIR ER VARPA ORYGGI OG
VERKUN VID NOTKUWN L NS

N
™

S
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A. FRAMLEIDENDUR SEM ERU ABYRGIR FYRIR LOKASAMPYKKT

Heiti og heimilisfang framleidenda sem eru abyrgir fyrir lokasampykkt

Griinenthal GmbH
ZieglerstraBe 6
52078 Aachen
byskaland

B. FORSENDUR FYRIR, EPA TAKMARKANIR A, AFGREIDSLU OG NOTKUN

Lyfid er lyfsedilsskylt. &

C. ADRAR FORSENDUR OG SKILYRDI MARKADSLEYFIS b

e Samantektir um oryggi lyfsins (PSUR) | @
il

Skilyrdi um hvernig leggja skal fram samantektir um 6ryggi lyfsins ko ista yfir
vidmidunardagsetningar Evropusambandsins (EURD lista) sem gerd um i grein 107¢(7) 1
tilskipun 2001/83/EB og 6llum sidari uppferslum sem birtar eru i @kn lyfjavefgattinni.

Markadsleyfishafi skal leggja fram fyrstu samantektina um 6@ lyfsins innan 6 ménada fra ttgafu

markadsleyfis. @

D. FORSENDUR EDA TAKMARKANIR @A ORYGGI OG VERKUN VID
NOTKUN LYFSINS

e Aztlun um ahzettustjornun q

Markadsleyfishafi skal sinna lyfj ag@eréum sem krafist er, sem og 6drum radstofunum eins og
fram kemur 1 aztlun um ahattugteQrnuh 1 kafla 1.8.2 { markadsleyfinu og 6llum uppferslum a aztlun
um ahattustjornun sem akve roa.

Leggja skal fram uppfw@ tlun um aheettustjornun:
e AQ beidni LyfgstoTnunar Evropu.
e begar éhaet@ unarkerfinu er breytt, sérstaklega ef pad gerist 1 kjolfar pess ad nyjar
ast sem geta leitt til mikilvaegra breytinga a hlutfalli 4&vinnings/ahattu eda vegna

upplygigga
be@kilva&gur afangi (tengdur lyfjagat eda lagmorkun ahaettu) neest.

A%
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A. ALETRANIR



UPPLYSINGAR SEM EIGA AD KOMA FRAM A YTRI UMBUDUM

YTRI ASKJA fyrir 10, 30 og 100 filmuhudadar toflur

1. HEITI LYFS

Duzallo 200 mg/200 mg filmuhudadar toflur
allopurinol/lesinurad

2. VIRK(T) EFNI A \‘Q‘
)

Hver filmuhudud tafla inniheldur 200 mg allopurinol og 200 mg lesinurad \Q

3. HJALPAREFNI

Inniheldur laktosa. Sja frekari upplysingar i fylgisedli. %

4. LYFJAFORM OG INNIHALD b@

10 filmuhtodadar toflur @

30 filmuhuoadar toflur

100 filmuhudadar toflur \

5. ADPFERD VIP LYFJAGJOF OGAi LEID(IR)
v o

Lesid fylgisedilinn fyrir notkun. \@
Til inntdku. R l\

6. SERSTOK YV ARORD UM AP LYFIDP SKULI GEYMT PAR SEM BORN
HVORKI NAJIL NE SJA

Geymid bgr‘@bém hvorki na til né sja.
\

(7.4 ONNUR SERSTOK VARNADARORD, EF MED PARF |
v

‘ 8. FYRNINGARDAGSETNING ‘

EXP
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9. SERSTOK GEYMSLUSKILYRPI

10. SERSTAKAR VARUDPARRADSTAFANIR VID FORGUN LYFJALEIFA EPA
URGANGS VEGNA LYFSINS PAR SEM VID A

11. NAFN OG HEIMILISFANG MARKADSLEYFISHAFA

Griinenthal GmbH
Zieglerstrafie 6
52078 Aachen
byskaland

12. MARKAPSLEYFISNUMER ,b@‘

EU/1/18/1300/001 30 filmuhudadar toflur | @

EU/1/18/1300/002 100 filmuhtodadar t6flur
EU/1/18/1300/005 10 filmuhadadar toflur %

13. LOTUNUMER ,b
Lot @

| 14.  AFGREIPSLUTILHOGUN

S
O

‘15. NOTKUNARLEIDBEINING ‘\

0\
A

| 16. UPPLYSINGAR ME)\EDNDRALETRI

duzallo 200 mg/200 mg@*
oM

| 17.  EINKAEM#AUDKENNI - TVIVITT STRIKAMERKI

N
A pa Mi er tvivitt strikamerki med einkvemu audkenni.

‘ ISMNKVEMT AUDPKENNI - UPPLYSINGAR SEM FOLK GETUR LESID

PC:
SN:
NN:
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PYNNA

LAGMARKS UPPLYSINGAR SEM SKULU KOMA FRAM A PYNNUM EPA STRIMLUM

1. HEITI LYFS

Duzallo 200 mg/200 mg filmuhudadar toflur
allopurinol/lesinurad

2. NAFN MARKADSLEYFISHAFA

Griinenthal GmbH

3. FYRNINGARDAGSETNING

EXP %

4. LOTUNUMER ,b
Lot @

5. ANNAD

S
R
\y
3¢
<
2

S
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UPPLYSINGAR SEM EIGA AD KOMA FRAM A YTRI UMBUDUM

YTRI ASKJA fyrir 10, 30 og 100 filmuhudadar téflur

1. HEITI LYFS

Duzallo 300 mg/200 mg filmuhudadar toflur
allopurinol/lesinurad

2. VIRK(T) EFNI s‘e

Hver filmuhudud tafla inniheldur 300 mg allopurinol og 200 mg lesinurad \Q

3.  HJALPAREFNI "(' ) |

Inniheldur laktosa. Sja frekari upplysingar i fylgisedli. &

4. LYFJAFORM OG INNIHALD 6\'
10 filmuhtdadar toflur 1b
30 filmuhadadar toflur @
100 filmuhtidadar toflur @
RS

5.  ADFERD VID LYFJAGJOF OG i%)EEID(IR)
Lesid fylgisedilinn fyrir notkun. Q
Til inntoku. ‘\\Q

N
6. SERSTOK VA hXOR}) UM AD LYFIDP SKULI GEYMT PAR SEM BORN

7.

HVORKI NA_TI SJA

0

Geymid par iem @ hvorki na til né sja.

