


vDetta lakemedel &r foremal for utdkad dvervakning. Detta kommer att gora det mdjligt att snabbt
identifiera ny sékerhetsinformation. Hélso- och sjukvéardspersonal uppmanas att rapportera varje
misstinkt biverkning. Se avsnitt 4.8 om hur man rapporterar biverkningar.

1. LAKEMEDLETS NAMN

Duzallo 200 mg/200 mg filmdragerade tabletter Q
. Q

Duzallo 300 mg/200 mg filmdragerade tabletter Q\

2. KVALITATIV OCH KVANTITATIV SAMMANSATTNING

Duzallo 200 mg/200 mg filmdragerade tabletter 00
Varje filmdragerad tablett innehéller 200 mg allopurinol och 200 mg lesinurad.

AN
Hjidlpamne med kénd effekt: @

Varje filmdragerad tablett innehaller 102,6 mg laktos (som monohyikat)o

Duzallo 300 mg/200 mg filmdragerade tabletter i%

Varje filmdragerad tablett innehaller 300 mg allopurinol 006

g lesinurad.

Hjidlpdmne med kénd effekt:

Varje filmdragerad tablett innehaller 128,3 mg&s?(som monohydrat).

For fullstindig forteckning 6ver hj alp@g avsnitt 6.1.
3. LAKEMEDELSF O%\@

Filmdragerad tablett. \
.
*
Duzallo 200 mg/200 1lmdragerade tabletter

Ljusrosa o @dragerade tabletter med storleken 7 x 17 mm.
De ﬁlmdr e tabletterna r priaglade med "LES200” och ”ALO200” pa den ena sidan.

0 mg/200 mg filmdragerade tabletter

ge och svagt brunaktiga ovala filmdragerade tabletter med storleken 8 x 19 mm.
ﬁlmdragerade tabletterna ér priglade med "LES200” och ”ALO300” pé den ena sidan.

4. KLINISKA UPPGIFTER
4.1 Terapeutiska indikationer

Duzallo dr avsett for vuxna for behandling av hyperurikemi hos patienter med gikt som inte har
uppnétt malnivan for serumurat med en adekvat dos av enbart allopurinol.



4.2 Dosering och administreringssitt

Dosering

Dostitrering med allopurinol till en adekvat dos maste goras innan patienten byter till Duzallo.

Styrkan pé Duzallo viljs baserat pa dosen allopurinol taget som ensamt likemedel.
Rekommenderad dos &r en tablett Duzallo (200 mg/200 mg eller 300 mg/200 mg) en gang dagligen.
Detta ér dven den maximala dygnsdosen av Duzallo (se avsnitt 4.4). Q

Patienter som behandlas med allopurinoldoser 6ver 300 mg kan byta till Duzallo 200 mg/200 mg el&elo\
Duzallo 300 mg/200 mg och ska fa kompletterande doser allopurinol for att ticka den totala R

allopurinoldosen som tas fore byte till Duzallo.
o

Patienter ska instrueras att upprétthalla en god vétskebalans. &
Patienter ska informeras om att risken for renala hiandelser kan 6ka om de inte &34 essa

instruktioner (se avsnitt 4.4). &

Malnivén for serumurat &r mindre dn 6 mg/dl (360 umol/l). For patienter mgd tow eller ihéllande
symtom &r malnivén mindre &n 5 mg/dl (300 umol/l). Analys av uppnad I&ivé for serumurat kan
goras efter 4 veckor for att dvervéga dosjustering for att uppna mélniya Q serumurat. Profylax mot

giktattacker ska dvervégas (se avsnitt 4.4). N l

Sarskilda patientgrupper

Aldre (> 65 dr) %0(

Ingen dosjustering krévs baserat pé alder (se avsnitt sug); ar dldre patienter mer benégna att ha
nedsatt njurfunktion (se doseringsrekommendatio@(dr nedsatt njurfunktion). Erfarenhet fran
mycket gamla patienter (> 75 ar) ar begréinsadg

Nedsatt njurfunktion Ny
Duzallo dr kontraindicerat hos patien @kraftigt nedsatt njurfunktion (CrCL under 30 ml/min),
med terminal njursvikt, hos dialysggien r samt hos njurtransplanterade patienter (se avsnitt 4.3 och

4.4). Baserat pa dess verknings sm édr lesinurad eventuellt inte effektivt hos dessa patienter (se
avsnitt 5.1). Duzallo ska anv§ ed forsiktighet till patienter med en CrCL pa mellan 30 och

45 ml/min (erfarenhet med &&ad till patienter med en uppskattad CrCL (eCrCL) under 45 ml/min
ar begransad). . \

*
Nedsatt Zeverfun%z@
Ingen dosjustemg W nodvindig till patienter med létt eller mattligt nedsatt leverfunktion (Child-Pugh
klass A oc X avsnitt 5.2). Duzallo har inte studerats hos patienter med kraftigt nedsatt
leverfunk h dérfor kan inga dosrekommendationer ges for Duzallo.

Administreringssétt

Oral anvéndning.
Duzallo ska tas pa morgonen tillsammans med foda och vatten.

4.3 Kontraindikationer

Overkinslighet mot de aktiva substanserna eller mot nigot hjélpimne som anges i avsnitt 6.1.



Tumoérlyssyndrom eller Lesch-Nyhans syndrom.

Kraftigt nedsatt njurfunktion (CrCL under 30 ml/min), terminal njursvikt, njurtransplantationspatienter
eller patienter som star pa dialys (se avsnitt 4.2).

4.4 Varningar och forsiktighet

Befintlig kardiovaskuldr sjukdom

Duzallo rekommenderas inte till patienter med instabil angina, hjartsvikt klass III eller IV enligt New ‘\QQ
York Heart Association (NYHA), okontrollerad hypertoni eller en nyligen intréffad hjartinfarkt, strek

eller djup ventrombos inom de senaste 12 ménaderna, p& grund av otillridckliga data med lesinurad.

For patienter med kardiovaskuléra sjukdomar som 4r i ett stabilt tillstdnd bor nytta-riskforhallan

beddmas kontinuerligt for varje enskild patient, med hinsyn tagen till nyttan med att sdnka

uratnivderna jamfort med en potentiell 6kning av hjirtrisken (se avsnitt 4.8). &O‘

Behandling med lesinurad 200 mg i kombination med allopurinol forkmppad& en Okad incidens
av forhojt serumkreatinin, vilket &r relaterat till 6kad renal utsdndring av Biverkningar
relaterade till njurfunktion kan upptrida efter att behandling med Duzal 6 aborjats (se

Renala hindelser

avsnitt 4.8). o
Njurfunktionen ska utvérderas innan behandling med Duzallo sch dérefter Overvakas
regelbundet (t.ex. 4 génger per ar) baserat pa kliniska overvig Rdd, sdsom njurfunktion vid baseline,
hypovolymi, samtidig sjukdom eller samtidiga likemedel. H m ter vars serumkreatinin stigit till mer
an en och en halv géng vérdet fore behandling ska é')vew%ljloga. Om serumkreatininvirdet mer &dn
fordubblats jaim{ort med virdet fore behandling elle?'d cl#osolut serumkreatininvérde pa dver

4,0 mg/dl ska behandling med Duzallo avbrytas. lingen ska avbrytas hos patienter som
rapporterar symtom som kan tyda pa akut urin%3 fropati, inklusive flanksmarta, illaméaende eller

krékningar, och serumkreatinin bor métas o . Duzallo ska inte aterinséttas om man inte hittar
en annan forklaring till serumkreatininav’@ma.

Effekt av CYP2C9-genotyp \

Patienter som man vet dr 14n a CYP2C9-metaboliserare ska behandlas med forsiktighet,

eftersom den potentiella rigx or njurrelaterade biverkningar av lesinurad kan vara forhdjd (se
avsnitt 4.8 och 5.2). | \
*

Overkéinslighets%(i@ Stevens-Johnsons syndrom (SJS) och toxisk epidermal nekrolys (TEN)

Overkinsla

K ktioner mot allopurinol kan manifesteras pa manga olika sétt, inklusive

exantem, verkinslighetssyndrom (dven kallat DRESS) och SJS/TEN. Aterinséttning
hos patienter med dverkénslighetssyndrom och SJS/TEN. Kortikosteroider kan hjélpa
kt med Sverkénslighetsreaktioner i huden.

oOrsta tecken pa allopurinol-inducerat hudutslag eller andra tecken som kan tyda pé en allergisk
. aktion ska Duzallo och alla ytterligare doser allopurinol omedelbart séttas ut och ytterligare
‘@ vérdinsatser sittas in efter behov.

V Overkinslighetsreaktioner mot allopurinol kan forvirras hos patienter med nedsatt njurfunktion som
samtidigt behandlas med diuretika (sdrskilt tiazider) och Duzallo (se avsnitt 4.5 och 4.8).



HLA-B*5801-allel

HLA-B*5801-allelen har visats vara kopplad till risken for att utveckla allopurinol-relaterat
overkénslighetssyndrom och SIS/TEN. Frekvensen av HLA-B*5801-allelen varierar kraftigt mellan

olika etniska populationer: upp till 20 % i den hankinesiska populationen, 8-15 % i den thailédndska,

cirka 12 % 1 den koreanska populationen och 1-2 % hos personer med japansk eller europeisk

hérkomst. Screening for HLA-B*5801 ska dvervdgas innan behandling med allopurinol paborjas hos
patientundergrupper dir man kénner till att forekomsten av denna allel &r hog. Kronisk njursjukdom

kan Oka risken hos dessa patienter ytterligare. Om HLA-B*5801-genotypning inte &r tillgdnglig for .

patienter med hankinesisk, thailédndsk eller koreansk hérkomst, bor fordelarna noga utvérderas och \Q
anses Overviga de mdjliga hogre riskerna innan behandlingen pabérjas. Anvéndning av genotypning

har inte faststéllts for andra patientgrupper. Om patienten &r en kénd bérare av HLA-B*5801, séimk

personer av hankinesisk, thailéndsk eller koreansk hdrkomst, bor behandling med allopurinol int

paborjas forutom nér andra rimliga behandlingsalternativ saknas och fordelarna anses overstj
riskerna. Extra vaksamhet avseende tecken pa dverkénslighetssyndrom eller SJS/TEN lg$
patienten ska informeras om behovet av att omedelbart avbryta behandlingen vid férs&
symtom.

BAN
SJS/TEN kan fortfarande férekomma hos patienter som visat sig vara HLA—@negativa oavsett

etniskt ursprung. \

Akuta giktattacker (giktskov) Ny Q

Giktattacker kan forekomma efter att behandling med Duzallo &fﬂDetta beror pa sénkta
serumuratvérden, vilka i sin tur leder till en mobilisering av %ﬂ vévnader. Profylax mot
giktattack ska Overvigas (se avsnitt 4.2). b

Duzallo behdver inte séttas ut till f6ljd av en giktattack. %t

lampligt sdtt for den enskilda patienten. Kontinuerlig<geha:
giktattacker.

Impaktion av uratstenar Qg
*

.
Adekvat behandling med allopurinol @l uppldsning av stora njurbéckenstenar, med en indirekt
risk for impaktion i urinledaren.

Skoldkortelrubbningar Q\Q

.
Forhojda TSH-vérdeg ( ,%IE/ml) observerades hos patienter pé langtidsbehandling med
allopurinol (5,8 %) ? siktig, Oppen forldngningsstudie. Forsiktighet ska iakttas nér allopurinol
anvénds hos pati*te'r d forédndrad skoldkortelfunktion.

acken ska behandlas parallellt pd
ng med Duzallo minskar frekvensen av

nteraktioner med andra ldkemedel

ar en svag till méttlig inducerare av CYP3A (se avsnitt 4.5). En induktionseffekt av
ad bor forvintas efter 2 till 3 veckor med kontinuerlig samtidig administrering av Duzallo.
ligare kontroller av lipider och blodtryck rekommenderas for patienter som anvénder kénsliga

N &3A—substrat som lipidsidnkande likemedel (sdsom lovastatin eller simvastatin) eller
‘@ antihypertensiva likemedel (sdsom amlodipin, felodipin eller nisoldipin), eftersom deras effekt kan

V reduceras (se avsnitt 4.5).

Hormonella preventivmedel

Hormonella preventivimedel, inklusive p-piller, p-spruta, p-pléster och p-stavar, ér eventuellt inte
tillforlitliga nér Duzallo administreras samtidigt. Kvinnliga patienter i fertil alder bor anvanda
ytterligare preventivimetoder och inte forlita sig enbart pa hormonella preventivmedel nér de tar
Dugzallo (se avsnitt 4.5 och 4.6).



Laktosintolerans

Duzallo innehéller laktos. Patienter med négot av foljande séillsynta drftliga tillstind bor inte anvénda
detta ldkemedel: galaktosintolerans, total laktasbrist eller glukos-galaktosmalabsorption.

