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Texten nedan gäller för: 
 Allopurinol Sandoz  tablett  100 mg och 300 mg

 FASS-text: Denna text är avsedd för vårdpersonal.

2022-02-18.Texten är baserad på produktresumé: 

Indikationer
Vuxna

Allopurinol Sandoz
Sandoz AS
Tablett 300 mg
(Vita till benvita, skårade, flata cylindriska tabletter märkta med
”I” och ”57” på vardera sidan om brytskåran på den ena sidan av
tabletten och släta på andra sidan. Diameter: ca 11 mm.)

Giktmedel, ämnen som hämmar produktionen av urinsyra

Aktiv substans:
Allopurinol

ATC-kod:
M04AA01

  .Läkemedel från Sandoz AS omfattas av Läkemedelsförsäkringen
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Alla former av hyperurikemi som inte kan kontrolleras med
diet, inklusive sekundär hyperurikemi av varierande ursprung
och kliniska komplikationer av hyperurikemiska tillstånd,
särskilt  , uratnefropati och för upplösning och manifest gikt

 av .prevention njursten
Hantering av återkommande blandade kalciumoxalatstenar vid
samtidig hyperurikemi när åtgärder som rör vätska, kost och
liknande har misslyckats.

Barn och ungdomar

Sekundär hyperurikemi av varierande ursprung.
Urinsyranefropati under behandling av .leukemi
Ärftliga enzymbristsjukdomar, Lesch-Nyhans syndrom (partiell
eller total brist på hypoxantinguaninfosforibosyltransferas) och
brist på adeninfosforibosyltransferas.

Kontraindikationer
Överkänslighet mot den aktiva substansen eller mot något
hjälpämne som anges i avsnitt Innehåll.

Dosering
Vuxna

Allopurinol Sandoz bör sättas in i låg , t.ex. 100 mg/dag, för attdos
minska risken för ar och en endast ökas ombiverkning dos
serumuratsvaret är otillfredsställande. Extra försiktighet bör iakttas
om njurfunktionen är dålig (se ).Nedsatt njurfunktion

Följande doseringsscheman föreslås:

100 till 200 mg dagligen vid milda besvär
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300 till 600 mg dagligen vid måttliga besvär
700 till 900 mg dagligen vid allvarliga besvär

Om  baserad på mg/kg kroppsvikt krävs ska 2 till 10 mg/kgdosering
kroppsvikt/dag användas.

 populationPediatrisk
Allopurinol Sandoz 100 mg tabletter:  population ≥15 kgpediatrisk
kroppsvikt.
Allopurinol Sandoz 300 mg tabletter:  population ≥45 kgpediatrisk
kroppsvikt.

Barn under 15 år: 10 till 20 mg/kg kroppsvikt/dag upp till högst 400
mg dagligen givet som 3 uppdelade er.dos
Användning hos barn är sällan indicerad, förutom vid elakartade
tillstånd (särskilt vid ) och vissa enzymopatier såsomleukemi
Lesch-Nyhans syndrom.

Äldre

I avsaknad av specifika data bör den lägsta en meddos
tillfredsställande uratsänkning användas. Särskild uppmärksamhet
bör ägnas råd i  och i avsnitt Varningar ochNedsatt njurfunktion
försiktighet.

Nedsatt njurfunktion

Eftersom allopurinol och dess er utsöndras via njurarnametabolit
kan nedsatt njurfunktion leda till retention av läkemedlet och/eller
dess er med resulterande förlängning av en imetabolit halveringstid

.plasma
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Följande schema kan fungera som vägledning för dosjusteringar
vid nedsatt njurfunktion:

Kreatininclearance Daglig dos
> 20 ml/min normal dos
10 till 20 ml/min 100 till 200 mg per dag
< 10 ml/min 100 mg/dag eller längre

dosintervall

Vid kraftigt nedsatt njurfunktion kan det vara tillrådligt att använda
mindre än 100 mg per dag eller att använda enkeldoser på 100 mg
med längre intervaller än en dag.

Om det finns er för att övervaka oxipurinolkoncentrationen ifacilitet
 bör en justeras så att oxipurinolnivåerna håller sigplasma dos

under 100 mikromol/liter (15,2 mg/liter).

Allopurinol och dess er avlägsnas med njurdialys. Om metabolit
 krävs två till tre gånger i veckan bör ett alternativtdialys

doseringsschema övervägas med 300–400 mg Allopurinol Sandoz
omedelbart efter varje dialystillfälle men inget däremellan.