A\
7. %&GR SERSTOK VARNAPARORD, EF MEP PARF |

‘ 8. FYRNINGARDAGSETNING ‘

EXP
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9. SERSTOK GEYMSLUSKILYRPI

10. SERSTAKAR VARUDPARRADSTAFANIR VID FORGUN LYFJALEIFA EPA
URGANGS VEGNA LYFSINS PAR SEM VID A

11. NAFN OG HEIMILISFANG MARKADSLEYFISHAFA

Griinenthal GmbH
Zieglerstrafie 6
52078 Aachen
byskaland

12. MARKAPSLEYFISNUMER ,b@‘

EU/1/18/1300/003 30 filmuhudadar toflur | @

EU/1/18/1300/004 100 filmuhtodadar t6flur
EU/1/18/1300/006 10 filmuhudadar toflur %

13. LOTUNUMER ,b
Lot @

| 14.  AFGREIPSLUTILHOGUN

S
O

‘15. NOTKUNARLEIDBEINING ‘\

0\
A

| 16. UPPLYSINGAR ME)\EDNDRALETRI

duzallo 300 mg/200 mg@*
oM

| 17.  EINKAEM#AUDKENNI - TVIVITT STRIKAMERKI

N
A pa Mi er tvivitt strikamerki med einkvemu audkenni.

‘ ISMNKV/EMT AUPKENNI — UPPLYSINGAR SEM FOLK GETUR LESID

PC:
SN:
NN:
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LAGMARKS UPPLYSINGAR SEM SKULU KOMA FRAM A PYNNUM EPA STRIMLUM

PYNNA

1. HEITI LYFS

Duzallo 300 mg/200 mg filmuhudadar toflur
allopurinol/lesinurad

2. NAFN MARKADSLEYFISHAFA “e

Griinenthal GmbH

3. FYRNINGARDAGSETNING "b’ |
N
EXP \
, O
4. LOTUNUMER N\

N\
Lot 1b
5. ANNAD 6\\

N
\y
e®

S
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B. FYLGISEDIL



Fylgisedill: Upplysingar fyrir sjukling

Duzallo 200 mg/200 mg filmuhudadar toflur
allopurinol/lesinurad

vbetta lyf er undir sérstoku eftirliti til ad nyjar upplysingar um oryggi lyfsins komist fljott og
orugglega til skila. Allir geta hjalpad til vio petta med pvi ad tilkynna aukaverkanir sem koma fram.
Aftast 1 kafla 4 eru upplysingar um hvernig tilkynna 4 aukaverkanir.

Lesio allan fylgisedilinn vandlega adur en byrjad er ad nota lyfid. i honum eru mikilvaegar
upplysingar.
- Geymio fylgisedilinn. Naudsynlegt getur verid ad lesa hann sidar. ¢
- Leitid til leeknisins eda lyfjafraeedings ef porf er 4 frekari upplysingum. %
- Pessu lyfi hefur verid avisad til personulegra nota. Ekki ma gefa pad 60rum. bad getuﬂs*i
peim skada, jafnvel pott um sdmu sjukdémseinkenni sé ad rada.
- Latio lekninn eda lyfjafreeding vita um allar aukaverkanir.Petta gildir einnig u & erkanir
sem ekki er minnst 4 1 pessum fylgisedli. Sja kafla 4. n%

i fylgisedlinum eru eftirfarandi kaflar: . l @
Upplysingar um Duzallo og vid hverju pad er notad \

Adur en byrjad er ad nota Duzallo %

Hvernig nota 4 Duzallo @

Hugsanlegar aukaverkanir

Hvernig geyma a Duzallo 1b

Pakkningar og adrar upplysingar @

<

1. Upplysingar um Duzallo og vido hverju er notad

A e

Duzallo inniheldur virku efnin allopurinol nurad. Pad er notad til medferdar 4 pvagsyrugigt hja
fullordnum sjuklingum ef ekki neest ad s{fo agsyrugigtinni med allopurinoli eingdngu.
bvagsyrugigt er tegund lidagigtar af v uppsofnunar pvagsyrukristalla 1 kringum 1idi. Med pvi ad

draga ur magni pvagsyru i blogjsto uzallo pessa uppsofnun og geeti komid 1 veg fyrir frekari

skemmdir 1 lidum. . l \

2. Adur en byrjad e@’ nota Duzallo

Ekki ma nota D ef:
- um ek red®ofnemi fyrir allopurinoli, lesinuradi eda einhverju 6dru innihaldsefni lyfsins

rugildum.
p @t med Lesch-Nyhan heilkenni — mjog sjaldgefur arfgengur sjikdémur sem byrjar a
arnsaldri og lysir sér med of mikilli pvagsyru 1 blodi.
- nyrnastarfsemi er mjog skert eda ef pu ert med nyrnasjukdom & lokastigi (pegar nyrun starfa
ekki lengur nzegilega vel til ad mata porfum likamans).
- pu hefur fengid nyrnaigredslu.
- pu ert i nyrnaskilun.

(t kafla 6).
- by e0 &xlissundrunarheilkenni — hratt nidurbrot krabbameinsfruma sem getur valdid haum
@%s

Varnadaroro og variudarreglur
Leitid rdda hja leekninum eda lyfjafreedingi 4dur en Duzallo er notad ef:

- pu ert med eda hefur fengid hjartabilun eda onnur hjartavandamal,
- pvagsyrugigtin versnar.
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Sumir sjuklingar geta fengid fleiri pvagsyrugigtarkost (skyndilegan eda mikinn verk og bolgu 1
lidum) pegar byrjad er ad nota Duzallo og 4 fyrstu vikum eda manudum medferdarinnar. Ef pad
gerist skaltu halda &fram ad taka Duzallo og reda vid lekninn eda lyfjafreeding. Lyfio studlar
enn ad pvi ad draga Ur magni pvagsyru. begar fra lidur faekkar pvagsyrugigtarkdstunum ef toku
Duzallo er haldid afram samkvaemt radleggingum leeknisins. Leeknirinn geeti gefid pér onnur lyf
til ad fyrirbyggja eda medhondla pvagsyrugigtarkdstin. Hann mun einnig segja pér hversu lengi
pu att ad taka pau lyf.

- pu ert med skjaldkirtilstruflanir.

Utbrot og sjukdémseinkenni i htid

Alvarleg hudutbrot (ofnemisheilkenni, Stevens-Johnson-heilkenni og eitrunardreplos hudpekju) hafa
komid fram hja sjuklingum sem taka allopurinol. Utbrotunum geta fylgt sar i munni, halsi, nefi, o
kynfaerum og tarubolga (raud og pritin augu). bPessi alvarlegu hudutbrot koma oft i kjolfar ﬂen%&a
einkenna eins og hita, hdfudverkjar eda verkja i likamanum. Utbrotin geta pakid stora hluta I

og verid badi med blodrum eda flagnandi hid. bessi alvarlegu hudvidbrogd geta verid @rl ja:

o folki af Han-kinverskum, teelenskum eda koreskum uppruna

e f0lki med nyrnavandamal sem tekur petta lyf dsamt pvagraesilyfi (Iyf sem e omagn).
Ef pu feerd tbrot eda einhver pessara einkenna 4 hid skaltu strax haetta ad tak m hafa
tafarlaust samband vid laekninn. l
Nyrnasjukdomar
Duzallo getur valdid alvarlegum nyrnavandamalum (sjé kafla 4). Lee athugar nyrnastarfsemi
adur en medferd med Duzallo hefst og medan & medferdinni med stendur. Laeknirinn gaeti

stodvad medferdina med Duzallo ef blodprufur benda til breyjipea Mayrnastarfsemi eda ef pt faerd
einkenni um nyrnavandamal. Laeknirinn geeti sagt pér ad byrr 4 medferd med Duzallo pegar
nyrnastarfsemin hefur lagast.