4.5 Interaktioner med andra liikemedel och 6vriga interaktioner

Samtidig anvindning rekommenderas inte med: Q
. Q

Salicylater och icke-selektiva likemedel med urikosurisk aktivitet, sasom probenecid \
Salicylater 1 doser 6ver 325 mg dagligen kan minska den serumuratsdnkande aktiviteten hos lesinura\o

och ska inte ges samtidigt med Duzallo. Det finns inga restriktioner for salicylatdoser pd maximalt
325 mg dagligen (dvs. for kardiovaskulért skydd).

Varaktig serumuratsdnkning observerades hos patienter som fick 14ga doser acetylsalicylsyr: 6
placebokontrollerade kliniska studier i kombination med allopurinol eller febuxostat. {
Oxipurinol, allopurinols huvudsakliga metabolit som i sig sjélv ér terapeutiskt aktiv, s via
njurarna pé liknande sitt som urat.

Foljaktligen kan likemedel med kind icke-selektiv urikosurisk aktivitet, t.ex. cid eller hoga
doser salicylater, paskynda utsondringen av oxipurinol. Detta kan minska der%d tiska aktiviteten
av Duzallo, som innehdller den aktiva substansen allopurinol, men betydel%'a etta bor utvdrderas i

varje enskilt fall.
>

Ampicillin/amoxicillin

En 6kad forekomst av hudutslag har rapporterats hos patienter ampicillin eller amoxicillin
tillsammans med allopurinol jimfort med patienter som inte mbinationsbehandlingen. Orsaken
till det rapporterade sambandet har inte faststillts. Till patje @ som far Duzallo, vilket innehaller den
aktiva substansen allopurinol, rekommenderas dock ett tiV till ampicillin eller amoxicillin, om

tillgdngligt. \@

Didanosin

Hos friska frivilliga forsdkspersoner och H ter som fétt didanosin var den maximala
plasmakoncentrationen (Cmax) och areas rvan (AUC) néstan fordubblad vid samtidig
behandling med allopurinol (300 mg @rx) utan att den terminala halveringstiden paverkades.

Samtidig administrering av dessa t a substanser rekommenderas generellt inte. Om samtidig
anvéndning dr oundviklig kan éldanosm behova sénkas och patienter ska dvervakas noga.

Epoxidhydrolashdmmare f Nvdlproinsyra, valpromid)
Hédmmare av mikrosqmeft ep idhydrolas (mEH) (t.ex. valproinsyra, valpromid) kan paverka
metabolismen av lesﬁ% . Duzallo ska inte administreras tillsammans med mEH-hdmmare.

Samtidig anvéi% som maste beaktas:

Diuretika
En ok for overkénslighet har rapporterats nér allopurinol ges med diuretika, sérskilt tiazider, 1
id nedsatt njurfunktion (se avsnitt 4.4 och avsnitt 5.1).

mtidig anvéndning av allopurinol och ACE-hdmmare kan leda till en 6kad risk for 6verkénslighet,
sarskilt vid nedsatt njurfunktion.

6-merkaptopurin och azatioprin

Serumkoncentrationer av 6-merkaptopurin och azatioprin kan uppna toxiska nivaer om inte dosen
reduceras. Hos patienter som tar Duzallo, som innehéller den aktiva substansen allopurinol,
tillsammans med 6-merkaptopurin eller azatioprin méste dosen 6-merkaptopurin eller azatioprin
reduceras till 25 % av den avsedda dosen. Patienter ska dvervakas noga med avseende pé terapeutiskt
svar och toxicitet.



Cytostatika

Vid administrering av allopurinol och cytostatika (t.ex. cyklofosfamid, doxorubicin, bleomycin,
prokarbazin, alkylerande medel) forekommer bloddyskrasier oftare 4n nér dessa aktiva substanser
administreras var for sig.

Blodvérden bor dérfor 6vervakas regelbundet.

Vidarabin (adeninarabinosid)
Det finns beldgg for att adeninarabinosids halveringstid i plasma 6kar i nérvaro av allopurinol. Vid
samtidig anvéndning av dessa bada aktiva substanser méste darfor extra vaksamhet iakttas for att . Q

uppmérksamma Skade toxiska effekter.
CYP3A-substrat - \Q

.
Svag till mattlig induktion av CYP3A orsakad av lesinurad kan minska plasmaexponeringen av‘®\
samtidigt administrerade lidkemedel som ar kénsliga CYP3 A-substrat. I interaktionsstudier

lesinurad och CYP3A-substrat pé friska forsokspersoner sénkte lesinurad plasmakoncen; aav
sildenafil och amlodipin. HMG-CoA-reduktashdmmare som ar kénsliga CYP3A—subs%e

eventuellt interagera med lesinurad. I de pivotala kliniska studierna behdvde en storge a av de
patienter som anvénde lipidsénkande eller blodtryckssénkande lakemedel, som P3A-substrat,
en fordndring av samtidiga ldkemedel nar de behandlades med lesinurad 200 @mbination med en
xantinoxidashdmmare, jimfort med patienter som behandlades med placebg i kdWabination med en

xantinoxidashdmmare (35 % jamfort med 28 %). Risken for minskad effj behandling med
samtidiga likemedel som dr CYP3A-substrat ska beaktas och deras € pvervakas (t.ex. blodtryck
och kolesterolvérden) (se avsnitt 4.4). N l

Ciklosporin

Plasmakoncentrationer av ciklosporin kan stiga vid samtidigbdhandling med allopurinol. Risken for
okad forekomst av ciklosporinspecifika biverkningar bos @ tas. Svag till mattlig induktion av
CYP3A orsakad av samtidig behandling med lesinugad kan<a€ducera eller s smaningom upphéva
denna effekt. Inga data finns dock tillgéingliga. @

Hos transplantationspatienter dr frekventa kon
ciklosporindosen nddvindig, sérskilt under 6

av ciklosporinnivén och, vid behov, justering av
g och utsittning av Duzallo.

>
*

Hormonella preventivmedel

Lesinurad dr en svag till méttlig in &e av CYP3A och kan dérfor séinka plasmakoncentrationerna
av vissa hormonella preventiv h ddrmed minska den preventiva effekten (se avsnitt 4.4

och4.6). ’\Q

CYP2B6-substrat &l
Baserat pa in vitro—d% lesinurad vara en svag till mattlig inducerare av CYP2B6, men denna
interaktion har ir% rats kliniskt. Darfor rekommenderas att patienter Overvakas avseende

reducerad effel@ YP2B6-substrat (t.ex. bupropion, efavirenz) nér dessa administreras samtidigt
med lesin

Baserat p§ ktionsstudier pé friska forsokspersoner eller giktpatienter har lesinurad inte nagra
klinisk ikanta interaktioner med NSAID-preparat (naproxen och indometacin) eller kolkicin.

in

ad teofyllinmetabolism orsakad av allopurinol har rapporterats. Interaktionsmekanismen kan
rklaras med att xantinoxidas 4r involverat i teofyllinmetabolism hos ménniskor. Teofyllinnivaerna
bor dvervakas hos patienter som behandlas med Duzallo.

Klorpropamid
Om Duzallo, som innehaller den aktiva substansen allopurinol, ges samtidigt som klorpropamid vid
forsémrad njurfunktion kan en okad risk for forlingd hypoglykemisk aktivitet forekomma.



CYP2C9-hdmmare och -inducerare

Lesinuradexponering 0kar vid samtidig administrering med CYP2C9-hdmmare. Flukonazol (en

méttlig CYP2C9-hidmmare) 6kade AUC (56 %) och Cuax (38 %) for lesinurad, liksom mingden

lesinurad som utsondrades oforiandrat i urinen. Andra mattliga CYP2C9-hdmmare, sdsom amiodaron,

kan ocksé forvintas paverka farmakokinetiken for lesinurad i liknande utstriackning. Darfor

rekommenderas det att Duzallo anvinds med forsiktighet hos patienter som tar maéttliga

CYP2C9-hdmmare. Lesinuradexponeringen forvéntas minska vid samtidig administrering med

CYP2C9-inducerare (t.ex. karbamazepin, en méttlig CYP2C9-inducerare). Overvaka med avseende pé

minskad effekt nir Duzallo administreras samtidigt med en CYP2C9-inducerare. Q
\

Kumarinantikoagulantia

En interaktion mellan allopurinol och kumariner har observerats under experimentella forhallandel\\
Den kliniska relevansen ér oklar. En mojlig interaktion ska beaktas nér en patient som stér pa or
antikoagulantia ges Duzallo. Alla patienter som behandlas med antikoagulantia av kumarint

overvakas noga. o

Aluminiumhydroxid &

Om aluminiumhydroxid tas samtidigt kan effekten av lakemedel som innehélles rinol minska.
Det bor gd minst 3 timmar mellan intag av dessa béda lakemedel.

R
Graviditet l %

Det finns inga data fran anvéndning av lesinurad och begrédn @gd data fran anvéndning av
allopurinol i gravida kvinnor. 6

Djurstudier med lesinurad visar inga direkta eller indireadliga effekter.

Studier med allopurinol &r otillrdckliga vad géller repagdu nstoxikologiska effekter (se avsnitt 5.3).
Som en forsiktighetsatgédrd bér man undvika anvj (@ av Duzallo under graviditet. Kvinnliga
patienter i fertil lder bor inte forlita sig enba rmonella preventivmedel (inklusive p-piller,
p-spruta, p-plaster och implanterbara preve ; 1) nér de tar Duzallo (se avsnitt 4.4 och 4.5).

Allopurinol och dess metaboht&@nol utsondras i brostmjolk. Duzallo rekommenderas inte under

amning. Q
Fertilitet \\

Effekten av les1 ad allopurinol pé fertiliteten hos ménniskor har inte studerats.

Hos han- och r observerades ingen effekt pa parning eller fertilitet med lesinurad.
Reprodukts er med allopurinol har genomforts pa ratta och kanin i doser upp till tjugo ganger
den vanli ana dosen med slutsatsen att fertiliteten inte minskade.

4.6 Fertilitet, graviditet och amning 0\0

ter pa formagan att framfora fordon och anviinda maskiner

thurad har ingen eller forsumbar effekt pa formagan att framfora fordon och anvidnda maskiner.
. tersom biverkningar sdsom somnolens, yrsel och ataxi har rapporterats hos patienter som behandlas
‘@ med allopurinol (se avsnitt 4.8) ska emellertid patienter iaktta forsiktighet innan de framfor fordon,
V anvénder maskiner eller deltar i farliga aktiviteter tills de &r skéligen sékra att Duzallo inte paverkar
deras forméga att framfora fordon och anvénda maskiner negativt.



4.8 Biverkningar

Sammanfattning av sdkerhetsprofilen

Sékerheten for lesinurad 200 mg utvirderades i de kliniska fas 3-studierna med
kombinationsbehandling (inklusive forlangningsstudier). De oftast rapporterade biverkningarna under
behandling med lesinurad 200 mg ar influensa, gastroesofageal refluxsjukdom, huvudvérk och forhojt
blodkreatinin. De allvarliga biverkningarna njursvikt, nedsatt njurfunktion och nefrolitiasis har
forekommit i mindre vanliga fall (farre &n 1 fall per 100 patienter) (se tabell 1). I kliniska studier var
de flesta biverkningarna lindriga eller méttliga och forsvann vid fortsatt lesinuradbehandling. Den
vanligaste biverkningen som ledde till utsittning av lesinurad var forhojt blodkreatinin (frekvens o
0,8 %). *

For allopurinol kan biverkningsfrekvensen variera beroende pé dos och ocksé nér det ges 1 ‘®
kombination med andra ldkemedel.

KRN
Biverkningslista i tabellform &O

Biverkningarna dr klassificerade efter frekvens och organsystemklass. Frekven rierna r
definierade enligt f6ljande konventioner: mycket vanliga (> 1/10), vanliga (= < 1/10), mindre
vanliga (> 1/1 000, < 1/100), séllsynta (> 1/10 000, < 1/1 000) och mycket&ll's ta (< 1/10 000).