Nedsatt leverfunktion

Minskade er ska användas till patienter meddos
leverfunktionsnedsättning. Regelbundna leverfunktionstester
rekommenderas under det tidiga skedet av behandlingen.

Behandling av tillstånd med hög uratomsättning, t.ex. neoplastiska
tillstånd och Lesch-Nyhans syndrom
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Det är tillrådligt att korrigera befintlig hyperurikemi och/eller
hyperurikosuri med Allopurinol Sandoz innan  behandlingcytotoxisk
inleds. Det är viktigt att säkerställa  vätskebalans för attadekvat
upprätthålla optimal  och försöka alkalisera urinen för att ökadiures
lösligheten av urat/urinsyra i urinen. en av AllopurinolDosering
Sandoz bör vara i den lägre änden av det rekommenderade
doseringsschemat.

Om uratnefropati eller någon annan  har påverkatpatologi
njurfunktionen ska råden i avsnittet  följas.Nedsatt njurfunktion

Dessa åtgärder kan minska risken för utfällning av xantin och/eller
oxipurinol som komplikation till den kliniska situationen. Se även
avsnitt er och ar.Interaktion Biverkning

Råd om övervakning
Dosen bör justeras genom övervakning av uratkoncentrationen i 

 och nivåerna av urat/urinsyra i urinen med lämpligaserum
intervall.

Administreringssätt

Allopurinol Sandoz kan tas peroralt en gång dagligen efter måltid.
Om den dagliga en överstiger 300 mg och en tydlig dos

 intolerans föreligger kan en uppdelad gastrointestinal dosering
vara lämplig.

Varningar och försiktighet
Överkänslighetssyndrom, SJS och TEN
Överkänslighetsreaktioner mot allopurinol kan ta sig olika uttryck,
inklusive makulopapulöst exantem, överkänslighetssyndrom (även
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känt som DRESS) och  (SJS)/toxisk Stevens-Johnsons syndrom
  (TEN).epidermal nekrolys

Dessa reaktioner är kliniska diagnoser och deras kliniska uttryck
utgör beslutsunderlaget. Om sådana reaktioner uppträder vid
något tillfälle under behandlingen bör allopurinol omedelbart sättas
ut. Återinsättning bör inte göras hos patienter med
överkänslighetssyndrom och SJS/TEN. er kan varaKortikosteroid
gynnsamma för att lindra er i huden.överkänslighetsreaktion

HLA-B*5801-allelen
HLA-B*5801-allelen har visats vara kopplad till risk för att utveckla
allopurinolrelaterat överkänslighetssyndrom och SJS/TEN.
Frekvensen av HLA- B*5801-allelen varierar kraftigt mellan etniska
populationer och är upp till 20 % i den hankinesiska populationen,
8–15 % hos thailändare, ca 12 % bland koreaner och 1–2 % hos
personer med japanskt eller europeiskt ursprung. Screening
för HLA-B*5801 bör övervägas innan behandling med allopurinol
påbörjas hos patientundergrupper där en av denna allelprevalens
är känd för att vara hög.  njursjukdom kan öka risken hosKronisk
dessa patienter ytterligare. Om HLA-B*5801-genotypning inte är
tillgänglig för patienter med han-kinesisk, thailändsk eller koreansk
härkomst bör fördelarna noga utvärderas och anses överstiga de
möjliga högre riskerna innan behandlingen startas. Användning av
genotypning är inte vedertagen för andra patientgrupper. Om
patienten är en känd bärare av HLA-B*5801 särskilt personer av(
han-kinesisk, thailändsk eller koreansk härkomst) bör allopurinol
inte startas såvida det inte finns några andra rimliga
behandlingsalternativ och nyttan bedöms vara större än risken.
Extra vaksamhet på tecken på överkänslighetssyndrom eller
SJS/TEN krävs och patienten bör informeras om att behandlingen
kan behöva stoppas omedelbart så snart symtom uppträder.
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SJS/TEN kan fortfarande inträffa hos patienter som visat sig vara
negativa för HLA-B*5801, oavsett etniskt ursprung.