Born og unglingar
Ekki er meaelt med notkun Duzallo hja bornum %ﬁglingum yngri en 18 ara.

Notkun annarra lyfja samhlida Duzallo
Latid leekninn eda lyfjafreeding vita um YN
ad verda notud. Petta er vegna pess a
geta einnig haft ahrif 4 verkun Quz

lyf sem eru notud, hafa nylega verid notud eda kynnu
llo getur haft ahrif & verkun annarra lyfja. Sum 6nnur lyf

Latid lekninn eda lyﬁafraeéiiw}ef einhver af eftirfarandi lyfjum eru notud:

ita og verkjum, i sterri skommtum en 325 mg 4 dag

- acetylsalicylsyra
- lyf vid of haugg blodprystingi svo sem ACE-hemlar, bjugtoflur (lyf sem auka pvaglat) og
kalsiumganékar, t.d. amlodipin

- lyf viggof h&e£ildi kolesterdls, t.d. simvastatin
- Ay, — vid sveppasykingum

— vid hjartslattartruflunum
r¥icsyra, valpromid, fenytoin eda carbamazepin — vid flogum, lyndistruflunum og til ad
w i veg fyrir migreni

- Mbupropion — vid punglyndi eda til ad adstoda vid ad hetta reykingum

- sildenafil — vi0 ristruflunum

- getnadarvarnarlyf — notud til ad koma i veg fyrir pungun, p.m.t. getnadarvarnarlyf til inntdku

(eins og pillan), stungulyf, plastrar og vefjalyf

- segavarnarlyf med kiimarini — til ad koma i veg fyrir og medhondla blodtappa

- syklalyf eins og ampicillin eda amoxicillin

- lyf'til medferdar vid alneemi/HIV, t.d. didandsin, efavirenz

- klorpropamid, notad vid sykursyki

- teofyllin, notad vid 6ndunarerfidleikum

- lyftil ad draga Gr onemissvorun (onemisbeaelandi lyf) t.d. ciklosporin, azatioprin

- vidarabin, notad vid herpesveiru eda hlaupabdlu
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- frumuhemjandi lyf (t.d. cyklofosfamid, doxorubicin, bledémysin, prokarbazin, alkylerandi lyf,
merkaptopurin), notud vid krabbameini eda gigtarsjukdémum

- alhydroxio, notad vid brjostsvida og syrumyndun i maga (1ida skulu a.m.k. 3 klukkustundir &
milli skammta pegar pessi tvo lyf eru tekin samhlida).

Ef eitthvad af ofangreindu a vid um pig (eda pt ert ekki viss), rddfzerou pig pa vid leekninn eda
lyfjafraeding adur en pti notar Duzallo.

Medganga og brjéstagjof

Vid medgongu, brjostagjof, grun um pungun eda ef pungun er fyrirhugud skal leita rdda hja leekninum
eda lyfjafredingi 40ur en lyfio er notad. Til 6ryggis @tti ad fordast notkun Duzallo 4 medgdngu. Leitid
rada hja lekninum.

o\
Notkun Duzallo er ekki radlogo vid brjostagjof par sem allopurinol berst 1 brjostamjolk. &

igraedslu) séu Gruggar pegar Duzallo er tekid 4 sama tima. fhuga skal adra getnad eitio rada

Ekki er vist a0 hormonagetnadarvarnir (hvort sem lyfjaformid er til inntdku, stungulyf, \& eda til
hj4 leekninum. 3@

Akstur og notkun véla
Duzallo getur valdid syfju, sundli eda 6stodugleika. bu skalt ekki aka ed lar ef pu finnur fyrir
pessum ahrifum.

Duzallo inniheldur laktésa
Duzallo-t6flur innihalda laktdsa (tegund sykurs). Ef 6pol fyri m hefur verid stadfest skal hafa
samband vi0 leekni adur en lyfid er tekid inn.

3.  Hvernig nota 4 Duzallo \Q

Notid lyfid alltaf eins og leeknirinn eda lyfj
Duzallo-skammtsins sem valinn er fer efjg
sem stakar toflur, og verdur dkvedinn

af allopurinoli. \
*

Duzallo er tafla sem taka ska nn. Radlagdur skammtur er ein tafla einu sinni 4 dag, ad morgni.

ur hefur sagt til um. Styrkleiki
ada skammtur af allopurinoli hefur verid tekinn adur,
inum. Leeknirinn letur pig vita ef pt parft fleiri skammta

Ekki m4 taka meira en e@ u 4 hverjum degi.

Gleypa skal toﬂu 11u lagi med vatni ad loknum morgunverdi. Drekka 4 vel af vatni yfir daginn til
a0 draga ur rnastelnum

Ef tekm rri skammtur en melt er fyrir um

Ef tek taerrl skammtur af lyfinu en melt er fyrir um 4 ad tala vid leekninn eda fara & neesta

ahus n tafar. bu finnur mogulega til 6gledi, kastar upp, svimar eda feerd nidurgang.

Ef gleymist ad taka Duzallo
Ekki 4 ad tvofalda skammt til ad baeta upp skammt sem gleymst hefur ad taka. Bidid og takid nasta
skammt af Duzallo nasta morgun.

Ef haett er ad nota Duzallo

Ekki ma hetta ad taka Duzallo 4n pess ad reeda fyrst vid leekninn, jafnvel pott pér 1idi betur.
Leitid til leeknisins eda lyfjafredings ef porf er 4 frekari upplysingum um notkun lyfsins.
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4. Hugsanlegar aukaverkanir
Eins og vid 4 um 61l lyf getur petta lyf valdid aukaverkunum en pad gerist po ekki hjé 6llum.

Alvarlegar aukaverkanir

Nyrnasjukdomar

Ef einhver eftirfarandi aukaverkana kemur fram, heettu strax ad taka Duzallo og leitadu tafarlaust til
leeknis, bar sem petta getur bent til nyrnavandamala — pu gaetir purft & tafarlausri leeknismedferd ad
halda.

Einkennin geta m.a. verid:

Sjaldgceefar — geta komid fyrir hja allt ad 1 af hverjum 100 einstaklingum .