Tabell 1 listar de biverkningar som identifierades i kliniska studier Y Qﬂter som fick lesinurad
200 mg en gang dagligen i kombination med allopurinol och de I% gar som faststillts for

allopurinol som monoterapi. 6

S

O



Tabell 1 Biverkningar enligt organsystemklass och frekvens
Organsystemklass Vanliga Mindre Sillsynta Mycket sillsynta
vanliga
Infektioner och Influensa Furunkulos
infestationer
Neoplasier, benigna, Angioimmunoblastiskt
maligna och T-cellslymfom . <
ospecificerade (samt N \\
cystor och polyper) ¢
~ S

Blodet och lymfsystemet Agranulocytos*, a @

anemi*, trom@
Immunsystemet Overkénslighet*
Metabolism och Uttorkning \1tus
nutrition l%)erl deml
Psykiska storningar ressmn

hd
Centrala och perifera Huvudvérk Koma, férlamning, ataxi,

%

nervsystemet neuropati, parestesi,
a) dasighet/somnolens, dysgeusi
Ogon Q Katarakt, synstérning
(forsdmrad syn och dimsyn),
(@ makulopati
Oron och balansorgan Yrsel

N
A

Hjdrtat N Angina pectoris, bradykardi
Blodkdrl Hypertoni
~ I\
Magtarmkanalen G&&sofage [llaméende, Aterkommande hematemes,
RS al krékningar och steatorré, stomatit, fordndrad
fluxsjukdom | diarré tarmtomningsfrekvens
Lever och gallv Forsamrade
\ leverfunktionsv Hepatit
6 drden
subkutan Hudutslag
iynad Stevens-Johnsons syndrom,
d toxisk epidermal nekrolys,
angioddem, likemedelsutslag,
alopeci, fordndrad harfarg
Muskuloskeletala Myalgi

systemet och bindvdiv




Organsystemklass Vanliga Mindre Sillsynta Mycket sillsynta

vanliga
Njurar och urinvdgar Njursvikt***, Urolitiasis Hematuri, azotemi

nedsatt

njurfunktion,

nefrolitiasis
Reproduktionsorgan och Manlig infertilitet, erektil
brostkortel dysfunktion, gynekomasti
Allmdnna symtom Odem, allmin SJukdomslgaN\
och/eller symtom vid asteni

administreringsstdllet %

Undersokningar Forhojt OK
skoldkortelsti &

mulerande Ny K

hormon i &O

blodet**** \

forhojt N
blodkreatinin M

4
* Mycket séllsynta rapporter av trombocytopeni, agranulocytos EWSI( anemi har mottagits, sarskilt

hos individer med nedsatt njur- och/eller leverfunktion

** Fotodermatit, fotosensitivitetsreaktion, allergisk kontaktd , klada och nésselfeber.

**%  Inbegriper termerna: njursvikt, kronisk njursvikt och a vikt.
*#xx  Forekomsten av forhdjda nivaer av skoldkortelstimuler: ormon (TSH) i relevanta studier
rapporterade inte ndgon effekt pa vérdena av frltt ler ade TSH-vdrden som tydde pa subklinisk

hypotyreos.

Beskrivning av utvalda biverkningar Qb

Renala héndelser

Duzallo, som innehéller lesinurad aktlv substans, ger en 0kad renal utsondring av urinsyra, vilket
kan leda till 6vergédende 6knin K erumkreatinin, njurrelaterade biverkningar och njursten (se
avsnitt 5.1). . é

Kardiovaskuldr scikgm

Inga 6kade incidense@konstaterade allvarliga kardiovaskuldra héndelser observerades i de
randomiserade, c¥pbelblinda, placebokontrollerade kliniska studierna med kombinationsbehandling
(CLEARI1 & R2) (se avsnitt 5.1).

mmunsystemet

Overkinslighetsreaktioner kan visa sig som feber, hudreaktioner, frossa och artralgi.
En f6rdrojd overkénslighetsreaktion som drabbar flera organ (sé kallat dverkéanslighetssyndrom eller
DRESS) med feber, hudutslag, vaskulit, lymfadenopati, pseudolymfom, artralgi, leukopeni, eosinofili,
hepatosplenomegali, onormala leverfunktionstester samt “vanishing bile duct syndrome”
(intrahepatiska gallgangar forstérs och forsvinner) kan forekomma i olika kombinationer. Aven andra
organ kan paverkas (t.ex. lever, lungor, njurar, pankreas, hjartmuskulaturen och kolon). Om sadana
reaktioner uppstar, vilket kan ske nér som helst under behandlingen, ska behandlingen med Duzallo
avbrytas omedelbart och permanent.
Aterinsittning bor inte ske hos patienter med dverkénslighetssyndrom.
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Niér generaliserade Overkénslighetsreaktioner har uppstatt har njur- och/eller leversjukdom vanligtvis
forekommit, i synnerhet da utgangen varit dodlig.

Hudreaktioner

Hudreaktioner dr de vanligaste reaktionerna och kan forekomma nér som helst under behandlingen. De

kan klia och vara makulopapuldsa, ibland fjéllande, ibland purpurfirgade och i séllsynta fall

exfoliativa, som t.ex. SJS/TEN. Risken for SJS och TEN, eller andra allvarliga

overkénslighetsreaktioner ér storst under de forsta behandlingsveckorna. Aterinsittning bér inte ske

hos patienter med SJS/TEN. . Q

Rapportering av misstinkta biverkningar . \Q

. \
Det ér viktigt att rapportera misstéinkta biverkningar efter att likemedlet godkénts. Det gor det rﬁ@t
att kontinuerligt 6vervaka lakemedlets nytta-riskforhéllande. Hilso- och sjukvardspersonal s

att rapportera varje misstinkt biverkning via det nationella rapporteringssystemet listat {%i

4.9 Overdosering

Lesinurad (OK

Det finns ingen specifik behandling i hindelse av en 6verdosering, och s %&‘len pa Overdosering har
inte faststillts. 0

7
Allopurinol t%

Baserat pé litteratur och efter intag av en engangsdos pa 2 @opurinol forekom symtom sésom
illamaende, krikningar, diarré och yrsel hos en patient. Rl annan patient orsakade intag av 22,5 g
allopurinol inga biverkningar. Det finns ingen speci@(én Antidot.

Vid missténkt 6verdosering ska patienterna be s med symtomatisk och understodjande vérd,
inklusive adekvat vitsketillforsel. Sarskilt vy ig administrering av azatioprin eller

6-merkaptopurin ar atgérder som mins orption eller okar eliminering, sdésom hemodialys
indicerade (hemodialys kan overvégs tienter med kraftigt nedsatt njur- eller leverfunktion).

5. FARMAKOLOGI§ NSKAPER

5.1 Farmakodyngm(zhenskaper
*

Farmakoterapeuty g&): Giktmedel, medel som hdmmar produktionen av urinsyra.
ATC-kod: MO

Verkninm%\nism

D@gehﬁller lesinurad och allopurinol, tvé antihyperurikemiska aktiva substanser med

k tterande verkningsmekanismer.

csinurad &r en selektiv himmare av aterresorptionen av urinsyra och himmar urinsyratransportdren
URATI1. URATI ansvarar for huvuddelen av terresorptionen av filtrerad urinsyra fran tubuluslumen i
njuren. Genom att himma URAT]1 o6kar lesinurad utsondringen av urinsyra och sénker dérigenom
serumurat (S-urat). Lesinurad himmar ocksd OAT4, en urinsyratransportdr som ér involverad i
diuretikainducerad hyperurikemi.

Nir lesinurad kombineras med en xantinoxidashdmmare 6kas urinsyrautsondringen samtidigt som
urinsyraproduktionen minskar, vilket leder till en storre sénkning av S-urat.



Allopurinol ér en xantinoxidashdmmare. Allopurinol och den huvudsakliga metaboliten oxipurinol
sdnker méngden urinsyra i plasma och urin genom att himma xantinoxidas, enzymet som katalyserar
oxidationen av hypoxantin till xantin, och xantin till urinsyra. Férutom att himma purinkatabolismen
hos vissa men inte alla patienter med hyperurikemi, himmas den biosyntetiska nyproduktionen av
puriner via en aterkopplingshdmning av hypoxantin-guanin-fosforibosyltransferas. Andra metaboliter
av allopurinol inkluderar allopurinol-ribosid och oxipurinol-7-ribodsid.

Klinisk effekt och sidkerhet

Effekten av lesinurad 200 mg en gang dagligen studerades i tva randomiserade, dubbelblinda, ‘\QQ
placebokontrollerade kliniska multicenterstudier p& 812 vuxna patienter (11 % av dessa patienter vas Q
dldre, > 65 ar) med hyperurikemi och gikt, i kombination med allopurinol (CLEAR1 och CLEAR2 \
Alla studier pagick i 12 ménader, och patienterna fick forebyggande behandling mot giktattacke
form av kolkicin eller NSAID under de forsta 5 manaderna av lesinuradbehandlingen. %
AN

Duzallo till patienter med otillrdckligt behandlingssvar &O
Till CLEAR1 och CLEAR?2 rekryterades patienter med gikt som stod pé en stabil dgs avaallopurinol pa
minst 300 mg (eller 200 mg vid méttligt nedsatt njurfunktion), hade serumuratwfjd Ver 6,5 mg/dl
och rapporterade minst 2 giktattacker under de senaste 12 méanaderna. Totalt a studierna hade
61 % av patienterna lindrigt eller méttligt nedsatt njurfunktion och 19 % hade to vid baseline.
Patienterna fortsatte sin allopurinolbehandling och randomiserades 1:1:1¢# fa lesinurad 200 mg,
lesinurad 400 mg eller placebo en gang dagligen. o@@

Det priméra effektmattet i bAde CLEAR1 och CLEAR?2 var andNNJtienter som uppnidde en
malniva for serumurat pad mindre 4n 6 mg/dl efter 6 ménader, JQagh studierna uppnadde signifikant
fler patienter som behandlades med lesinurad 200 mg i ko, tion med allopurinol > 300 mg/dag
(= 200 mg/dag hos patienter med mattligt nedsatt njurfu malnivén for serumurat pd mindre &n
6 mg/dl efter 6 ménader och efter 12 ménader, jAimfgagmedeghtienter som fick placebo i kombination
med allopurinol (se tabell 3). \

Stabiliteten hos det bestdende svaret visade att en storre andel av patienterna som behandlades
med lesinurad 200 mg i kombination md& rinol uppnadde mélnivan for serumurat vid varje
besok under 3 méanader 1 foljd (efter é@f 6 manader), jamfort med patienter som behandlades med
placebo i kombination med allopu@l tabell 3).

Tabell 3 Andel patigh¢teNdsom uppnidde mélnivin for serumurat (< 6 mg/dl) med
lesinuragl i Rembination med allopurinol — poolade data frin studierna CLEAR1
och‘%RZ

Xndel patienter som uppfyllde malnivén for Skillnad i andel

&Q\" Is\?r(lé/rr;urat (< 6,0 mg/dl) (95 % K1)

Tidp Placebo + allopurinol Lesinurad 200 mg + Lesinurad 200 mg
allopurinol jamfort med placebo
N= 407 N= 405
@, 6 manader 48 (12 %) 155 (38 %)

0,26
(0,21; 0,32)

0,29
(0,23; 0,36)
0,24
(0,18; 0,31)

6 ménader 104 (26 %) 222 (55 %)

12 ménader 105 (26 %) 203 (50 %)

Nér lesinurad gavs som tillagg till allopurinol orsakade detta en sénkning av de genomsnittliga
serumuratvirdena jaimfort med placebo, vilken bibeholls pa lang sikt hos de patienter som fortsatte
med behandlingen (se figur 1).



Figur 1 Genomsnittliga serumuratvirden i poolade kliniska studier med lesinurad i
kombination med allopurinol hos patienter med otillrickligt svar (S-urat
> 6 mg/dl) med enbart allopurinol

7.5
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Serumurat (mg/dl), medelvérde (SE)

[¢] 1 2 3 4 5 ]

Tid fran baseline i ména
Behandlingsgrupp:  --o-- Placebo + allopurinol, lesinurad 200 mg + allopurinol
K
patienter som behandlades med
fort med placebo i kombination med allopurinol
(CLEARTI: 29 % jamfort med 10 %; CLEAR2:

I var och en av studierna uppnadde en storre ande
lesinurad 200 mg i kombination med allopuringhy
ett serumurat pd mindre &n 5 mg/dl efter 6 1p4

35 % jamfort med 5 %). o

Primdrt effektmdtt hos patienter med neMsatt njurfunktion

I 6verensstammelse med den taggll ulationen uppnadde 56 % av patienterna med létt till mattligt
nedsatt njurfunktion (uppskat L 30-89 ml/min) malnivaerna for serumurat vid manad 6 for
lesinurad 200 mg jamfort % for placebo nér det gavs som tillagg till allopurinol i doser mellan

200 mg och 900 mg.‘ \

Kliniska resultatg @acker som krédvde behandling
Frekvenserna ttacker som krdvde behandling var lag och jamforbar med placebo under de sista
6 manade randomiserade studierna (efter att den forebyggande behandlingen mot giktattacker
hade sattsl&d medianvérden pé noll. I de l&ngsiktiga okontrollerade forléngningsstudierna var
foreko giktattacker som krévde behandling ytterligare minskad hos de 60 % av patienterna
ade forlangningsstudierna och fortsatte behandlingen med lesinurad 200 mg i kombination
opurinol eller febuxostat i upp till ytterligare ett &r.