Kroniskt nedsatt njurfunktion
Kroniskt nedsatt njurfunktion och samtidig användning av diuretika
, särskilt er, har förknippats med ökad risk förtiazid
allopurinolinducerat SJS-/TEN-syndrom och andra allvarliga 

er.överkänslighetsreaktion

Nedsatt lever- eller njurfunktion
Minskade er ska användas till patienter med lever- ellerdos
njurfunktionsnedsättning. (Se avsnitt ) Patienter somDosering
behandlas för  eller , exempelvis med hypertoni hjärtsvikt diuretika
eller , kan ha en viss samtidig nedsättning avACE-hämmare
njurfunktionen och allopurinol bör användas med försiktighet för
denna grupp.

Asymtomatisk hyperurikemi anses i allmänhet inte i sig vara en
indikation för användning av allopurinol. Vätske- och
kostförändringar med hantering av den underliggande orsaken kan
korrigera tillståndet.

Akuta giktanfall
Allopurinolbehandling bör inte inledas förrän ett  giktanfall harakut
gått tillbaka helt, eftersom ytterligare anfall kan utlösas.

Under det tidiga skedet av behandling med Allopurinol Sandoz kan,
liksom med urinsyradrivande medel, ett  giktanfall utlösas.akut
Därför rekommenderas  med ett lämpligtprofylax
antiinflammatoriskt medel eller kolkicin i minst en månad.
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Litteraturen bör konsulteras för närmare uppgifter om  ochdosering
om varningar och försiktighet.

Vid akuta anfall hos patienter som får allopurinol bör behandlingen
fortsätta med samma  samtidigt som det akuta anfalletdosering
behandlas med lämpligt antiinflammatoriskt medel.

Xantinutfällning
Vid tillstånd med kraftigt ökad uratbildningshastighet (t.ex. maligna
sjukdomar och Lesch-Nyhans syndrom) kan den absoluta
koncentrationen av xantin i urinen i sällsynta fall öka tillräckligt för
att utfällning ska ske i urinvägarna. Denna risk kan minimeras med 

 vätskebalans som ger optimal utspädning av urinen.adekvat

Inverkan av ar av njursten urinsyra
Lämplig behandling med Allopurinol Sandoz leder till upplösning av
stora njurbäckenstenar, vilket indirekt kan leda till impaktion av 

en.uretär

Sköldkörtelsjukdomar
Förhöjda -värden (> 5,5 μIE/ml) har observerats hos patienterTSH
på långtidsbehandling med allopurinol (5,8 %) i en långsiktig,
öppen förlängningsstudie. Försiktighet krävs när allopurinol
används hos patienter med förändrad sköldkörtelfunktion.

Allopurinol Sandoz innehåller laktos
Patienter med sällsynta ärftliga tillstånd som galaktosintolerans,
total laktasbrist eller -galaktosmalabsorption ska inte taglukos
detta läkemedel.

Interaktioner
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Cytostatika
Vid  av allopurinol och  (t.ex.administrering cytostatika
cyklofosfamid, doxorubicin, bleomycin, prokarbazin,
alkylhalogenider) förekommer er oftare än när dessabloddyskrasi
aktiva substanser administreras var för sig.
Blodvärdena bör därför monitoreras regelbundet.

Aluminiumhydroxid
Om aluminiumhydroxid tas samtidigt kan effekten av allopurinol
minska. Det bör vara ett mellanrum på minst 3 timmar mellan
intag av dessa båda läkemedel.

6-merkaptopurin och azatioprin
Azatioprin metaboliseras till 6-merkaptopurin som inaktiveras
genom inverkan av xantinoxidas. När 6-merkaptopurin eller
azatioprin ges samtidigt med allopurinol ska endast en fjärdedel av
den vanliga en 6-merkaptopurin eller azatioprin ges eftersomdos
hämning av xantinoxidas förlänger deras verkan.

Vidarabin (adeninarabinosid)
Det finns belägg för att en i  av vidarabin ökar ihalveringstid plasma
närvaro av allopurinol. När de båda läkemedlen används samtidigt
krävs extra vaksamhet så att ökade toxiska effekter
uppmärksammas.

Salicylater och urinsyradrivande medel
Oxipurinol är den viktigaste en av allopurinol och har i sig metabolit

 aktivitet. Den utsöndras via njurarna på liknande sättterapeutisk
som urat. Detta innebär att läkemedel med urinsyradrivande
verkan såsom probenecid eller stora er av salicylat kan snabbados
på utsöndringen av oxipurinol. Detta kan minska den terapeutiska
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aktiviteten av allopurinol, men signifikansen av detta måste
bedömas från fall till fall.

Klorpropamid
Om allopurinol ges samtidigt med klorpropamid vid dålig
njurfunktion kan det finnas risk för längre hypoglykemisk aktivitet
eftersom allopurinol och klorpropamid kan konkurrera om
utsöndringen i njurtubulus.