- verkur 1 sidu (undir rifjum og fyrir ofan mjadmabein), $

ogleoi,

uppkost, @
breytingar 4 pvaglatum eda erfidleikar med pvaglat, \
preytu- eda vanlidunartilfinning eda lystarleysi. b@

Ofnzemi
Ef pu feerd ofneemisvidbragd skaltu strax heetta ad taka Duzallo og leita st til laeknis.
Einkennin geta m.a. verid:
Sjaldgceefar — geta komid fyrir hja feerri en 1 af hverjum 100 einstakli @
- fldgnun hudar, blodrur eda sar & vorum og i munni &
- Orsjaldan geta einkennin verid skyndileg blisturshljoo vz0 ondyn, hradur hjartslattur eda pyngsli
fyrir brjosti og 6rmégnun.
- hiti, htoatbrot, lidverkir og 6edlilegar nidurstodur b
merki um ofnemisheilkenni sem hefur dhrif 4 mg 11)
Mjog sjaldgeefar — geta komio fyrir hja allt ad 1 af h 1.000 einstaklingum
- hugsanlega lifshattuleg hudutbrot (Stevensohnson-heilkenni, eitrunardreplos hudpekju) sem
koma fyrst fram sem raudleitir blettir edg INM¥laga flekkir, oft med midleegum blédrum 4
bolnum. Onnur einkenni sem geta fyl .
o sar i munni, halsi, nefi, k; og tarubolga (raud og pritin augu)
o utbreiddar blodrur ed n 1 hto
o flensulik einkenni
Koma érsjaldan fyrir — geta komisd ¥ hjd allt ad 1 af hverjum 10.000 einstaklingum

a og lifrarprofa (petta geta verid

- bolga i vorum, tungu, ig¥halsi, erfidleikar vid kyngingu eda 6ndun eda raud upphleypt
kladautbrot/ofsaklay bjtigur)
- Duzallo getur hafi 4 blooid og valdid pvi ad marblettir myndast dedlilega oft eda valdid

hélsserindum gg 08im einkennum sykingar. Pessi ahrif koma yfirleitt fram hja einstaklingum
me0 lifrar- @ yrasjukdoma (kyrningapurrd).

ud gildi skjaldkirtilsérvandi hormons 1 blodinu,
- hofudverkur,
- blodprufur sem syna aukid magn kreatinins (sem getur verid einkenni nyrnasjukdoma),
- brjostsvidi (bakflaedi),
- hudutbrot.

Algen% eta komid fyrir hja allt ad 1 af hverjum 10 einstaklingum
h

Sjaldgceefar — geta komid fyrir hja allt ad 1 af hverjum 100 einstaklingum
- nyrnasteinar,
- nyrun heetta ad virka rétt,
- hudvidbrogd p.m.t. rodi, kl&di 1 hiid, upphleypt ttbrot (ofsakladi) og utbrot vid sdlarljosi,
- vokvaskortur (mikid vokvatap r likamanum),
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- 0gledi eda uppkost,
- nidurgangur,
- 6edlilegar nidurstddur Ur lifrarprofi.

Mjog sjaldgceefar — geta komid fyrir hja allt ad 1 af hverjum 1.000 einstaklingum
- lifrarsjukdomar (lifrarbolga).

Koma orsjaldan fyrir — geta komid fyrir hja allt ad 1 af hverjum 10.000 einstaklingum
- brjostverkur, hegur hjartslattur, har blodprystingur eda haegur puls,
- blédug uppkdst (endurtekin bloduppkost), umframfita i haegdum (fituhegoir),
- bolga i munnslimhud (munnbdlga), breytingar 4 tidni haegdalosunar
(breytingar 4 parmahreyfingum),

.

- haérlos eda litabreyting 4 hari, &\

- 6edlileg efnaskipti glukosa (sykursyki; leeknirinn geeti viljad meela blodsykurgildi
til ad kanna petta),

- hatt magn kolesterdls i blodinu (bloofituhaekkun), 6\

- punglyndi,

- Q)

- slappleiki, dofi, 6stodugleiki, erfidleikar vid vodvahreyfingar (1omun) e @
medvitundarleysi,

- vangeta til ad stjorna vodvahreyfingum (slingur), \

- tilfinning um dofa, kitl, stingi eda svidatilfinningu 1 htid (ndlad

- hofudverkur, sundl, svefndrungi eda sjontruflanir,

- sky i auga (drer),
- Dbreytingar 4 bragdskyni, 7b
- blod i pvaginu (blodmiga), @

- Ofrjosemi eda ristruflanir hja korlum,

- brjostastekkun hja karlménnum og konum, §

- vokvauppsofnun sem veldur bolgu (bjug), eikunt & okklum,
- voovaverkir,

- sarsaukafull kyli 4 hto, 0
jum og slappleika.

- taugaskemmdir sem geta valdid d

Tilkynning aukaverkana @

Latid laekninn eda lyfjafraeding Yaga ut allar aukaverkanir. betta gildir einnig um aukaverkanir sem
ekki er minnst & 1 pessum fyl N » Einnig er heegt ad tilkynna aukaverkanir beint samkveaemt
fyrirkomulagi sem gildir { landi fyrir sig, sja Appendix V. Med pvi ad tilkynna aukaverkanir er

haegt ad hjalpa til vid aé@a pplysingar um 6ryggi lyfsins.

5. Hvernjg g&@a 4 Duzallo

N g
Geymid r sem born hvorki na til né sja.

El& skalYota 1yfid eftir fyrningardagsetningu sem tilgreind er & 6skjunni eda pynnunni a eftir EXP.
FymMardagsetning er sidasti dagur manadarins sem par kemur fram.

Engin sérstok fyrirmeli eru um geymsluadstedur lyfsins.
Ekki ma skola lyfjum nidur i frarennslislagnir eda fleygja peim med heimilissorpi. Leitid rdda i

apoteki um hvernig heppilegast er ad farga lyfjum sem hett er ad nota. Markmidid er ad vernda
umhverfid.
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6. Pakkningar og adrar upplysingar

Duzallo inniheldur

Virku innihaldsefnin eru allopurinol og lesinurad.

Hver filmuhtduo tafla af Duzallo 200 mg/200 mg inniheldur 200 mg af allopurinoli og 200 mg af
lesinuradi.

Onnur innihaldsefni eru:
- toflukjarni: hydroxypropylselluldsi, orkristalladur selluldsi, laktosa einhydrat, crospovidon,
magnesiumsterat
- filmuhud: hyproémellosi, titantvioxid (E171), triacetin, gult jarnoxid (E172), rautt jarnoxio
(E172)

o\
Lysing 4 utliti Duzallo og pakkningastaerdir &
Duzallo 200 mg/200 mg filmuhtdadar toflur eru folbleikar, ilangar t6flur med aletruningi 0
og ,,ALO200“ 4 annarri hlidinni. r\

Duzallo 200 mg/200 mg toflur eru faanlegar i pynnupakkningum sem innihalda l@og 100 toflur.