. @mska resultat — samtidig anvdndning av tiazider
¢ Varaktig serumuratsdnkning observerades hos patienter som fick tiaziddiuretika i placebokontrollerade
kliniska studier i kombination med allopurinol.
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Kliniska resultat — renala hdndelser

I tva 12-méanaders placebokontrollerade provningar med lesinurad i kombination med enbart

allopurinol (placebo), forekom forhdjt serumkreatinin pa mellan 1,5 och 2 génger 6ver baseline hos

4,4 % av patienterna som fick lesinurad 200 mg och hos 2,2 % hos de som fick placebo; forhojt
serumkreatinin pa minst 2 génger over baseline forekom hos 1,5 % av patienterna som fick lesinurad
200 mg och hos 0 % av de som fick placebo. Dessa serumkreatininhdjningar forsvann i allménhet, i de
flesta fall utan behandlingsavbrott. Njurrelaterade biverkningar rapporterades hos patienter som
behandlades med lesinurad 200 mg (4,9 %) jamfort med placebo (4,2 %) och ledde till utséttning av
behandlingen hos 1,0 % for bdda behandlingsgrupperna (se avsnitt 4.4). .
Den mest forekommande njurrelaterade biverkningen var f6rhdjt blodkreatinin (3,7 % med lesinurad \Q
200 mg jamfort med 2,2 % med placebo). Hos patienter med mattligt nedsatt njurfunktion var .
forekomsten av njurrelaterade biverkningar likartad i alla behandlingsgrupper: Lesinurad 200 ma \
(13,4 %) och placebo (12,5 %). Allvarliga njurrelaterade biverkningar, t.ex. akut njursvikt och n
njurfunktion, rapporterades hos patienter som behandlades placebo (0,2 %) men inte hos né,

patienter som fick lesinurad 200 mg.

Data frén de langsiktiga forldngningsstudierna upp till 52 manader visade en njursd r&proﬁl som
var samstdmmig med den som observerades i de placebokontrollerade studlern&

le&mrad 1 kombination
efrolitiasis var den
g (0,5 %) och placebo

Patienter med anamnes pé njursten tilléts att delta i 12-ménadersstudierna
med allopurinol. I dessa studier rapporterades njurstensbiverkningar (av y#
vanligast forekommande) hos patienter som behandlats med lesinur

(1,2 %). &

Kliniska resultat — kardiovaskuldr sdkerhet
I de randomiserade, dubbelblinda, placebokontrollerade k}j studierna med
kombinationsbehandling var forekomsten av patienter n@nsta‘[erade allvarliga kardiovaskuléra
héndelser (kardiovaskulédr dod, icke dodlig hjartinfaglg ellCuke dodlig stroke) per 100 patientérs
exponering 0,60 (95 % konfidensintervall (KI) 0, @1) for placebo och 0,61 (95 % K1 0,15; 2,43)
for lesinurad 200 mg vid samtidig anvéndning llopurinol (CLEARI and CLEAR?2). Nagot
orsakssamband med lesinurad har inte fastsys
I samma prévningar hade alla patienters varlig kardiovaskuldr héndelse som behandlades
med lesinurad 200 mg hjértsvikt, stro hjartinfarkt i anamnesen. Post-hoc-analyser i en
subgrupp patienter med hog kardig @ ar risk vid baseline (definierad som transitorisk ischemisk
)

attack, angina pectoris, h_]aI'tSVl infarkt, perifer vaskuldr sjukdom och/eller stroke) visade att
forekomsten av allvarhga ka ulara héndelser var 0/39 for placebo och 2/43 for lesinurad
200 mg.

Pediatrisk populatlo

Europelska 14 lsmyndlgheten har beviljat undantag frén kravet att skicka in studieresultat for
Duzallo ft per av den pediatriska populationen for behandling och prevention av
hyperurik formatlon om pediatrisk anvéndning finns i avsnitt 4.2).

akokinetiska egenskaper

\&‘L

Lesinurad

Den absoluta biotillgéingligheten for lesinurad &r cirka 100 %. Lesinurad absorberas snabbt efter oral
administrering. Administrering av Duzallo med en fettrik/kaloririk maltid paverkade inte AUC for
lesinurad medan Crax reducerades med 46 % och Timax 0kade frén 2 till 4,5 timmar jamfort med
administrering i fastande tillstand.

I kliniska provningar administrerades lesinurad tillsammans med f6da, eftersom serumuratséinkningen
forbattrades i icke-fastande tillstand (se avsnitt 4.2).

Lesinurad administreras som en 50:50-blandning av lesinuradatropisomerer. Férhallandet mellan
AUC(0-24) for atropisomer 1 och atropisomer 2 var 44:56 eftersom atropisomer 1 genomgar en mer
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omfattande metabolism &n atropisomer 2, vilket gor att atropisomer 1 har en ldgre plasmaexponering
an atropisomer 2.

Allopurinol

Allopurinol absorberas snabbt frdn magtarmkanalen och rapporteras ha en halveringstid i plasma pa

cirka en timme.

Administrering av Duzallo med en fettrik/kaloririk méltid péverkade inte AUC for allopurinol medan

Crmax reducerades med 18 % och Tmax Okade fran 1,25 till 3 timmar jamfort med administrering i

fastande tillstdnd. AUC och Cpax for oxipurinol péverkades inte av foda. Q

Distribution \\

Lesinurad

Lesinurad binds i hog utstrdckning (mer &n 98 %) till plasmaproteiner, frimst albumin. a
Plasmaproteinbindningen péverkas inte pa nagot vésentligt sitt hos patienter med nedsaétadN Cller
leverfunktion. Den genomsnittliga distributionsvolymen vid steady state for lesinurad a201l
efter intravends administrering. Genomsnittlig plasma/blodkvot for AUC och Crax fpr leSnurad var
cirka 1,8, vilket tyder pd att det inte i ngon storre utstrickning penetrerade in iﬁrdelades till

roda blodceller.

Allopurinol

Allopurinol binder i obetydlig grad till plasmaproteiner och dérfor fo Qinte variationer i
proteinbindning ha négon 51gn1ﬁkant effekt pa clearance. Distribygtipn€ghlymen av allopurinol &r cirka
1,6 liter/kg, vilket pekar pé ett relativt omfattande upptag i VaV . Vidvnadskoncentrationerna av
allopurinol har inte rapporterats fér mdnniska, men det &r trol allopurinol och oxipurinol
forekommer i1 hogst koncentrationer i levern och tamsle& , dér xantinoxidasaktiviteten ar hog.

Metabolism \@

Lesinurad
Lesinurad genomgar oxidativ metabolism
intermediéra metaboliten M3c (detekte?‘

cytokrom P450 2C9 (CYP2C9) till den

§! vivo) och metaboliseras direfter av mikrosomalt
epoxidhydrolas (mEH) till metabolit M&; Y P1A1, CYP2C19 och CYP3A bidrar minimalt i
metabolismen av lesinurad. Atropigggner®l metaboliseras i hog grad av CYP2C9 medan atropisomer 2
metaboliseras i minimal utstra v bade CYP2C9 och CYP3A4. Det ar inte ként att
metaboliterna skulle bidra {i @ rads uratsdnkande effekter.

Allopurinol
Allopurinols huvuds metabolit &r oxipurinol. Andra metaboliter av allopurinol inkluderar
allopurlnol—rlbos xipurinol-7-ribodsid.

Ehmlnerl?\g

Lesmu

rance dr 25,6 ml/min (variationskoefficienten, CV= 56 %). Lesinurad ar hoggradigt
etmbundet och har hog renal clearance (jamfort med typisk human glomerulér filtrationshastighet),
ct tyder pa att aktiv sekretion spelar en viktig roll for den renala utsondringen av lesinurad. Inom
dagar efter en engéngsdosering av radioaktivt mérkt lesinurad aterfanns 63 % av administrerad
radioaktiva dos i urinen och 32 % av administrerade radioaktiv dos i faeces. Storre delen av den
radioaktivitet som aterfanns i urinen (> 60 % av dosen) forekom under de forsta 24 timmarna.
Of6randrat lesinurad i urinen stod for cirka 30 % av dosen. Elimineringshalveringstiden (t,,) for
lesinurad var cirka 5 timmar efter en engéngsdos. Lesinurad ackumuleras inte efter upprepade doser.



Allopurinol
Ungefir 20 % av intaget allopurinol utsondras via faeces. Eliminering av allopurinol sker frémst via
metabolisk omvandling till oxipurinol med hjélp av xantinoxidas och aldehydoxidas och mindre 4n
10 % av den ofordndrade aktiva substansen utsondras i urinen. Allopurinol har en halveringstid 1
plasma pa cirka 0,5 till 1,5 timmar.
Oxipurinol dr en mindre potent hdmmare av xantinoxidas &n allopurinol men oxipurinols halveringstid
i plasma ar mycket léngre. Den uppskattas vara mellan 13 och 30 timmar hos ménniska. Dérfor
bibehalls effektiv hdmning av xantinoxidas under en 24-timmarsperiod med en daglig engéngsdos av
allopurinol. Patienter med normal njurfunktion kommer gradvis att ackumulera oxipurinol till dess att
en steady-state plasmakoncentration av oxipurinol uppnas. Sddana patienter som tar 300 mg \Q
allopurinol om dagen kommer i allménhet ha en plasmakoncentration av oxipurinol pé 5-10 mg/lites. Q
Oxipurinol elimineras oforéndrat i urinen men har lang elimineringshalveringstid eftersom det _e
genomgar en tubuldr resorption. Rapporterade halveringstider ligger pa mellan 13,6 till 29 timm
stora skillnaderna i dessa virden kan forklaras av variationer i studiedesign och/eller

o

kreatininclearance hos patienterna.
Linjéritet/icke-linjdritet \
eroende

‘0

Efter upprepad dosering av lesinurad en gang dagligen fanns det inga tecken }x
forédndringar av farmakokinetiska egenskaper och dosproportionaliteten be&pa' .

In vitro-utvérdering av interaktioner o Q

Lesinurad metaboliseras huvudsakligen av CYP2C9 och mEH, *mindre grad av CYP1AL,
CYP2C19 och CYP3A. In vitro ar lesinurad en himmare av 8, men inte av CYP1A2,
CYP2B6, CYP2C9, CYP2C19, CYP2D6, CYP3A4 och essutom inducerar lesinurad CYP2B6
och CYP3A in vitro via konstitutiv androstanreceptor ( regnanreceptor (PXR). In vivo ar

lesinurad varken en hdmmare eller inducerare av C C 2C8, utan en lindrig till mattlig
inducerare av CYP3A. CYP2B6 har inte studerat( 0.

Lesinurad ér ett substrat for OATP1B1, O %“3 och OCT1. In vitro ar lesinurad en hAmmare av
OATPIB1, OATI1, OAT3, OAT4 och vill Kliniskt relevanta plasmakoncentrationer. Aktiviteten
in vivo for OATP1B1, OAT1, OAT3 T1 paverkades emellertid inte av lesinurad. Lesinurad ar
inte en himmare av P—glykoprotei@ , OATP1B3, MRP2, MRP4, OCT2, MATEI1, MATE2-K

och BSEP in vitro.
o . . \
Sarskilda patientgrupper \Q

.
Nedsatt njurfunktiot \
Lesinurad

ENgr ®dministrering av en engéngsdos lesinurad till personer med nedsatt njurfunktion jamfort med
soner med normal njurfunktion var Cnax och AUC for lesinurad 36 % respektive 30 % hogre
RS 00 mg) hos patienter med lindrigt nedsatt njurfunktion (uppskattad CrCL 60-89 ml/min), 20 %
respektive 73 % hogre (200 mg) och 3 % respektive 50 % hogre (400 mg) hos patienter med méttligt
V nedsatt njurfunktion (uppskattad CrCL 30-59 ml/min) och 13 % hogre respektive 113 % hogre
(400 mg) hos patienter med kraftigt nedsatt njurfunktion (uppskattad CrCL < 30 ml/min).

Allopurinol

Clearance for allopurinol och oxipurinol dr kraftigt reducerad hos patienter med forsémrad
njurfunktion vilket leder till hdgre plasmanivaer vid langvarig behandling. Patienter med nedsatt
njurfunktion med kreatininclearance mellan 10 och 20 ml/min hade plasmakoncentrationer av
oxipurinol pa cirka 30 mg/liter efter langtidsbehandling med 300 mg allopurinol per dag. Detta &r
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ungefdr den koncentration som skulle uppnés med doser p&d 600 mg per dag vid normal njurfunktion.
Darfor ér det nodvandigt att reducera dosen allopurinol hos patienter med nedsatt njurfunktion (se
avsnitt 4.2).

Nedsatt leverfunktion

Efter administrering av en engéngsdos av lesinurad pé 400 mg till patienter med lindrigt (Child-Pugh

klass A) eller méttligt (Child-Pugh klass B) nedsatt leverfunktion var Cpax for lesinurad jimforbar med

vad som géllde for personer med normal leverfunktion och AUC for lesinurad var 7 % respektive

33 % hogre. Det finns ingen klinisk erfarenhet av anvéndning hos patienter med kraftigt nedsatt

leverfunktion (Child-Pugh klass C). Q

N

Langsamma CYP2C9-metaboliserare Q
Cirka hélften av en oral dos lesinurad elimineras via CYP2C9-metabolism. Effekten av
CYP2C9-genotypen pé lesinurads farmakokinetik studerades hos 8 friska forsokspersoner o
59 patienter med gikt efter daglig dosering av lesinurad i intervallet 200-600 mg i narvagt)
franvaro av en xantinoxidashdmmare. Vid dosen p& 400 mg, jamfort med snabba
CYP2C9-metaboliserare (CYP2C9 *1/*1 [N= 41]) sag man dkade lesmuradexpone
intermedidra CYP2C9-metaboliserare (CYP2C9 *1/*3 [N= 4], cirka 22 % Oknig}; UC) och hos
langsamma CYP2C9-metaboliserare (CYP2C9 *3/*3 [N= 1], cirka 111 % ok% AUC)
tillsammans med hogre renal utsdéndring av lesinurad. De individuella Var& dock gott och vil
inom det intervall som observerades hos snabba metaboliserare.