Kumarinantikoagulantia
Det har förekommit sällsynta rapporter om ökad effekt av warfarin
och andra kumarinantikoagulantia vid samtidig  medadministrering
allopurinol. Därför måste alla patienter som får antikoagulantia
övervakas noga.

Fenytoin
Allopurinol kan  oxidationen av  i levern men ingenhämma fenytoin
klinisk signifikans har visats.

Teofyllin
Hämning av en av teofyllin har rapporterats.metabolism
Mekanismen för en kan förklaras med att xantinoxidasinteraktion
deltar i en av teofyllin hos människan.biotransformation
Teofyllinnivåerna bör övervakas hos patienter som börjar med eller
får ökad  allopurinol.dos

Ampicillin/amoxicillin
En ökad frekvens av hudutslag har rapporterats hos patienter som
får ampicillin eller amoxicillin samtidigt med allopurinol jämfört
med patienter som inte får båda läkemedlen. Orsaken till det
rapporterade sambandet har inte fastställts. Det rekommenderas
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dock att ett alternativ till ampicillin eller amoxicillin används hos
patienter som får allopurinol.

Ciklosporin
Rapporter tyder på att plasmakoncentrationen av ciklosporin kan
öka under samtidig behandling med allopurinol. Möjligheten till
ökad ciklosporintoxicitet bör övervägas om läkemedlen
administreras samtidigt.

Didanosin
Hos friska frivilliga och -patienter som fick didanosin gavhiv
samtidig behandling med allopurinol (300 mg dagligen) ungefär en
fördubbling av C  och -värdena för didanosin utan attmax AUC

påverka en. Samadministrering av dessa tvåhalveringstid
läkemedel rekommenderas generellt inte. Om samtidig användning
är oundviklig kan en minskning av didanosindosen krävas och
patienterna bör övervakas noga.

Diuretika
Det har förekommit rapporter om er mellan allopurinolinteraktion
och  som leder till ökade nivåer av serumurat ochfurosemid
plasmaoxipurinol. Ökad risk för överkänslighet har rapporterats när
allopurinol har administrerats med , särskilt er och idiuretika tiazid
synnerhet vid nedsatt njurfunktion.

Hämmare av angiotensinkonverterande  ( )enzym ACE-hämmare
Ökad risk för överkänslighet har rapporterats när allopurinol har
administrerats med , i synnerhet vid nedsattACE-hämmare
njurfunktion.

Kaptopril
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Vid samtidig  av allopurinol och  kan riskenadministrering kaptopril
för hudreaktioner öka, särskilt vid  .kronisk njursvikt

Graviditet 
Det finns otillräckliga belägg för säkerheten av allopurinol vid
graviditet hos människa. Djurstudier har visat motstridiga
reproduktionstoxikologiska resultat (se avsnitt Prekliniska
uppgifter).
Allopurinol bör endast användas vid graviditet om det inte finns
något säkrare alternativ och när sjukdomen i sig innebär risker för
modern eller fostret.

Amning 
Allopurinol och dess  oxipurinol utsöndras i bröstmjölk.metabolit
Allupurinol rekommenderas inte under amning.
Koncentrationer på 1,4 mg/liter allopurinol och 53,7 mg/liter
oxipurinol har visats i bröstmjölk från kvinnor som tar 300 mg/dag
allopurinol. Det finns dock inga data för effekterna av allopurinol
eller dess er på barn som ammas.metabolit
Ett beslut måste fattas om huruvida amning ska avbrytas eller om
behandling med allopurinol ska sättas ut/inte sättas in, med hänsyn
tagen till amningens nytta för barnet och behandlingens nytta för
kvinnan.

Trafik
Eftersom ar som yrsel,  och  harbiverkning somnolens ataxi
rapporterats hos patienter som får allopurinol bör patienter
tillämpa försiktighet vid körning, användning av maskiner och
deltagande i aktiviteter som kan innebära fara tills de är rimligt
säkra på att allopurinol inte påverkar deras prestationsförmåga
negativt.
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Biverkningar
Det finns ingen modern klinisk dokumentation för detta läkemedel
som kan användas som stöd för att fastställa frekvensen av 

ar. arna kan variera i  beroende påbiverkning Biverkning incidens
den  patienten får och även när allopurinol ges i kombinationdos
med andra läkemedel.