Ekki er vist ad allar pakkningastaerdir séu markadssettar. &Z

Griinenthal GmbH

Zieglerstrafie 6

52078 Aachen 7b
byskaland @

Hafid samband vid fulltria markadsleyfishafa & hverj®6 ef 6skad er upplysinga um lyfio:

Belgié/Belgique/Belgien KLietuva

S.A. Griinenthal N.V. 0 Griinenthal GmbH
Lenneke Marelaan 8 Q Tel: +49 241 569-0

Markadsleyfishafi og framleidandi &

1932 Sint-Stevens-Woluwe

Belgi¢/Belgique/Belgien \
Tél/Tel: + 32 (0)2 290 52 00 ’\
beinfo@grunenthal.com

Griinenthal GmeQ,&
Ten.: +49 24‘1 56

bbarapus Luxembourg/Luxemburg

S.A. Griinenthal N.V.
Lenneke Marelaan 8
¢ 1932 Sint-Stevens-Woluwe
&\ Belgi¢/Belgique/Belgien
* Tél/Tel: + 32 (0)2 290 52 00
V beinfo@grunenthal.com
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Ceska republika
Griinenthal GmbH
Tel: +49 241 569-0

Danmark

Griinenthal Denmark ApS
Arne Jacobsens Allé 7
2300 Kgbenhavn S

TIf: + 45 88883200

Deutschland
Griinenthal GmbH
Zieglerstraf3e 6

DE-52078 Aachen
Tel: +49 241 569-1111
service@grunenthal.com

Eesti
Griinenthal GmbH
Tel: +49 241 569-0

EALGoa
Griinenthal GmbH
TnA: +49 241 569-0

Magyarorszag
Griinenthal GmbH
Tel.: +49 241 569-0

Malta
Griinenthal GmbH
Tel.: +49 241 569-0

Nederland

Griinenthal B.V.

De Corridor 21K
NL-3621 ZA Breukelen
Tel: + 31 (0)30 6046370
info.nl@grunenthal.com

Norge %
Griinenthal Norway

C.J. Hambros Plas

0164 Oslo

TIf: + 47 EZ9@

s 21, Liebermannstrafie A01/501
Brunn am Gebirge

&Tel: +43(0)2236 379 550-0

Espaiia

Griinenthal Pharma, S.A.
C/Dr. Zamenhof, 36
E-28027 Madrid

Tel: +34 (91) 301 93 00

S
: \\Q)Q
Q8

France &
Laboratoires Griinentpal
Immeuble Euréka

19 rue Ernest Ren@

CS 90001‘

F- 9202 e Cedex
Tél: +3 41 49 45 80
Hwa

Griinenthal GmbH

Tel: +49 241 569-0

Ireland

Griinenthal Pharma Ltd

4045 Kingswood Road,

Citywest Business Park

IRL — Citywest Co., Dublin

Tel: + 44 (0)870 351 8960
medicalinformationie@grunenthal.com
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Polska
Griinenthal GmbH
Tel.: +49 241 569-0

Portugal

Griinenthal, S.A.

Alameda Ferndo Lopes, 12-8.° A
P-1495 - 190 Algés

Tel: +351/214 72 63 00

Romania
Griinenthal GmbH
Tel: +49 241 569-0

Slovenija
Griinenthal GmbH
Tel: +49 241 569-0



Island
Griinenthal GmbH
Simi: +49 241 569-0

Italia

Grinenthal Italia S.r.1.

Tel: +39 02 4305 1

Kvnpog
Griinenthal GmbH
TnA: +49 241 569-0

Latvija
Griinenthal GmbH
Tel: +49 241 569-0

Pessi fylgisedill var sidast uppferdur i

Slovenska republika
Griinenthal GmbH
Tel: +49 241 569-0

Suomi/Finland
Griinenthal GmbH

Puh/Tel: + 49 241 569-0

Sverige

Grunenthal Sweden AB

Tel: + 46 (0)86434060

United Kingdom
Griinenthal Ltd

1 Stokenchurch Business Park
Ibstone Road, HP14 3FE — UK
Tel: + 44 (0)870 351 8960

medicalinformationuk@gru
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Fylgisedill: Upplysingar fyrir sjukling

Duzallo 300 mg/200 mg filmuhudadar toflur
allopurinol/lesinurad

vbetta lyf er undir sérstoku eftirliti til ad nyjar upplysingar um 6ryggi lyfsins komist fljott og
orugglega til skila. Allir geta hjalpad til vid petta med pvi ad tilkynna aukaverkanir sem koma fram.
Aftast 1 kafla 4 eru upplysingar um hvernig tilkynna 4 aukaverkanir.

Lesio allan fylgisedilinn vandlega 4dur en byrjad er ad nota lyfid. [ honum eru mikilvaegar
upplysingar.
- Geymid fylgisedilinn. Naudsynlegt getur verid ad lesa hann sidar. ¢
- Leitid til leeknisins eda lyfjafraeedings ef porf er 4 frekari upplysingum. %
- Pessu lyfi hefur verid avisad til personulegra nota. Ekki ma gefa pad 60rum. bad getuﬂs*i
peim skada, jafnvel pott um sdmu sjukdémseinkenni sé ad rada.
- Latio leekninn eda lyfjafreeding vita um allar aukaverkanir.betta gildir einnig u & erkanir
sem ekki er minnst & i pessum fylgisedli. Sja kafla 4. n%

i fylgisedlinum eru eftirfarandi kaflar: . l @
Upplysingar um Duzallo og vid hverju pad er notad \

Adur en byrjad er ad nota Duzallo %

Hvernig nota 4 Duzallo @

Hugsanlegar aukaverkanir

Hvernig geyma a Duzallo 1b

Pakkningar og adrar upplysingar @

<

1. Upplysingar um Duzallo og vio hverju er notad

A e

Duzallo inniheldur virku efnin allopurinol o%nurad. bad er notad til medferdar & pvagsyrugigt hja
fullordnum sjuklingum ef ekki naest ad s@a agsyrugigtinni med allopurinoli eingdngu.
bvagsyrugigt er tegund lidagigtar uppsofnunar pvagsyrukristalla 1 kringum 1idi. Med pvi ad
draga ur magni pvagsyru i blééi,st& uzallo pessa uppsofnun og geeti komid 1 veg fyrir frekari

skemmdir 1 lidum. . l \

2. Adur en byrjad e@’ nota Duzallo

Ekki ma nota D ef:
- um ek red®ofnemi fyrir allopurinoli, lesinuradi eda einhverju 6dru innihaldsefni lyfsins

rugildum.
p @t med Lesch-Nyhan heilkenni — mjog sjaldgeefur arfgengur sjukdémur sem byrjar a
arnsaldri og lysir sér med of mikilli pvagsyru 1 blodi.
- nyrnastarfsemi er mjog skert eda ef pu ert med nyrnasjukdom & lokastigi (pegar nyrun starfa
ekki lengur naegilega vel til ad maeta porfum likamans).
- pu hefur fengid nyrnaigredslu.
- pu ert i nyrnaskilun.