R
Patienter som man vet dr eller som missténks vara langsamma CY{ K etaboliserare baserat pd
tidigare anamnes eller erfarenhet av andra CYP2C9-substrat sk@%ﬂda Duzallo med forsiktighet (se
avsnitt 4.4).

Andra sdrskilda patientgrupper g

Baserat pd populationsfarmakokinetisk analys har & ras och etnicitet inte ndgon kliniskt
betydelsefull effekt pa farmakokinetiken for 1651 aserat pa simuleringar av farmakokinetiska
modeller forutses att patienter med maéttligt ne urfunktlon och reducerad CYP2C9-aktivitet
(samtidig administrering av en CYP2C9-hd Her en langsam CYP2C9-metaboliserare) far en
Okning av AUC pa cirka 200 % ]amfon% al njurfunktion och opaverkad CYP2C9-aktivitet.

Farmakokinetik hos dldre patienter,

Allopurinols kinetik forvéntas & ndras forutom vid forsémrad njurfunktion (se avsnitt 5.2
Nedsatt njurfunktion).

5.3 Prekliniska sz‘ke{\ppglfter

Lesinurad \@

Géngse st eende sikerhetsfarmakologi, allméntoxicitet, gentoxicitet, karcinogenicitet,
reprodukty ekter och effekter pa utveckling visade inte négra sirskilda risker for ménniska.

Al

purforsok resulterade 1dngtidsanvéndning av hoga doser allopurinol i att xantinutféllningar bildades,

RS &(et ledde till férdndringar i urinvdgarna.

V Inga beldgg f6r mutagen eller karcinogen potential har visats 1 hittills genomforda in vitro- och in
vivo-studier.

En studie pd mdss som fick intraperitoneala doser pa 50 eller 100 mg/kg p& dag 10 eller 13 av
driktigheten resulterade i abnormaliteter hos fostren. I en liknande studie pé réattor som fick 120 mg/kg
pa dag 12 av driktigheten observerades emellertid inga abnormaliteter.



Omfattande studier med hoga doser peroralt allopurinol hos moss upp till 100 mg/kg/dag, rattor upp
till 200 mg/kg/dag och kaniner upp till 150 mg/kg/dag under dag 8 till 16 av dréktigheten visade inga

teratogena effekter.

6. FARMACEUTISKA UPPGIFTER
6.1 Forteckning dver hjilpimnen
Tablettkdrna

Hydroxiypropylcellulosa

Mikrokristallin cellulosa
Laktosmonohydrat

Krospovidon

Magnesiumstearat

Tablettdragering

Hypromellos
Titandioxid (E171)

S
Triacetin ’%Q

Gul jarnoxid (E172) \&
Rad jarnoxid (E172) 6
6.2 Inkompatibiliteter QO

Ej relevant @
6.3 Hallbarhet g&

L 4

S

6.4 Sarskilda fﬁrvaringsanvis@ar

3ar

Inga sérskilda forvaringsagvaln\gar.
6.5 Forpackningge ch innehall

Ogenomskinligt %;er PVC/PVdC/aluminium).
Férpackning@l 0, 30 eller 100 filmdragerade tabletter.

Eventu mer inte alla forpackningsstorlekar att marknadsforas.

6u®irskilda anvisningar for destruktion

@dnvéint lakemedel och avfall ska kasseras enligt gillande anvisningar.
. %
*

\/’0

7. INNEHAVARE AV GODKANNANDE FOR FORSALJNING

Griinenthal GmbH
ZieglerstraB3e 6
52078 Aachen
Tyskland

Tel.: +49-241-569-0



8. NUMMER PA GODKANNANDE FOR FORSALJNING

EU/1/18/1300/001
EU/1/18/1300/002
EU/1/18/1300/003
EU/1/18/1300/004
EU/1/18/1300/005

EU/1/18/1300/006 . Q@

. Q
9. DATUM FOR FORSTA GODKANNANDE/FORNYAT GODKANNANDE RS \\

Datum for det forsta godkdnnandet:

10. DATUM FOR OVERSYN AV PRODUKTRESUMEN

.
*

Ytterligare information om detta lédkemedel finns pa Europeiska lékemedelsn@etens webbplats

http://www.ema.europa.eu. \
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BILAGA I 8&®

TILLVERKARE SOM ANSVARAR FOR FRIS ANDE AV
TILLVERKNINGSSATS

VILLKOR ELLER BEGRANSN INGA@ TILLHANDAHALLANDE OCH
ANVANDNING

OVRIGA VILLKOR OCH QODKANNANDET FOR FORSALJNING

ANVANDNING AV LA DLET
. \Q
>

VILLKOR ELLER BEG%é 1& NGAR AVSEENDE EN SAKER OCH EFFEKTIV
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A. TILLVERKARE SOM ANSVARAR FOR FRISLAPPANDE AV
TILLVERKNINGSSATS

Namn och adress till tillverkare som ansvarar for frisldppande av tillverkningssats

Griinenthal GmbH
Zieglerstrafie 6

52078 Aachen
Tyskland . Q

. Q
B.  VILLKOR ELLER BEGRANSNINGAR FOR TILLHANDAHALLANDE OCH o \\
ANVANDNING @.

Receptbelagt likemedel. (an

C. OVRIGA VILLKOR OCH KRAV FOR GODKANNANDET FOR E@LJNING
. Periodiska sikerhetsrapporter \

Kraven for att limna in periodiska sikerhetsrapporter for detta likemy nges i den forteckning
over referensdatum for unionen (EURD-listan) som foreskrivs 1 gty c.7 i direktiv 2001/83/EG
och eventuella uppdateringar och som offentliggjorts p& webbp for europeiska ldkemedel.

Innehavaren av godkénnandet for forsédljning ska ldmna i (@6rsta periodiska sdkerhetsrapporten
for detta likemedel inom 6 manader efter godkénnandet.%

D. VILLKOR ELLER BE"GRAN SNING, VSEENDE EN SAKER OCH EFFEKTIV
ANVANDNING AV LAKEMEDL

*
*
. Riskhanteringsplan \‘%‘

Innehavaren av godkénnandet g $grfiljning ska genomfora de erforderliga

farmakovigilansaktiviteter ocwN{rder som finns beskrivna i den dverenskomna

riskhanteringsplanen (Risk agement Plan, RMP) som finns i modul 1.8.2 i godkdnnandet for

forsdljning samt evenfuafla efterfoljande dverenskomna uppdateringar av riskhanteringsplanen.
*

En uppdaterad ri*:a&ngsplan ska ldmnas in

. pa be ér@ uropeiska ldkemedelsmyndigheten,
. ar g cringssystemet dndras, sérskilt efter att ny information framkommit som kan leda till
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UPPGIFTER SOM SKA FINNAS PA YTTRE FORPACKNINGEN

YTTERKARTONG

1. LAKEMEDLETS NAMN

Duzallo 200 mg/200 mg filmdragerade tabletter

allopurinol/lesinurad o Q\

2. DEKLARATION AV AKTIV(A) SUBSTANS(ER) %
. K
Varje filmdragerad tablett innehaller 200 mg allopurinol och 200 mg lesinurad @
3. FORTECKNING OVER HJALPAMNEN (\‘ N
Innehéller laktos. Se bipacksedeln for ytterligare information. Q\o
TN l

4. LAKEMEDELSFORM OCH FORPACKNINGSSTURMNCK

\J
10 filmdragerade tabletter : O

30 filmdragerade tabletter
100 filmdragerade tabletter @

5.  ADMINISTRERINGSSATT OC%@!ISTRERINGSVAG
Lis bipacksedeln fore anvéndning. \@b

Ska sviljas. Q

6. SARSK{LD & INS} OM ATT LAKEMEDLET MASTE FORVARAS UTOM SYN-
OCH RAC FOR BARN

Forvaras ué@ och riackhall for barn.

O
| 7. ~AARIGA SARSKILDA VARNINGAR OM SA AR NODVANDIGT
g

N
- \&@ UTGANGSDATUM

\/ EXP
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9. SARSKILDA FORVARINGSANVISNINGAR

10. SARSKILDA FORSIKTIGHETSATGARDER FOR DESTRUKTION AV EJ ANVANT
LAKEMEDEL OCH AVFALL I FOREKOMMANDE FALL

11. INNEHAVARE AV GODKANNANDE FOR FORSALJNING (NAMN OCH ADRESS) \ Q
. Q

Griinenthal GmbH . Q\

Zieglerstraf3e 6 . \

52078 Aachen ’@

Tyskland %

e
12. NUMMER PA GODKANNANDE FOR FORSALINING N |
AN
EU/1/18/1300/001 30 filmdragerade tabletter @
EU/1/18/1300/002 100 filmdragerade tabletter
EU/1/18/1300/005 10 filmdragerade tabletter Q’\.
*
*
N | @
13. TILLVERKNINGSSATSNUMMER AN

O
O

| 14.  ALLMAN KLASSIFICERING FOR FOQ¥MRIVNING |
N

| 15.  BRUKSANVISNING (@Q |
N

]
| 16. INFORMATION I P FT |

'y
duzallo 200 mg/200 I’ngﬁ\
(o)
‘ 17.  UNIK IP%FITETSBETECKNING — TVADIMENSIONELL STRECKKOD

\Y4
Tvédimen streckkod som innehaller den unika identitetsbeteckningen.

NIK IDENTITETSBETECKNING — I ETT FORMAT LASBART FOR MANSKLIGT

l 0GA
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UPPGIFTER SOM SKA FINNAS PA BLISTER ELLER STRIPS

BLISTER
1. LAKEMEDLETS NAMN |
Duzallo 200 mg/200 mg filmdragerade tabletter . Q b
allopurinol/lesinurad . Q\

‘0
2. INNEHAVARE AV GODKANNANDE FOR FORSALJNING %'

RN
Griinenthal GmbH &O
A 4

3. UTGANGSDATUM g@‘ |

’?OQ

' |
4. TILLVERKNINGSSATSNUMMER 8&
Lot QO
_ .
5.  OVRIGT ¢V
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“®.$EXP

UPPGIFTER SOM SKA FINNAS PA YTTRE FORPACKNINGEN

YTTERKARTONG

1. LAKEMEDLETS NAMN |

Duzallo 300 mg/200 mg filmdragerade tabletter Q

allopurinol/lesinurad . Q
<A\

2.  DEKLARATION AV AKTIV(A) SUBSTANS(ER) 0@\)

Varje filmdragerad tablett innehaller 300 mg allopurinol och 200 mg lesinurad "OK%

3. FORTECKNING OVER HJALPAMNEN R |

Innehaller laktos. Se bipacksedeln for ytterligare information.

oL

*
4. LAKEMEDELSFORM OCH F()RPACKNINGSSTOQ@

10 filmdragerade tabletter b

30 filmdragerade tabletter : 0

100 filmdragerade tabletter

5. ADMINISTRERINGSSATT OCH A@ISTRERINGSVAG
"rz?
N

6. SARSKILD VA;IM OM ATT LAKEMEDLET MASTE FORVARAS UTOM SYN-

Las bipacksedeln fore anvéndning.

Ska sviljas.

OCH RAC FOR BARN

[
Forvaras utom %gch rackhall for barn.

| 7. WQA SARSKILDA VARNINGAR OM SA AR NODVANDIGT |
N

?)° UTGANGSDATUM |
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9. SARSKILDA FORVARINGSANVISNINGAR

10. SARSKILDA FORSIKTIGHETSATGARDER FOR DESTRUKTION AV EJ ANVANT
LAKEMEDEL OCH AVFALL I FOREKOMMANDE FALL

11. INNEHAVARE AV GODKANNANDE FOR FORSALJNING (NAMN OCH ADRESS) \ Q
. Q

Griinenthal GmbH . Q\

Zieglerstraf3e 6 . \

52078 Aachen ’@

Tyskland %

e
12. NUMMER PA GODKANNANDE FOR FORSALINING N |
AN
EU/1/18/1300/003 30 filmdragerade tabletter @
EU/1/18/1300/004 100 filmdragerade tabletter
EU/1/18/1300/006 10 filmdragerade tabletter Q’\.
*
*
N | @
13. TILLVERKNINGSSATSNUMMER AN

O
O

| 14.  ALLMAN KLASSIFICERING FOR FOQ¥MRIVNING |
N

| 15.  BRUKSANVISNING (@Q |
N

]
| 16. INFORMATION I P FT |

'y
duzallo 300 mg/200 I’ngﬁ\
(o)
‘ 17.  UNIK IP%FITETSBETECKNING — TVADIMENSIONELL STRECKKOD

\Y4
Tvédimen streckkod som innehaller den unika identitetsbeteckningen.