Frekvenskategorierna för arna nedan är uppskattningar:biverkning
för de flesta reaktionerna finns det inga lämpliga data tillgängliga
för att beräkna en. ar som identifierats genomincidens Biverkning
övervakning efter godkännandet för försäljning ansågs vara
sällsynta eller mycket sällsynta. Följande frekvensindelning har
använts:

Mycket vanliga (≥1/10)
Vanliga (≥1/100, <1/10)
Mindre vanliga (≥1/1 000 till <1/100)
Sällsynta (≥1/10 000, <1/1 000)
Mycket sällsynta (<1/10 000)
Ingen känd frekvens (kan inte beräknas från tillgängliga data):

Incidensen av ar är högre i närvaro av njur- och/ellerbiverkning
leversjukdom.

Tabell 1 arBiverkning
Organsystem Frekvens arBiverkning
Infektioner och infest

eration
Mycket sällsynta Furunkel

Blodet och lymfsyste
met

Mycket sällsynta Agranulocytos1

Aplastisk anemi1
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Trombocytopeni1

Immunsystemet Mindre vanliga Överkänslighet2

Mycket sällsynta Angioimmunoblastisk 

, lymfadenopati3 Anaf
ylaktisk reaktion

Metabolism och nutrit
ion

Mycket sällsynta Diabetes mellitus
Hyperlipidemi

Psykiska störningar Mycket sällsynta Depression
Centrala och perifera
nervsystemet

Mycket sällsynta  Koma
Paralys 
Ataxi
Perifer neuropati
Parestesi
Somnolens
Huvudvärk
Dysgeusi

Ingen känd frekvens Aseptisk meningit
Ögon Mycket sällsynta Katarakt

Synnedsättning
Makulopati

Öron och balansorgan Mycket sällsynta Yrsel
Hjärtat Mycket sällsynta Angina pectoris

Bradykardi
Blodkärl Mycket sällsynta Hypertoni
Magtarmkanalen Mindre vanliga Kräkningar4

Illamående4

Diarré
Mycket sällsynta Hematemes

Steatorré
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Stomatit
Förändrad
tarmfunktion

Lever och gallvägar Mindre vanliga Onormala

leverfunktionstester5

Sällsynta  (inklusiveHepatit
levernekros och gran

 )ulomatös hepatit 5

Hud och  subkutan vä
vnad

Vanliga Hudutslag
Sällsynta Stevens-Johnsons

syndrom/toxisk epider

 mal nekrolys6

nekrolys 6
Mycket sällsynta Angioödem7

Läkemedelsutslag
Alopeci
Förändrad hårfärg

Njurar och urinvägar Mycket sällsynta Hematuri
Azotemi

Reproduktionsorgan
och bröstkörtel

Mycket sällsynta Manlig infertilitet
 Impotens

Gynekomasti
Allmänna symtom
och/eller symtom vid
administreringsstället

Mycket sällsynta  Ödem
Sjukdomskänsla 
Asteni

Feber8

Undersökningar Vanliga Förhöjt
sköldkörtelstimuleran

de  i blodethormon 9
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Mycket sällsynta rapporter om , 1 trombocytopeni agranulocytos
och  har förekommit, främst hos personer medaplastisk anemi
nedsatt njur- och/eller leverfunktion, vilket understryker behovet av
särskild försiktighet för denna patientgrupp.

En  som involverar flera organ2 fördröjd överkänslighetsreaktion
(som kallas överkänslighetssyndrom eller DRESS) med feber,
hudutslag, , , pseudolymfom, , vaskulit lymfadenopati artralgi

, , , onormalaleukopeni eosinofili hepatosplenomegali
leverfunktionstester och VBDS (vanishing bile duct syndrome, dvs.
förstöring och försvinnande av intrahepatiska gallvägar) i olika
kombinationer. Även andra organ kan påverkas (t.ex. lever, lungor,
njurar, , myokardium och ). Om sådanabukspottkörtel kolon
reaktioner uppträder vid något tillfälle under behandlingen bör
allopurinol sättas ut OMEDELBART och PERMANENT.

Återinsättning ska inte genomföras hos patienter med
överkänslighetssyndrom och SJS/TEN. er kan hjälpaKortikosteroid
mot er i huden. När generaliserade överkänslighetsreaktion

er har uppträtt har njur- och/elleröverkänslighetsreaktion
leversjukdom vanligen förelegat, i synnerhet vid dödligt utfall.