(t kafla 6).
- by ed axlissundrunarheilkenni — hratt nidurbrot krabbameinsfruma sem getur valdid haum
%s

Varnadaroro og variudarreglur
Leitid rdda hja leekninum eda lyfjafreedingi 40ur en Duzallo er notad ef:

- pu ert med eda hefur fengid hjartabilun eda onnur hjartavandamal,
- pvagsyrugigtin versnar.
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Sumir sjuklingar geta fengid fleiri pvagsyrugigtarkost (skyndilegan eda mikinn verk og bolgu 1
lidum) pegar byrjad er ad nota Duzallo og a fyrstu vikum eda manudum medferdarinnar. Ef pad
gerist skaltu halda afram ad taka Duzallo og reda vid lekninn eda lyfjafreding. Lyfid studlar
enn ad pvi ad draga Uir magni pvagsyru. begar fra lidur faekkar pvagsyrugigtarkdstunum ef toku
Duzallo er haldid afram samkvaemt radleggingum laeknisins. Leeknirinn geeti gefid pér onnur lyf
til ad fyrirbyggja eda medhondla pvagsyrugigtarkdstin. Hann mun einnig segja pér hversu lengi
pu att ad taka pau lyf.

- pu ert med skjaldkirtilstruflanir.

Utbrot og sjukdémseinkenni i htid

Alvarleg hudutbrot (ofnemisheilkenni, Stevens-Johnson-heilkenni og eitrunardreplos hudpekju) hafa
komid fram hja sjiklingum sem taka allopurinol. Utbrotunum geta fylgt sar i munni, halsi, nefi, o
kynfaerum og tarubolga (raud og pritin augu). bessi alvarlegu hidutbrot koma oft i kjolfar ﬂen%‘ka
einkenna eins og hita, hofudverkjar eda verkja i likamanum. Utbrotin geta pakid stéra hluta I

og verid badi med blodrum eda flagnandi hid. bessi alvarlegu hudvidbrogd geta verid @rl ja:

o folki af Han-kinverskum, teelenskum eda koreskum uppruna

e f0lki med nyrnavandamal sem tekur petta lyf dsamt pvagraesilyfi (Iyf sem e ogmagn).
Ef pu feerd tbrot eda einhver pessara einkenna 4 hid skaltu strax haetta ad tak m hafa
tafarlaust samband vid laekninn. l
Nyrnasjukdomar
Duzallo getur valdid alvarlegum nyrnavandamalum (sjé kafla 4). Lee athugar nyrnastarfsemi
adur en medferd med Duzallo hefst og medan 4 medferdinni med stendur. Laeknirinn gaeti

stodvad medferdina med Duzallo ef blodprufur benda til breyjipea Mayrnastarfsemi eda ef pt faerd
einkenni um nyrnavandamal. Laeknirinn geeti sagt pér ad byrr 4 medferd med Duzallo pegar
nyrnastarfsemin hefur lagast.

Born og unglingar
Ekki er meaelt med notkun Duzallo hja bornum %ﬁglingum yngri en 18 ara.

Notkun annarra lyfja samhlida Duzallo
Latid lekninn eda lyfjafreding vita um QAN
ad verda notud. Petta er vegna pess a
geta einnig haft ahrif 4 verkun Quz

lyf sem eru notud, hafa nylega verid notud eda kynnu
llo getur haft ahrif & verkun annarra lyfja. Sum 6nnur lyf

Latid lekninn eda lyfjafraeéiE@ef einhver af eftirfarandi lyfjum eru notud:

ita og verkjum, i sterri skommtum en 325 mg 4 dag

- acetylsalicylsyra
- lyf vid of haugge blo8prystingi svo sem ACE-hemlar, bjugtoflur (lyf sem auka pvaglat) og
kalsiumganékar, t.d. amlodipin

- lyf viggof h&e£ildi kolesterdls, t.d. simvastatin
- Ay — vid sveppasykingum

— vid hjartslattartruflunum
r¥icsyra, valpromid, fenytoin eda carbamazepin — vid flogum, lyndistruflunum og til ad
w i veg fyrir migreni

- Mbupropion — vid punglyndi eda til ad adstoda vid ad hetta reykingum

- sildenafil — vi0 ristruflunum

- getnadarvarnarlyf — notud til ad koma i veg fyrir pungun, p.m.t. getnadarvarnarlyf til inntdku

(eins og pillan), stungulyf, plastrar og vefjalyf

- segavarnarlyf med kiimarini — til ad koma i veg fyrir og medhondla blodtappa

- syklalyf eins og ampicillin eda amoxicillin

- lyf'til medferdar vid alneemi/HIV, t.d. didandsin, efavirenz

- klorpropamid, notad vid sykursyki

- teofyllin, notad vid dndunarerfidleikum

- lyftil ad draga Gr onemissvorun (onemisbeaelandi lyf) t.d. ciklosporin, azatioprin

- vidarabin, notad vid herpesveiru eda hlaupabdlu
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- frumuhemjandi lyf (t.d. cyklofosfamid, doxorubicin, bledémysin, prokarbazin, alkylerandi lyf,
merkaptopurin), notud vid krabbameini eda gigtarsjikdomum

- alhydroxid, notad vid brjostsvida og syrumyndun i maga (lida skulu a.m.k. 3 klukkustundir &
milli skammta pegar pessi tvo lyf eru tekin samhlida).

Ef eitthvad af ofangreindu a vid um pig (eda pt ert ekki viss), rddferou pig pa vid leekninn eda
lyfjafraeding adur en pti notar Duzallo.

Medganga og brjéstagjof

Vid medgongu, brjostagjof, grun um pungun eda ef pungun er fyrirhugud skal leita rada hja leekninum
eda lyfjafredingi adur en lyfid er notad. Til o6ryggis ®tti ad fordast notkun Duzallo 4 medgdngu. Leitid
rada hja lekninum.

o\
Notkun Duzallo er ekki radl6gd vid brjostagjof par sem allopurinol berst 1 brjostamjolk. &

igraedslu) séu ruggar pegar Duzallo er tekid 4 sama tima. Thuga skal adra getnadaghg@@®)eitid rada
hjéa leekninum.

Akstur og notkun véla %z
a

Ekki er vist ad hormonagetnadarvarnir (hvort sem lyfjaformio er til inntdku, stungulyfi?\% eda til

Duzallo getur valdid syfju, sundli eda 6stodugleika. bu skalt ekki aka ed ¢lar ef pu finnur fyrir
pessum ahrifum.
Duzallo inniheldur laktésa @

Duzallo-toflur innihalda laktosa (tegund sykurs). Ef 6pol fyri m hefur verid stadfest skal hafa
samband vi0 leekni adur en lyfid er tekid inn.