NIK IDENTITETSBETECKNING — I ETT FORMAT LASBART FOR MANSKLIGT

l 0GA
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UPPGIFTER SOM SKA FINNAS PA BLISTER ELLER STRIPS

BLISTER

1. LAKEMEDLETS NAMN |

Duzallo 300 mg/200 mg filmdragerade tabletter q
allopurinol/lesinurad . Q
2.  INNEHAVARE AV GODKANNANDE FOR FORSALJNING 0@\3

Griinenthal GmbH . @

3.  UTGANGSDATUM o ( . \

EXP &G )

4. TILLVERKNINGSSATSNUMMER N | '
Lot Ob

5.  OVRIGT
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Bipacksedel: Information till patienten

Duzallo 200 mg/200 mg filmdragerade tabletter
allopurinol/lesinurad

vDetta lakemedel ar foremal for utdkad dvervakning. Detta kommer att gora det mdjligt att snabbt
identifiera ny sikerhetsinformation. Du kan hjélpa till genom att rapportera de biverkningar du Q
eventuellt far. Information om hur du rapporterar biverkningar finns i slutet av avsnitt 4. . Q

Lis noga igenom denna bipacksedel innan du boérjar ta detta likemedel. Den innehéller N Q
information som ir viktig for dig. o \\
- Spara denna information, du kan behova ldsa den igen. %
- Om du har ytterligare fragor vind dig till lékare eller apotekspersonal. %
- Detta ladkemedel har ordinerats enbart at dig. Ge det inte till andra. Det kan skad ob%ven om
de uppvisar sjukdomstecken som liknar dina.
- Om du far biverkningar, tala med ldkare eller apotekspersonal. Detta giller dyen eentuella
biverkningar som inte ndmns i denna information. Se avsnitt 4. ¥

O
I denna bipacksedel finns information om foljande: \'&

Vad Duzallo ar och vad det anvinds for ‘%Q

Vad du behover veta innan du tar Duzallo
Hur du tar Duzallo 6

Eventuella biverkningar

Hur Duzallo ska forvaras QO

S

Forpackningens innehall och 6vriga upplysningar

1. Vad Duzallo ir och vad det anviinds fQ

. o . * . . . . .
Duzallo innehaller de aktiva substanseﬁ@lrmol och lesinurad och anvénds for att behandla gikt
hos vuxna patienter om gikten inte k% olleras med enbart allopurinol. Gikt 4r en typ av
ledinflammation som orsakas av epegnsamling av urinsyrakristaller runt lederna. Genom att sinka

méngden urinsyra i blodet stop allo denna ansamling och kan forhindra ytterligare skador pa
lederna. .

*
2. Vad du behﬁ@a innan du tar Duzallo

Ta inte Du al@

- om ergisk mot allopurinol, lesinurad eller ndgot annat innehéllsémne i detta likemedel
( vsnitt 6)

- u har tumdrlyssyndrom — en snabb nedbrytning av cancerceller som kan ge hoga halter av

msyra
om du har Lesch-Nyhans syndrom — en sillsynt érftlig sjukdom som bérjar i barndomen och
0 som gor att det finns for mycket urinsyra i blodet

% om dina njurar fungerar mycket daligt eller om du har terminal njursvikt (nér njurarna inte
langre fungerar tillrdckligt bra for att uppfylla kroppens behov)

- om du har fatt ett njurtransplantat

- om du behandlas med dialys.

Varningar och forsiktighet
Tala med lékare eller apotekspersonal innan du tar Duzallo om:

- du har eller har haft hjartsvikt eller andra hjartproblem
- om gikten forvérras.

32



<

Vissa ménniskor kan fa fler giktattacker (plotslig eller svér smérta och svullnad i en led, som
ocksa kallas skov) nér de borjar anvinda Duzallo och under de forsta veckorna eller manaderna av
behandlingen. Om det hdnder ska du fortsitta att ta Duzallo och tala med lékare eller apotekspersonal.
Likemedlet har fortfarande en urinsyrasdankande effekt. Med tiden kommer giktattackerna mer sillan
om du fortsétter att ta Duzallo enligt ldkarens anvisningar. Din ldkare kanske ger dig andra lakemedel
for att forebygga eller behandla symtom pé akuta giktattacker och kommer att tala om for dig hur
lange du ska ta dessa andra ldkemedel.

- om du har skoldkortelrubbningar Q
. Q

Utslag och symtom i huden \

Allvarliga hudutslag (6verkénslighetssyndrom, Stevens-Johnsons syndrom, toxisk epidermal nekrokys)Q

har féorekommit hos patienter som tagit allopurinol. Utslagen kan omfatta sar i mun, hals, nésa, o

konsorgan samt 6goninflammation (rdda och svullna 6gon). Dessa allvarliga hudutslag foregés

influensaliknande symtom som feber, huvudvérk, ont i kroppen. Utslagen kan tidcka stora de

kroppen med blasor och hudavflagning. Dessa allvarliga hudreaktioner kan vara vanlig

. personer med hankinesiskt, thaildndskt eller koreanskt ursprung &‘

. personer som har problem med njurarna och tar detta ldkemedel tillsammans gredNiuretika
(l&kemedel som Okar urinproduktionen) Ny

Om du farhudutslag eller tecken pa dessa hudreaktioner ska du genast sluta @ likemedel, och

omedelbart kontakta lidkare. \

>

Njurproblem A

Duzallo kan orsaka allvarliga njurproblem (se avsnitt 4). Din lakgr 1@1& att kontrollera hur bra
dina njurar fungerar fére och under behandlingen med Duzallo.are kan Overvéga att avbryta
behandlingen med Duzallo om dina blodprover tyder pé forépd @ ar i njurfunktionen eller om du fér
symtom pa njurproblem. Eventuellt sdjer din l1ékare till d prja med Duzallo igen nér

njurfunktionen har forbéttrats.

Barn och ungdomar
Duzallo rekommenderas inte till barn och ung@& under 18 ar.

Andra likemedel och Duzallo 0y

Tala om for ldkare eller apotekspersoxu du tar, nyligen har tagit eller kan ténkas ta andra
lakemedel. Anledningen till detta dgatt Buzallo kan paverka funktionen hos vissa andra ldkemedel. En
del andra ldkemedel kan ockse‘iﬁK hur Duzallo fungerar.

Tala om for ldkare eller ap‘(&%rsonal om du tar nigot av foljande:
.
acetylsalicylsY &jr att lindra feber och smiérta — i doser ver 325 mg om dagen

lakemedelypr albehandla hogt blodtryck, t.ex. ACE-hdmmare, vitskedrivande medel
(diure‘?@' medel som Okar urinproduktionen) och kalciumblockerare t.ex. amlodipin

- lak r att behandla hogt kolesterol, t.ex. simvastatin
- ﬂu\%z 1 — for att behandla svampinfektioner

ron — for att behandla problem med hjértrytmen
- roinsyra, valpromid, fenytoin eller karbamazepin — for att forebygga epileptiska anfall,
&fektiva storningar och migrén
@ bupropion — for att behandla depression eller for att hjélpa dig att sluta roka
% sildenafil — for att behandla erektionsproblem hos mén

preventivimedel — anvénds for att forhindra graviditet, t.ex. p-piller, p-sprutor, p-pléster och p-

stavar
antikoagulationsmedel av kumarintyp — for att forhindra och behandla blodproppar
antibiotika sdsom ampicillin eller amoxicillin
lakemedel for att behandla aids/HIV t.ex. didanosin, efavirenz
klorpropamid, anvénds for att behandla diabetes
teofyllin, anvinds for att behandla andningsproblem
- lakemedel som anvénds for att himma immunsvaret (immunsuppressiva likemedel) t.ex.
ciklosporin, azatioprin

9
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- vidarabin, anvinds for behandling av herpes eller vattkoppor

- cytostatika (t.ex. cyklofosfamid, doxorubicin, bleomycin, prokarbazin, alkylerande medel,
merkaptopurin) anvinds for att behandla cancer eller reumatiska sjukdomar

- aluminiumhydroxid, anvénds for att behandla halsbridnna och sura uppstotningar (det bor ga
minst 3 timmar mellan intag av dessa bada lakemedel)

Om négot av ovanstdende stimmer in pa dig (eller om du 4r osdker) ska du tala med ldkare eller

apotekspersonal innan du tar Duzallo. Q
. Q

Graviditet och amning \
Om du ar gravid eller ammar, tror att du kan vara gravid eller planerar att skaffa barn, radfréga likase Q
eller apotekspersonal innan du anvénder detta ldkemedel. Duzallo bor undvikas under gravidite‘&o

Rédfraga lakaren. %

Duzallo rekommenderas inte under amning eftersom allopurinol passerar 6ver i bréstmj@b

inte tillforlitliga nir Duzallo tas samtidigt. Alternativa preventivmetoder bor 6 s. Radfraga

lakaren. &
W

Korformiaga och anviindning av maskiner
Duzallo kan fa dig att kéinna dig somnig, yr eller ostadig. Om detta @?5@ ska du inte kora bil eller

anvinda maskiner. | l

Hormonella preventivmedel (detta inkluderar p-piller, p-sprutor, p-plaster och p—stagr) eventuellt

Duzallo innehéller laktos
Dugzallo-tabletter innehéller laktos (en sorts socker). Om @tél vissa sockerarter ska du kontakta
din ldkare innan du tar denna medicin.

eller apotekspersonalens anvisningar. Styrkan pa
redan tas som enskild(a) tablett(er) och faststélls av
1g om ytterligare dos av allopurinol fortfarande behovs.

3. Hur du tar Duzallo

Anvind alltid detta ldkemedel enligt 14
Duzallo viljs baserat pa dosen allopu¥y
lakaren. Lékaren kommer att tala o fo

Duzallo ér en tablett som s‘ka &om munnen. Rekommenderad dos &r 1 tablett en ging dagligen,
pa morgonen.

.
Ta inte mer &n 1 tabT@ dagen.

Svilj tabletten mxﬂd vatten efter frukost pd morgonen. Drick riklig méngd vatten under dagen for att
i i jursten.

git for stor miangd av Duzallo
tagit for stor méngd av detta likemedel ska du tala med en ldkare eller &ka till ndrmaste
. Du kan ma illa, krékas, kénna dig yr eller fa diarré.

m du har glomt att ta Duzallo
Ta inte dubbel dos for att kompensera for glomd dos. Vinta och ta nésta dos Duzallo ndsta morgon.

Om du slutar att ta Duzallo

Sluta inte att ta Duzallo utan att forst tala med din lékare, &ven om du kénner dig battre.
Om du har ytterligare fragor om detta likemedel, kontakta lékare eller apotekspersonal.
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4. Eventuella biverkningar

Liksom alla lakemedel kan detta lakemedel orsaka biverkningar, men alla anvéndare behdver inte fa
dem.

Allvarliga biverkningar

Njurproblem

Om du uppmérksammar nagon av foljande biverkningar ska du sluta ta Duzallo och uppséka en .
likare omedelbart eftersom de kan vara tecken pé ett problem med dina njurar — du kan behdva akut \Q
medicinsk vard. .

Tecken kan innefatta: R \\
Mindre vanliga — kan forekomma hos upp till 1 av 100 anvindare ®

- smirta i sidan (nedanfor revbenen och ovanfor hoftbenet), %

- illamaende, o K

- krakningar, &O

- forédndringar 1 hur du kissar eller svarigheter att kissa,

- trétthet, sjukdomskénsla eller aptitldshet. .é

Overkiinslighet &

Om far en Overkénslighetsreaktion (allergisk reaktion), sluta ta Duzallo \pppsiik genast liikare.

Tecken kan innefatta: o G

Mindre vanliga — kan forekomma hos mindre dn 1 av 100 anvinda e%

- fjéllande hud, varbolder eller sariga lappar och mun

- mycket sillsynta symtom kan innefatta plotslig pipand @ing, hjartklappning eller tryck dver
brostet och kollaps.

- feber, hudutslag, ledvirk och onormala blod- och @éirden (detta kan vara tecken pa en
overkianslighetsreaktion som drabbar flera or

Sdllsynta — kan forekomma hos upp till 1 av 1 00

- potentiellt livshotande hudutslag (Steve
till en borjan upptrader som rodaktig

dare
sons syndrom, toxisk epidermal nekrolys) som
eller runda flackar ofta med centrerade bldsor pé

balen. Ytterligare tecken att varas t&n om inkluderar:
o  sarimun, hals, néisa,’% an samt 6goninflammation (r6da och svullna 6gon)

o omfattande blasor gller Mallning i huden
o influensalikna tom

Mycket sdllsynta - kan f(’)’rgko os upp till 1 av 10 000 anvindare
- svullnad i ldppar, tun@sikte, hals, svilj- eller andningssvarigheter eller rdda, upphojda

kliande hud-/n§ss@utsldg (angioddem)

- Duzallo kan %3 blodet, vilket kan gora att du fir blamérken léttare &n vanligt eller att du
fér ont i halgen &dr andra tecken pé en infektion. Dessa effekter upptrader vanligtvis hos
patienter@ ver- eller njurproblem (agranulocytos).