Angioimmunoblastisk  har beskrivits i mycket3 lymfadenopati
sällsynta fall efter  av en generaliserad . Denbiopsi lymfadenopati
förefaller vara  vid  av allopurinol.reversibel utsättning

I tidiga  rapporterades illamående och kräkningar.4 kliniska studier
Andra rapporter tyder på att denna reaktion inte är ett betydande
problem och kan undvikas genom att allopurinol tas efter måltid.
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Nedsatt leverfunktion har rapporterats utan tydliga tecken på mer5 

generaliserad överkänslighet.

Hudreaktioner är de vanligaste reaktionerna och kan uppträda6 

när som helst under behandlingen. De kan vara kliande,
makulopapulösa, ibland fjällande, ibland purpurautslag och i
sällsynta fall exfoliativa, såsom  och Stevens-Johnsons syndrom

 (SJS/TEN). Allopurinol ska sättas uttoxisk epidermal nekrolys
OMEDELBART om sådana reaktioner uppträder. Risken för
förekomst av SJS och TEN, eller andra allvarliga 

er, är störst under behandlingens förstaöverkänslighetsreaktion
veckor. De bästa resultaten vid behandling av sådana reaktioner
fås vid tidig diagnos och omedelbar  av misstänktautsättning
läkemedel. Efter återhämtning från milda reaktioner kan allopurinol
om så önskas återinsättas i en låg  (t.ex. 50 mg/dag) somdos
gradvis ökas. HLA-B*5801-allelen har visats vara förknippad med
risk för att utveckla allopurinolrelaterat överkänslighetssyndrom
och SJS/TEN. Användning av genotypning som screeningverktyg för
beslut om behandling med allopurinol är inte vedertagen. Om
hudutslagen återkommer ska allopurinol sättas ut PERMANENT
eftersom allvarligare er kan inträffa (seöverkänslighetsreaktion
Immunsystemet). Om SJS/TEN eller andra allvarliga 

er inte kan uteslutas ska allopurinol INTEöverkänslighetsreaktion
återinsättas på grund av risken för en svår eller till och med dödlig
reaktion. Den kliniska diagnosen SJS/TEN eller andra allvarliga 

er utgör beslutsunderlaget.överkänslighetsreaktion

 har rapporterats uppträda med och utan tecken och7 Angioödem
symtom på en mer generaliserad .överkänslighetsreaktion
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Feber har rapporterats uppträda med och utan tecken och8 

symtom på en mer generaliserad  motöverkänslighetsreaktion
allopurinol (se Immunsystemet).

Förekomsten av förhöjda nivåer av sköldkörtelstimulerande 9 

 ( ) i relevanta studier har inte rapporterat någon effekthormon TSH
på nivåerna av fritt T4 eller -nivåer som tytt på subkliniskTSH
hypotyroidism.

Rapportering av misstänkta biverkningar
Det är viktigt att rapportera misstänkta biverkningar efter att
läkemedlet godkänts. Det gör det möjligt att kontinuerligt övervaka
läkemedlets nytta-riskförhållande. Hälso- och sjukvårdspersonal
uppmanas att rapportera varje misstänkt biverkning till
Läkemedelsverket, men alla kan rapportera misstänkta
biverkningar till Läkemedelsverket, . www.lakemedelsverket.se
Postadress

Läkemedelsverket 
Box 26 
751 03 Uppsala 

Överdosering
Symtom och tecken
Intag av upp till 22,5 g allopurinol utan ar harbiverkning
rapporterats. Symtom och tecken med bland annat illamående,
kräkning, diarré och yrsel har rapporterats hos en patient som
intagit 20 g allopurinol. Återhämtning efter allmänna stödåtgärder.

Åtgärder

http://www.lakemedelsverket.se/
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Massivt upptag av Allopurinol Sandoz kan leda till betydande
hämning av xantinoxidasaktiviteten, vilket inte bör ha några
ogynnsamma effekter annat än om läkemedel som tas samtidigt
påverkas, särskilt 6-merkaptopurin och/eller azatioprin.
Adekvat vätskebalans för att upprätthåll optimal  underlättardiures
utsöndringen av allopurinol och dess er. Vid behov kan metabolit

 användas.hemodialys

Farmakodynamik
Allopurinol är en xantinoxidashämmare. Allopurinol och dess
huvudmetabolit oxipurinol sänker nivån av  i  ochurinsyra plasma
urin genom att  xantinoxidas, det  som katalyserarhämma enzym
oxidationen av hypoxantin till xantin och av xantin till .urinsyra
Förutom hämningen av purinkatabolismen hos vissa men inte alla
patienter med hyperurikemi, hämmas de novo-biosyntesen av 

 genom återkopplingshämning avpurin
hypoxantinguaninfosforibosyltransferas. Andra er avmetabolit
allopurinol är bland annat allopurinolribosid och
oxipurinol-7-ribosid.