3.  Hvernig nota 4 Duzallo \Q

ur hefur sagt til um. Styrkleiki
ada skammtur af allopurinoli hefur verid tekinn 4dur,
inum. Leeknirinn letur pig vita ef pt parft fleiri skammta

Notid lyfid alltaf eins og laeknirinn eda lyfj
Duzallo-skammtsins sem valinn er fer efig
sem stakar toflur, og verdur dkvedinn

af allopurinoli. \
*

Duzallo er tafla sem taka ska nn. Radlagdur skammtur er ein tafla einu sinni 4 dag, ad morgni.

Ekki m4 taka meira en e@ u 4 hverjum degi.

Gleypa skal "ﬂux@ieilu lagi med vatni ad loknum morgunverdi. Drekka 4 vel af vatni yfir daginn til
ad draga l'x‘l% 4 nyrnasteinum.

Ef tek] & steerri skammtur en malt er fyrir um

Efgkinn ¥ steerri skammtur af lyfinu en melt er fyrir um 4 ad tala vid leekninn eda fara 4 neesta

sju s an tafar. b0 finnur moégulega til 6gledi, kastar upp, svimar eda feerd nidurgang.

Ef gleymist ad taka Duzallo
Ekki 4 ad tvofalda skammt til ad beeta upp skammt sem gleymst hefur ad taka. Bidid og takid neesta
skammt af Duzallo nasta morgun.

Ef haett er ad nota Duzallo

Ekki m4 heetta ad taka Duzallo 4n pess ad reeda fyrst vid leekninn, jafnvel pott pér 1101 betur.
Leitid til leeknisins eda lyfjafreedings ef porf er & frekari upplysingum um notkun lyfsins.
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4. Hugsanlegar aukaverkanir
Eins og vid 4 um 6ll lyf getur petta lyf valdid aukaverkunum en pad gerist p6 ekki hjé 6llum.

Alvarlegar aukaverkanir

Nyrnasjukdomar

Ef einhver eftirfarandi aukaverkana kemur fram, heettu strax ad taka Duzallo og leitadu tafarlaust til
leeknis, bar sem petta getur bent til nyrnavandamala — pu geaetir purft 4 tafarlausri leknismedferd ad
halda.

Einkennin geta m.a. verid:

Sjaldgceefar — geta komid fyrir hja allt ad 1 af hverjum 100 einstaklingum .

- verkur 1 sidu (undir rifjum og fyrir ofan mjadmabein), $

ogleoi,

uppkost, @
breytingar 4 pvaglatum eda erfidleikar med pvaglat, \
preytu- eda vanlidunartilfinning eda lystarleysi. b@

Ofnzemi
Ef pu feerd ofneemisvidbragd skaltu strax heetta ad taka Duzallo og leita st til laeknis.
Einkennin geta m.a. verid:
Sjaldgcefar — geta komid fyrir hja feerri en 1 af hverjum 100 einstakli @
- fldgnun hudar, blodrur eda sar & vorum og i munni &
- Orsjaldan geta einkennin verid skyndileg blisturshljod yj0 6ndNn, hradur hjartslattur eda pyngsli
fyrir brjosti og drmégnun.
- hiti, htoatbrot, lidverkir og 6edlilegar nidurstodur b
merki um ofnamisheilkenni sem hefur hrif 4 mg 11)
Mjog sjaldgeefar — geta komio fyrir hja allt ad 1 af h 1.000 einstaklingum
- hugsanlega lifshattuleg hudutbrot (Stevensohnson-heilkenni, eitrunardreplos hudpekju) sem
koma fyrst fram sem raudleitir blettir edg IN¥®laga flekkir, oft med midleegum blédrum 4
bolnum. Onnur einkenni sem geta fyl .
o sar i munni, halsi, nefi, k; og tarubdlga (raud og pritin augu)
o utbreiddar blodrur ed n 1 hto
o flensulik einkenni
Koma érsjaldan fyrir — geta komisd ¥ hjd allt ad 1 af hverjum 10.000 einstaklingum

a og lifrarprofa (petta geta verid

- bolga i vorum, tungu, g halsi, erfidleikar vid kyngingu eda 6ndun eda raud upphleypt
kladautbrot/ofsaklay bjtigur)
- Duzallo getur haft 4 blooid og valdid pvi ad marblettir myndast dedlilega oft eda valdid

hélsserindum gg 08im einkennum sykingar. Pessi ahrif koma yfirleitt fram hja einstaklingum
me0 lifrar- @ yrasjukdoma (kyrningapurrd).

ud gildi skjaldkirtilsérvandi hormons 1 blodinu,
- hofudverkur,
- blodprufur sem syna aukid magn kreatinins (sem getur verid einkenni nyrnasjukdoma),
- brjostsvidi (bakflaedi),
- hudutbrot.

Algen% eta komid fyrir hja allt ad 1 af hverjum 10 einstaklingum
h

Sjaldgceefar — geta komid fyrir hja allt ad 1 af hverjum 100 einstaklingum
- nyrnasteinar,
- nyrun heetta ad virka rétt,
- hudvidbrogd p.m.t. rodi, kladi 1 hud, upphleypt utbrot (ofsakladi) og utbrot vid solarljosi,
- vokvaskortur (mikid vokvatap r likamanum),
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- 0gledi eda uppkost,
- nidurgangur,
- 6edlilegar nidurstddur Ur lifrarprofi.

Mjog sjaldgceefar — geta komid fyrir hja allt ad 1 af hverjum 1.000 einstaklingum
- lifrarsjukdémar (lifrarbolga).

Koma orsjaldan fyrir — geta komid fyrir hja allt ad 1 af hverjum 10.000 einstaklingum
- brjostverkur, hegur hjartslattur, har blooprystingur eda haegur puls,
- blédug uppkdst (endurtekin bloduppkost), umframfita i haegdum (fituhegoir),
- bolga i munnslimhud (munnbdlga), breytingar 4 tidni haegdalosunar
(breytingar 4 parmahreyfingum),

.

- haérlos eda litabreyting 4 hari, &\

- 6edlileg efnaskipti glikosa (sykursyki; leeknirinn geeti viljad meela blodsykurgildi
til ad kanna petta),

- hatt magn kolesterols i blodinu (blodfituhaekkun), 6\

- punglyndi,

- Q)

- slappleiki, dofi, 6stodugleiki, erfidleikar vid vodvahreyfingar (1lomun) e @
medvitundarleysi,

- vangeta til ad stjorna voovahreyfingum (slingur), \

- tilfinning um dofa, kitl, stingi eda svidatilfinningu 1 htid (ndlad

- hofudverkur, sundl, svefndrungi eda sjontruflanir,

- sky i auga (drer),
- Dbreytingar 4 bragdskyni, 7b
- blod i pvaginu (blodmiga), @

- Ofrjosemi eda ristruflanir hja korlum,

- brjostastekkun hja karlménnum og konum, §

- vokvauppsofnun sem veldur bolgu (bjug), eikunt & okklum,
- voovaverkir,

- sarsaukafull kyli 4 hto, 0
jum og slappleika.