Andra bi ngar

Va Q(an forekomma hos upp till 1 av 10 anvindare
orhdjda nivéer skoldkortelhormon i blodet
influensa

% huvudvark

- blodprover som visar forhojt kreatinin (vilket kan vara ett tecken pa njurproblem)
- halsbrénna (sura uppstdtningar)

- hudutslag

Mindre vanliga — kan forekomma hos upp till 1 av 100 anvindare
- njursten
- forsémrad njurfunktion
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- hudreaktioner, inklusive rodnad, klédda i huden, upphdjda utslag (nésselutslag) och hudutslag vid
solexponering

- uttorkning (forlust av alltfor mycket vétska fran kroppen)

- illamaende eller krakningar

- diarré

- onormala levervérden.

Sdllsynta — kan forekomma hos upp till 1 av 1 000 anvindare

- leversjukdom (hepatit). . QQ

Mycket sdllsynta - kan férekomma hos upp till 1 av 10 000 anvindare 8 Q
- brostsmérta, langsamma hjértslag, hogt blodtryck eller 1&g puls R \\
- blodkrakning (dterkommande hematemes), fetthaltig avforing (steatorré), %

- inflammation i munnens slemhinnor (stomatit), fordndrad avforingsfrekvens %
(fordndrade tarmrorelser) R K

- héravfall eller -missfargning &O

- onormal glukosmetabolism (diabetes, din ldkare kan vilja méta din blodsockegniv
for att kontrollera om detta sker) Ny {

- forhojda kolesterolnivéer i blodet (hyperlipidemi) O

- depression
- koma \0
- svaghet, domningar, ostadighet, oférmaga att réra musklerna (@wmng) eller

forlorat medvetande
- okontrollerade muskelrorelser (ataxi) %
- stickande, kittlande eller brannande kénsla i huden (pa @
- huvudvérk, yrsel, somnighet eller synstdrningar 6

- grumliga 6gon (katarakt) q
- smakforandringar
- blod i urinen (hematuri), @

- manlig infertilitet eller erektil dysfunkti
- forstorade brostkortlar, hos bade méim nnor

- vétskeansamling som leder till sx% ydem) sérskilt i fotlederna

- muskelvirk, \
- smartsam varbold i huden,

- skada p& nerverna vilket aka domningar, smérta och svaghet.

biverkningar som intgMdns i denna information. Du kan ocksa rapportera biverkningar direkt via det
nationella rappogrindefystemet listat i bilaga V. Genom att rapportera biverkningar kan du bidra till
att 0ka informaga om lédkemedels sikerhet.

Rapportering av biverkn’@
Om du far biverkningargala ed likare eller apotekspersonal. Detta géller dven eventuella

5. @Qzallo ska forvaras
F@ detta ldkemedel utom syn- och réckhall for barn.

. nvands fore utgdngsdatum som anges pa kartongen eller blisterfolien efter EXP. Utgéngsdatumet &r
‘@ den sista dagen i angiven manad.

V Inga sérskilda forvaringsanvisningar.

Likemedel ska inte kastas i avloppet eller bland hushallsavfall. Frdga apotekspersonalen hur man
kastar ldkemedel som inte ldngre anvénds. Dessa atgérder ér till for att skydda miljon.
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6. Forpackningens innehéll och 6vriga upplysningar

Innehéllsdeklaration

De aktiva substanserna &r allopurinol och lesinurad.

Varje Duzallo 200 mg/200 mg filmdragerad tablett innehaller 200 mg allopurinol och 200 mg
lesinurad.

Ovriga innehéllsdmnen &r:

- tablettkérna: hydroxipropylcellulosa, mikrokristallin cellulosa, laktosmonohydrat, krospovidon, . Q
magnesiumstearat

- filmdragering: hypromellos, titandioxid (E171), triacetin, gul jarnoxid (E172), r6d jarnoxid

(E172) N Q\
D

Likemedlets utseende och forpackningsstorlekar %
Duzallo 200 mg/200 mg filmdragerade tabletter dr ljusrosa, ovala tabletter priglade med¢, & ”
och ”AL0O200” pa den ena sidan.

Duzallo 200 mg/200 mg tabletter finns tillgéingliga i blisterforpackningar med Lﬁ&ch 100 tabletter.

Eventuellt kommer inte alla forpackningsstorlekar att marknadsforas. \

>

Innehavare av godkiinnande for forsiljning och tillverkare . ®Q

Griinenthal GmbH

Zieglerstraf3e 6 %
52078 Aachen 6
Tyskland
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Kontakta ombudet for innehavaren av godkdnnandet for forsdljning om du vill veta mer om detta

lakemedel:

Belgié/Belgique/Belgien
S.A. Griinenthal N.V.
Lenneke Marelaan 8

1932 Sint-Stevens-Woluwe

Belgi¢/Belgique/Belgien

Tél/Tel: + 32 (0)2 290 52 00

beinfo@grunenthal.com

Bbarapus
Griinenthal GmbH
Ten.: +49 241 569-0

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 Gmb

Tel: + 49 24\
D

ehthal GmbH
:+49 241 569-0

Espaiia

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

Tel: +34 (91) 301 93 00

<&
&8
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Lietuva
Griinenthal GmbH
Tel: +49 241 569-0

. @\ﬁ\g
o

Luxembourg/Luxemburg
S.A. Griinenthal N.V. .
Lenneke Marelaan 8 ‘O
1932 Sint-Stevens-Woluwe &
Belgié/Belgique/Belgien 0, K
Tél/Tel: + 32 (0)2 290 5 O

beinfo@grunenthal.com

Magyarorszag , Q\'

Grinenthal Gm

Tel.: +49 é%ﬁ

Malta .

D 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 AS
C.J. Hambros Plass 2C
0164 Oslo

TIf: + 47 22996054

Osterreich

Griinenthal GmbH

Campus 21, Liebermannstraie A01/501
2345 Brunn am Gebirge

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

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



France

Laboratoires Griinenthal SAS
Immeuble Euréka

19 rue Ernest Renan

CS 90001

F- 92024 Nanterre Cedex
Tél: + 33 (0)1 41 49 45 80

Hrvatska
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

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

] Andrades senast

\
O

Portugal

Griinenthal, S.A.

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

Tel: +351/214 72 63 00

Romania . Q
Griinenthal GmbH \Q
Tel: + 49 241 569-0 . Q

&
Slovenija ‘®\.\
Griinenthal GmbH 6
Tel: +49 241 569-0 R K

Slovenska republi \o
Griinenthal G
Tel: +49 241 §

Suomi/Ejfla)

Gri GmbH
Pu@*— 49 241 569-0

rige
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@grunenthal.com

Denna bi?
Ytterli ormation om detta ldkemedel finns p& Europeiska lidkemedelsmyndighetens webbplats

ht .ema.europa.eu.

ES
BNX
N
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Bipacksedel: Information till patienten

Duzallo 300 mg/200 mg filmdragerade tabletter
allopurinol/lesinurad

vDetta lakemedel &r foremal for utdkad dvervakning. Detta kommer att gora det mdjligt att snabbt
identifiera ny sikerhetsinformation. Du kan hjélpa till genom att rapportera de biverkningar du
eventuellt far. Information om hur du rapporterar biverkningar finns i slutet av avsnitt 4.

oD
Lis noga igenom denna bipacksedel innan du boérjar ta detta likemedel. Den innehéller \Q
information som ir viktig for dig. N Q
- Spara denna information, du kan behova ldsa den igen. o \\
- Om du har ytterligare fragor vind dig till lékare eller apotekspersonal. %
- Detta ladkemedel har ordinerats enbart at dig. Ge det inte till andra. Det kan skada de @ om
de uppvisar sjukdomstecken som liknar dina. o I&
- Om du fér biverkningar, tala med ldkare eller apotekspersonal. Detta giller éivelKQuella
biverkningar som inte ndmns i denna information. Se avsnitt 4.

AN
I denna bipacksedel finns information om foljande: @

Vad Duzallo ar och vad det anvinds for Q
Vad du behover veta innan du tar Duzallo ‘%

Hur du tar Duzallo N\ l
Eventuella biverkningar 6
Hur Duzallo ska forvaras

Forpackningens innehall och dvriga upplysningar QO

A S

1. Vad Duzallo ir och vad det anvinds fﬁr@

Duzallo innehéller de aktiva substanserna
hos vuxna patienter om gikten inte k. lleras med enbart allopurinol. Gikt &r en typ av
ledinflammation som orsakas av en an g av urinsyrakristaller runt lederna. Genom att séinka
méngden urinsyra i blodet stoppar@za o denna ansamling och kan forhindra ytterligare skador pa

lederna. \
©

2. Vad du behiiyeikta innan du tar Duzallo

1 och lesinurad och anvinds for att behandla gikt

Ta inte Duzallo?
- om dy & isk mot allopurinol, lesinurad eller ndgot annat innehallsdmne i detta ladkemedel

(an itt 6)
- 0 %r tumorlyssyndrom — en snabb nedbrytning av cancerceller som kan ge hoga halter av
yra
- du har Lesch-Nyhans syndrom — en séllsynt drftlig sjukdom som borjar i barndomen och
om gor att det finns for mycket urinsyra i blodet
@ om dina njurar fungerar mycket daligt eller om du har terminal njursvikt (nér njurarna inte
% langre fungerar tillrdckligt bra for att uppfylla kroppens behov)
- om du har fatt ett njurtransplantat
- om du behandlas med dialys.

Varningar och forsiktighet
Tala med lékare eller apotekspersonal innan du tar Duzallo om:

- du har eller har haft hjartsvikt eller andra hjartproblem
- om gikten forvérras.
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<

Vissa ménniskor kan fa fler giktattacker (plotslig eller svér smérta och svullnad i en led, som
ocksa kallas skov) nér de borjar anvinda Duzallo och under de forsta veckorna eller manaderna av
behandlingen. Om det hdnder ska du fortsitta att ta Duzallo och tala med lékare eller apotekspersonal.
Lakemedlet har fortfarande en urinsyrasédnkande effekt. Med tiden kommer giktattackerna mer sillan
om du fortsétter att ta Duzallo enligt 1ikarens anvisningar. Din ldkare kanske ger dig andra lakemedel
for att forebygga eller behandla symtom pé akuta giktattacker och kommer att tala om for dig hur
lange du ska ta dessa andra ldkemedel.

- om du har skoldkortelrubbningar Q
. Q

Utslag och symtom i huden \

Allvarliga hudutslag (6verkénslighetssyndrom, Stevens-Johnsons syndrom, toxisk epidermal nekrokys)Q

har féorekommit hos patienter som tagit allopurinol. Utslagen kan omfatta sar i mun, hals, nésa, o

konsorgan samt 6goninflammation (rdda och svullna 6gon). Dessa allvarliga hudutslag foregés

influensaliknande symtom som feber, huvudvérk, ont i kroppen. Utslagen kan técka stora de

kroppen med blasor och hudavflagning. Dessa allvarliga hudreaktioner kan vara vanlig

. personer med hankinesiskt, thaildndskt eller koreanskt ursprung &‘

. personer som har problem med njurarna och tar detta likemedel tillsammans gredNiuretika
(l&kemedel som Okar urinproduktionen) Ny

Om du farhudutslag eller tecken pa dessa hudreaktioner ska du genast sluta @1 likemedel, och

omedelbart kontakta lidkare. \

>

Njurproblem A

Duzallo kan orsaka allvarliga njurproblem (se avsnitt 4). Din lakgr 1@1& att kontrollera hur bra
dina njurar fungerar fére och under behandlingen med Duzallo.are kan Gverviéga att avbryta
behandlingen med Duzallo om dina blodprover tyder pé forépd @ ar i njurfunktionen eller om du fér
symtom pa njurproblem. Eventuellt sdjer dinldkare till d rja med Duzallo igen nér

njurfunktionen har forbéttrats.

Barn och ungdomar
Duzallo rekommenderas inte till barn och ung@& under 18 ar.

Andra likemedel och Duzallo 0y

Tala om for ldkare eller apotekspersoxU du tar, nyligen har tagit eller kan ténkas ta andra
lakemedel. Anledningen till detta dgatt Buzallo kan péverka funktionen hos vissa andra likemedel. En
del andra ldkemedel kan ockse‘iﬁK hur Duzallo fungerar.