Farmakokinetik
Absorption
Allopurinol är aktivt när det ges peroralt och tas snabbt upp från
övre mag-tarmkanalen. Studier har detekterat allopurinol i blodet
30–60 minuter efter . Uppskattningar av dosering biotillgänglighet
en varierar mellan 67 % och 90 %. Maximala
plasmakoncentrationer av allopurinol uppträder generellt ca 1,5
timmar efter  av allopurinol men faller snabbtperoral administrering
och är knappt detekterbara efter 6 timmar. Maximala nivåer av
oxipurinol uppträder generellt 3–5 timmar efter peroral

 av allopurinol och kvarstår mycket längre.administrering
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Distribution
Allopurinol binds i försumbar grad till er och därförplasmaprotein
anses variationer av proteinbindning inte förändra  clearance

. Den skenbara en för allopurinol är casignifikant distributionsvolym
1,6 liter/kg, vilket tyder på ett relativt omfattande upptag i vävnad
erna. Vävnadskoncentrationerna av allopurinol har inte
rapporterats för människa, men det är troligt att allopurinol och
oxipurinol finns i högst koncentrationer i levern och
tarmslemhinnan, där xantinoxidasaktiviteten är hög.

Metabolism
Ca 20 % av intagen allopurinol utsöndras i . en avfeces Eliminering
allopurinol sker huvudsakligen genom metabolisk omvandling till
oxipurinol som katalyseras av xantinoxidas och aldehydoxidas.
Mindre än 10 % oförändrat allopurinol utsöndras i urinen.
Allopurinol har en  i  på ca 1 till 2 timmar.halveringstid plasma

Oxipurinol är en mindre  hämmare av xantinoxidas änpotent
allopurinol, men en för oxipurinol i  är myckethalveringstid plasma
längre. Uppskattningar varierar mellan 13 och 30 timmar. Därför
upprätthålls en effektiv hämning av xantinoxidas under en
24-timmarsperiod med en daglig enkeldos allopurinol. Patienter
med normal njurfunktion ackumulerar gradvis oxipurinol tills en 

-koncentration av oxipurinol nås i . Sådanasteady state plasma
patienter som tar 300 mg allopurinol dagligen har generellt
plasmakoncentrationer av oxipurinol på 5–10 mg/liter.

Eliminering
Oxipurinol elimineras oförändrat i urinen men har en lång 

 för  eftersom det genomgår halveringstid eliminering tubulär
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. Rapporterade er ligger mellan 13,6 ochreabsorption halveringstid
29 timmar. De stora skillnaderna mellan dessa värden kan
förklaras av olikheterna i studiedesign och/eller kreatininclearance
hos patienterna.

 vid nedsatt njurfunktionFarmakokinetik

Clearance av allopurinol och oxipurinol är starkt nedsatt hos
patienter med dålig njurfunktion vilket leder till högre plasmanivåer
vid  behandling. Patienter med nedsatt njurfunktion medkronisk
kreatininclearancevärden på mellan 10 och 20 ml/min visade
plasmakoncentrationer av oxipurinol på ca 30 mg/liter efter
långvarig behandling med 300 mg allopurinol per dag. Detta är
ungefär den koncentration som skulle uppnås med er på 600dos
mg/dag hos patienter med normal njurfunktion. Därför kan en
minskning av en krävas för patienter med nedsatt njurfunktion.dos

 hos äldreFarmakokinetik

Kinetiken för läkemedlet förändras troligen inte annat än på grund
av försämring av njurfunktionen (se  vid nedsattFarmakokinetik
njurfunktion).

Prekliniska uppgifter
Teratogenicitet

En studie på möss som fick intraperitoneala er på 50 eller 100dos
mg/kg på dag 10 eller 13 av dräktigheten visade
fosterabnormiteter men i en likartad studie på råttor med 120
mg/kg på dag 12 av dräktigheten observerades inga abnormiteter.
Omfattande studier med höga perorala er allopurinol hos mössdos
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på upp till 100 mg/kg/dag, hos råttor upp till 200 mg/kg/dag och
hos kaniner på upp till 150 mg/kg/dag under dag 8 till 16 av
dräktigheten gav inga  effekter.teratogena

En -studie med fetala spottkörtlar från möss i odling för in vitro
 av embryotoxicitet tydde på att allopurinol inte kandetektion

förväntas orsaka embryotoxicitet utan att även ha toxisk effekt på
modern.