- taugaskemmdir sem geta valdid d

Tilkynning aukaverkana @

Latid laekninn eda lyfjafraeding Yaga uth allar aukaverkanir. betta gildir einnig um aukaverkanir sem
ekki er minnst & 1 pessum fyIN » Einnig er haegt ad tilkynna aukaverkanir beint samkveaemt
fyrirkomulagi sem gildir { landi fyrir sig, sja Appendix V. Med pvi ad tilkynna aukaverkanir er

haegt ad hjalpa til vid aé@a pplysingar um 6ryggi lyfsins.

5. Hvernjg g&@a 4 Duzallo

N g
Geymid r sem born hvorki na til né sja.

El& skalYota 1yfid eftir fyrningardagsetningu sem tilgreind er & 6skjunni eda pynnunni a eftir EXP.
FymMardagsetning er sidasti dagur manadarins sem par kemur fram.

Engin sérstok fyrirmeli eru um geymsluadstedur lyfsins.
Ekki m4 skola lyfjum nidur i frarennslislagnir eda fleygja peim med heimilissorpi. Leitid rdda i

apoteki um hvernig heppilegast er ad farga lyfjum sem hatt er ad nota. Markmidid er ad vernda
umhverfid.
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6. Pakkningar og adrar upplysingar

Duzallo inniheldur

Virku innihaldsefnin eru allopurinol og lesinurad.

Hver filmuhtduod tafla af Duzallo 300 mg/200 mg inniheldur 300 mg af allopurinoli og 200 mg af
lesinuradi.

Onnur innihaldsefni eru:
- toflukjarni: hydroxypropylsellulosi, orkristalladur selluldsi, laktdsa einhydrat, crospovidon,
magnesiumsterat
- filmuhud: hyproémellosi, titantvioxid (E171), triacetin, gult jarnoxid (E172), rautt jarnoxio
(E172)

o\
Lysing 4 utliti Duzallo og pakkningastaerdir &
Duzallo 300 mg/200 mg filmuhtdadar toflur eru appelsinugular og adeins brunleitar, il @ r
med aletruninni ,,LES200* og ,,ALO300 & annarri hlidinni. ;\

Duzallo 300 mg/200 mg t6flur eru faanlegar i pynnupakkningum sem innihalda l@og 100 toflur.

Ekki er vist ad allar pakkningastaerdir séu markadssettar. &

Griinenthal GmbH

Zieglerstrafie 6

52078 Aachen 7b
byskaland @

Hafid samband vid fulltria markadsleyfishafa & hverj®6 ef 6skad er upplysinga um lyfio:

Belgié/Belgique/Belgien KLietuva

S.A. Griinenthal N.V. 0 Griinenthal GmbH
Lenneke Marelaan 8 Q Tel: +49 241 569-0

Markadsleyfishafi og framleidandi &

1932 Sint-Stevens-Woluwe

Belgi¢/Belgique/Belgien \
Tél/Tel: + 32 (0)2 290 52 00 ’\
beinfo@grunenthal.com

Griinenthal GmeQ,&
Ten.: +49 24‘1 56

bbarapus Luxembourg/Luxemburg

S.A. Griinenthal N.V.
Lenneke Marelaan 8
¢ 1932 Sint-Stevens-Woluwe
&\ Belgi¢/Belgique/Belgien
% Tél/Tel: + 32 (0)2 290 52 00
V beinfo@grunenthal.com
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Ceska republika
Griinenthal GmbH
Tel: +49 241 569-0

Danmark

Griinenthal Denmark ApS
Arne Jacobsens Allé 7
2300 Kgbenhavn S

TIf: + 45 88883200

Deutschland
Griinenthal GmbH
Zieglerstraf3e 6

DE-52078 Aachen
Tel: +49 241 569-1111
service@grunenthal.com

Eesti
Griinenthal GmbH
Tel: +49 241 569-0

EALGoa
Griinenthal GmbH
TnA: +49 241 569-0

Magyarorszag
Griinenthal GmbH
Tel.: +49 241 569-0

Malta
Griinenthal GmbH
Tel.: +49 241 569-0

Nederland

Griinenthal B.V.

De Corridor 21K
NL-3621 ZA Breukelen
Tel: + 31 (0)30 6046370
info.nl@grunenthal.com

Norge %
Griinenthal Norway

C.J. Hambros Plas

0164 Oslo

TIf: + 47 EZ9@

s 21, Liebermannstrafie A01/501
Brunn am Gebirge

&Tel: +43(0)2236 379 550-0

Espaiia

Griinenthal Pharma, S.A.
C/Dr. Zamenhof, 36
E-28027 Madrid

Tel: +34 (91) 301 93 00

S
: \\Q)Q
Q8

France &
Laboratoires Griinentpal
Immeuble Euréka

19 rue Ernest Ren@

CS 90001‘

F- 9202 e Cedex
Tél: +3 41 49 45 80
Hwa

Griinenthal GmbH

Tel: +49 241 569-0

Ireland

Griinenthal Pharma Ltd

4045 Kingswood Road,

Citywest Business Park

IRL — Citywest Co., Dublin

Tel: + 44 (0)870 351 8960
medicalinformationie@grunenthal.com
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Polska
Griinenthal GmbH
Tel.: +49 241 569-0

Portugal

Griinenthal, S.A.

Alameda Ferndo Lopes, 12-8.° A
P-1495 - 190 Algés

Tel: +351/214 72 63 00

Romania
Griinenthal GmbH
Tel: +49 241 569-0

Slovenija
Griinenthal GmbH
Tel: +49 241 569-0



Island
Griinenthal GmbH
Simi: +49 241 569-0

Italia

Grinenthal Italia S.r.1.

Tel: +39 02 4305 1

Kvnpog
Griinenthal GmbH
TnA: +49 241 569-0

Latvija
Griinenthal GmbH
Tel: +49 241 569-0

Pessi fylgisedill var sidast uppferdur i

Slovenska republika
Griinenthal GmbH
Tel: +49 241 569-0

Suomi/Finland
Griinenthal GmbH

Puh/Tel: + 49 241 569-0

Sverige

Grunenthal Sweden AB

Tel: + 46 (0)86434060

United Kingdom
Griinenthal Ltd

1 Stokenchurch Business Park
Ibstone Road, HP14 3FE — UK
Tel: + 44 (0)870 351 8960

medicalinformationuk@gru
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