Tala om for ldkare eller ap‘(&%rsonal om du tar nigot av foljande:
.
acetylsalicylsY &jr att lindra feber och smiérta — i doser ver 325 mg om dagen

lakemedelypr abehandla hogt blodtryck, t.ex. ACE-hdmmare, vitskedrivande medel
(diure‘?@' medel som Okar urinproduktionen) och kalciumblockerare t.ex. amlodipin

- lak r att behandla hogt kolesterol, t.ex. simvastatin
- ﬂu\%z 1 — for att behandla svampinfektioner

ron — for att behandla problem med hjértrytmen
- roinsyra, valpromid, fenytoin eller karbamazepin — for att forebygga epileptiska anfall,
&fektiva storningar och migrén
@ bupropion — for att behandla depression eller for att hjélpa dig att sluta roka
% sildenafil — for att behandla erektionsproblem hos mén

preventivimedel — anvénds for att forhindra graviditet, t.ex. p-piller, p-sprutor, p-pléster och p-

stavar
antikoagulationsmedel av kumarintyp — for att forhindra och behandla blodproppar
antibiotika sdsom ampicillin eller amoxicillin
lakemedel for att behandla aids/HIV t.ex. didanosin, efavirenz
klorpropamid, anvénds for att behandla diabetes
teofyllin, anvinds for att behandla andningsproblem
- lakemedel som anvénds for att himma immunsvaret (immunsuppressiva likemedel) t.ex.
ciklosporin, azatioprin

9
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- vidarabin, anvinds for behandling av herpes eller vattkoppor

- cytostatika (t.ex. cyklofosfamid, doxorubicin, bleomycin, prokarbazin, alkylerande medel,
merkaptopurin) anvénds for att behandla cancer eller reumatiska sjukdomar

- aluminiumhydroxid, anvénds for att behandla halsbridnna och sura uppstotningar (det bor ga
minst 3 timmar mellan intag av dessa bada lakemedel)

Om négot av ovanstaende stimmer in pa dig (eller om du dr osdker) ska du tala med likare eller

apotekspersonal innan du tar Duzallo. Q
. Q

Graviditet och amning \
Om du ar gravid eller ammar, tror att du kan vara gravid eller planerar att skaffa barn, radfréga likase Q
eller apotekspersonal innan du anvénder detta liakemedel. Duzallo bor undvikas under gravidite‘%o

Rédfraga lakaren. %

Duzallo rekommenderas inte under amning eftersom allopurinol passerar 6ver i bréstmj@b

inte tillforlitliga ndr Duzallo tas samtidigt. Alternativa preventivmetoder bor 6 s. Radfraga

lakaren. &
N

Korformaga och anviindning av maskiner
Duzallo kan fa dig att kiinna dig sémnig, yr eller ostadig. Om detta 9?5@ ska du inte kora bil eller

anvinda maskiner. | l

Hormonella preventivmedel (detta inkluderar p-piller, p-sprutor, p-plaster och p—stagr) eventuellt

Duzallo innehéller laktos
Duzallo-tabletter innehéller laktos (en sorts socker). Om @tél vissa sockerarter ska du kontakta
din ldkare innan du tar denna medicin.

eler apotekspersonalens anvisningar. Styrkan pa
redan tas som enskild(a) tablett(er) och faststélls av
1g om Yytterligare dos av allopurinol fortfarande behdvs.

3. Hur du tar Duzallo

Anvind alltid detta ldkemedel enligt 14
Duzallo viljs baserat pa dosen allopu¥y
lakaren. Lékaren kommer att tala g fo

Dugzallo ir en tablett som s‘ka &om munnen. Rekommenderad dos &r 1 tablett en gng dagligen,
pa morgonen.

.
Ta inte mer &n 1 tabT@ dagen.

Svilj tabletten Q&xﬂd vatten efter frukost p4 morgonen. Drick riklig méngd vatten under dagen for att
i i jursten.

git for stor mangd av Duzallo
tagit for stor méngd av detta likemedel ska du tala med en ldkare eller &ka till ndrmaste
. Du kan ma illa, krékas, kénna dig yr eller fa diarré.

m du har glomt att ta Duzallo
Ta inte dubbel dos for att kompensera for glomd dos. Vinta och ta nésta dos Duzallo ndsta morgon.

Om du slutar att ta Duzallo

Sluta inte att ta Duzallo utan att forst tala med din lékare, &ven om du kénner dig battre.
Om du har ytterligare fragor om detta likemedel, kontakta lékare eller apotekspersonal.
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4. Eventuella biverkningar

Liksom alla lakemedel kan detta lakemedel orsaka biverkningar, men alla anvéndare behdver inte fa
dem.

Allvarliga biverkningar

Njurproblem

Om du uppmérksammar nagon av foljande biverkningar ska du sluta ta Duzallo och uppséka en .
likare omedelbart eftersom de kan vara tecken pé ett problem med dina njurar — du kan behdva akut \Q
medicinsk vard. .

Tecken kan innefatta: R \\
Mindre vanliga — kan forekomma hos upp till 1 av 100 anvindare ®

- smirta i sidan (nedanfor revbenen och ovanfor hoftbenet), %

- illamaende, o K

- krakningar, &O

- forédndringar 1 hur du kissar eller svarigheter att kissa,

- trotthet, sjukdomskénsla eller aptitldshet. .é

Overkiinslighet &

Om far en Overkénslighetsreaktion (allergisk reaktion), sluta ta Duzallo \ppsiik genast liikare.

Tecken kan innefatta: o G

Mindre vanliga — kan forekomma hos mindre dn 1 av 100 anvinga e%

- fjéllande hud, varbolder eller sariga lappar och mun

- mycket séllsynta symtom kan innefatta pldtslig pipand @ing, hjartklappning eller tryck over
brostet och kollaps.

- feber, hudutslag, ledvirk och onormala blod- och @éirden (detta kan vara tecken pa en
overkédnslighetsreaktion som drabbar flera or

Sdllsynta — kan forekomma hos upp till 1 av 1 00

- potentiellt livshotande hudutslag (Steve
till en borjan upptrader som rodaktig

dare
sons syndrom, toxisk epidermal nekrolys) som
eller runda flackar ofta med centrerade blésor péd

balen. Ytterligare tecken att varasl ten om inkluderar:
o  sarimun, hals, nésa,’% an samt 6goninflammation (r6da och svullna 6gon)

o omfattande blasor gller Mallning i huden
o influensalikna tom

Mycket sdllsynta - kan f(’)’rgko os upp till 1 av 10 000 anvdindare
- svullnad i ldppar, tun@ilsikte, hals, svélj- eller andningssvarigheter eller rdda, upphojda

kliande hud-/n§ss@utsldg (angioddem)

- Duzallo kan %3 blodet, vilket kan gora att du fir blamérken léttare &n vanligt eller att du
fér ont i halgen &dr andra tecken pé en infektion. Dessa effekter upptrader vanligtvis hos
patiente@ ver- eller njurproblem (agranulocytos).

Andra bi ngar

Va Q(an forekomma hos upp till 1 av 10 anvindare
orhdjda nivéer skoldkortelhormon i blodet
influensa

% huvudvark

- blodprover som visar forhdjt kreatinin (vilket kan vara ett tecken pa njurproblem)
- halsbrénna (sura uppstdtningar)

- hudutslag

Mindre vanliga — kan forekomma hos upp till 1 av 100 anvindare
- njursten
- forsémrad njurfunktion
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- hudreaktioner, inklusive rodnad, kldda i huden, upphdjda utslag (nésselutslag) och hudutslag vid
solexponering

- uttorkning (forlust av alltfor mycket vétska fran kroppen)

- illamaende eller krakningar

- diarré

- onormala levervérden.

Sdllsynta — kan forekomma hos upp till 1 av 1 000 anvindare

- leversjukdom (hepatit). . QQ

Mycket sdllsynta - kan forekomma hos upp till 1 av 10 000 anvindare 8 Q

- brostsmérta, langsamma hjértslag, hogt blodtryck eller 1&g puls R \\

- blodkrakning (dterkommande hematemes), fetthaltig avforing (steatorré), %

- inflammation i munnens slemhinnor (stomatit), forandrad avforingsfrekvens %
(fordndrade tarmrorelser) R K

- héravfall eller -missfargning &O
- onormal glukosmetabolism (diabetes, din dkare kan vilja mita din blodsockergiv
for att kontrollera om detta sker) ¢ {

*
- forhojda kolesterolnivéer i blodet (hyperlipidemi) @

- depression

- koma
- svaghet, domningar, ostadighet, oférméga att réra musklerna (@ng) eller

forlorat medvetande
- okontrollerade muskelrdrelser (ataxi) %
- stickande, kittlande eller brdnnande kénsla i huden (pa @
- huvudvérk, yrsel, somnighet eller synstdrningar 6

- grumliga 6gon (katarakt) q
- smakfordndringar
- blod i urinen (hematuri), @

- manlig infertilitet eller erektil dysfunkti
- forstorade brostkortlar, hos bade méim nnor

- vétskeansamling som leder till sx% ydem) sérskilt i fotlederna

- muskelvirk, \
- smértsam varbold 1 huden,

- skada p& nerverna vilket aka domningar, smérta och svaghet.

biverkningar som intgMdns i denna information. Du kan ocksé rapportera biverkningar direkt via det
nationella rappogrindefystemet listat i bilaga V. Genom att rapportera biverkningar kan du bidra till
att 6ka informage om lédkemedels sikerhet.

Rapportering av biverkn’@
Om du far biverkningargala ed likare eller apotekspersonal. Detta géller dven eventuella

5. @Qzallo ska forvaras
F@ detta ldkemedel utom syn- och réckhall for barn.

. nvands fore utgdngsdatum som anges pa kartongen eller blisterfolien efter EXP. Utgéngsdatumet &r
‘@ den sista dagen i angiven manad.

V Inga sérskilda forvaringsanvisningar.

Likemedel ska inte kastas i avloppet eller bland hushallsavfall. Frdga apotekspersonalen hur man
kastar lakemedel som inte ldngre anvénds. Dessa atgérder ér till for att skydda miljon.
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6. Forpackningens innehall och évriga upplysningar

Innehéllsdeklaration

De aktiva substanserna &r allopurinol och lesinurad.

Varje Duzallo 300 mg/200 mg filmdragerad tablett innehaller 300 mg allopurinol och 200 mg
lesinurad.

Ovriga innehéllsdmnen &r:

- tablettkérna: hydroxipropylcellulosa, mikrokristallin cellulosa, laktosmonohydrat, krospovidon, . Q
magnesiumstearat

- filmdragering: hypromellos, titandioxid (E171), triacetin, gul jarnoxid (E172), r6d jarnoxid

(E172) N Q\
Q}\

.
Likemedlets utseende och forpackningsstorlekar 6
Duzallo 300 mg/200 mg filmdragerade tabletter &r orange och svagt brunaktiga ovala t &
priglade med "LES200” och ”ALO300” pé den ena sidan.

Duzallo 300 mg/200 mg tabletter finns tillgéingliga i blisterforpackningar med Lﬁ&ch 100 tabletter.

Eventuellt kommer inte alla forpackningsstorlekar att marknadsforas. \

>

Innehavare av godkiinnande for forsiljning och tillverkare . ®Q

Griinenthal GmbH

Zieglerstraf3e 6 %
52078 Aachen 6
Tyskland
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Kontakta ombudet for innehavaren av godkédnnandet for forséljning om du vill veta mer om detta

lakemedel:

Belgié/Belgique/Belgien
S.A. Griinenthal N.V.
Lenneke Marelaan 8

1932 Sint-Stevens-Woluwe

Belgi¢/Belgique/Belgien

Tél/Tel: + 32 (0)2 290 52 00

beinfo@grunenthal.com

Bbarapus
Griinenthal GmbH
Ten.: +49 241 569-0

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 Gmb

Tel: + 49 24\
D

ehthal GmbH
1+ 49 241 569-0

Espaiia

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

Tel: +34 (91) 301 93 00

<&
&8
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Lietuva
Griinenthal GmbH
Tel: +49 241 569-0

. @\ﬁ\g
o

Luxembourg/Luxemburg
S.A. Griinenthal N.V. o
Lenneke Marelaan 8 ‘O
1932 Sint-Stevens-Woluwe &
Belgié/Belgique/Belgien 0, K
Tél/Tel: + 32 (0)2 290 5 O

beinfo@grunenthal.com

Magyarorszag , Q\'

Grinenthal Gm

Tel.: +49 é%ﬁ

Malta .

D 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 AS
C.J. Hambros Plass 2C
0164 Oslo

TIf: + 47 22996054

Osterreich

Griinenthal GmbH

Campus 21, Liebermannstraie A01/501
2345 Brunn am Gebirge

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

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



France

Laboratoires Griinenthal SAS
Immeuble Euréka

19 rue Ernest Renan

CS 90001

F- 92024 Nanterre Cedex
Tél: + 33 (0)1 41 49 45 80

Hrvatska
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

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

] Andrades senast

\
O

Portugal

Griinenthal, S.A.

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

Tel: +351/214 72 63 00

Romania . Q
Griinenthal GmbH \Q
Tel: + 49 241 569-0 . Q

&
Slovenija ‘®\.\
Griinenthal GmbH 6
Tel: +49 241 569-0 R K

Slovenska republi \o
Griinenthal G
Tel: +49 241 §

Suomi/Ejfla)

Gri GmbH
Pu@*— 49 241 569-0

rige
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@grunenthal.com

Denna bi?
Ytterli ormation om detta ldkemedel finns p& Europeiska lidkemedelsmyndighetens webbplats

ht .ema.europa.eu.

ES
BNX
N
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