I djurförsök har långvarig användning av höga er allopurinol lettdos
till bildning av xantinutfällningar (njurstenssjukdom) som ledde till
morfologiska förändringar av uremiska organ.

Det finns inga fler icke-kliniska data som anses relevanta för den
kliniska säkerheten utöver de som ingår i andra avsnitt av
produktresumén.

Innehåll
Kvalitativ och kvantitativ sammansättning
Allopurinol Sandoz 100 mg tabletter
Varje tablett innehåller 100 mg allopurinol.

Hjälpämnen med känd effekt:
Varje tablett innehåller 35 mg  (som monohydrat).laktos

Allopurinol Sandoz 300 mg tabletter
Varje tablett innehåller 300 mg allopurinol.

Hjälpämnen med känd effekt:
Varje tablett innehåller 106 mg  (som monohydrat).laktos
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För fullständig förteckning över hjälpämnen, se avsnitt Innehåll.

Förteckning över hjälpämnen
Laktosmonohydrat
Majsstärkelse
Povidon
Magnesiumstearat

Blandbarhet
Ej relevant.

Miljöpåverkan

Miljöinformationen för allopurinol är framtagen av
företaget Aspen Nordic för Zyloric®
Miljörisk: Användning av allopurinol har bedömts medföra
medelhög risk för miljöpåverkan. 
Nedbrytning: Allopurinol är potentiellt persistent. 
Bioackumulering: Allopurinol har låg potential att bioackumuleras. 

Detaljerad miljöinformation

Environmental Risk Classification

Predicted Environmental Concentration (PEC)

PEC is calculated according to the following formula:
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PEC (μg/L) = (A*10  *(100-R))/(365*P*V*D*100) = 1.37*109 -6

*A(100-R)

PEC = 0.84 μg/L

Where:
A = 6118.82 kg (total sold amount API in Sweden year 2021, data
from IQVIA.)
R = X % removal rate (due to loss by  to sludgeadsorption
particles, by volatilization,  or biodegradation) = 0 if nohydrolysis
data is available. R=0

P = number of inhabitants in Sweden = 10*106

V (L/day) = volume of wastewater per capita and day = 200 (ECHA
default)(Ref.1)
D = factor for dilution of waste water by surface water flow = 10
(ECHA default)(Ref.1)

Predicted No Effect Concentration (PNEC)
Ecotoxicological Studies
Aquatic toxicity:

 EC  48h = 130 mg/L (OECD 202) (Ref. 2Daphnia: 50

:EC  72h = 450 µg/L (OECD 201) (Ref. 2)Algea 50

: LC  96h > 100 mg/L (OECD 203) (Ref. 2)Fish 50
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1.  

2.  

PNEC (µg/L) = lowest EC  / 1000 where 1000 is the assessment50

factor used for these data. EC  for green alga (= 450 µg/L) has50

been used for this calculation since it is the most sensitive of the
three tested species.

PNEC = 450 / 1000 = 0.45 µg/L

Environmental risk classification (PEC/PNEC ratio)
PEC/PNEC = 0.84 / 0.45 = 1.86 i.e.
1 < PEC/PNEC ≤ 10 which justifies the phrase "Use of allopurinol
has been considered to result in moderate environmental risk".

Degradation
Inherent biodegradation: Test result 2 % degradation in 28 days (
Modified Zahn-Wellens - OECD 302B). (Ref. 2)
The medicine is potentially .persistent

Bioaccumulation
Log P  = 0.32 (Ref. 3)ow

This material is not likely to sorb to soil or sediment. Measured soil
sorption coefficient,
log Koc is < 1.25. (OECD 121).

References

[ECHA] European Chemicals Agency. December 2022.
Guidance on Information Requirements and Chemical Safety
Assessment. Chapter R.16: Environmental exposure
assessment (version 3.0)
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3.  

British Pharmacopoeia, Safety Data Sheet according to
1907/2006/EC, Article 31, Allopurinol, Revision 23.04.2020.
Kashim N.A.; et al, 2004. Molecular Pharmaceutics, Vol.1 No.1,
85-96.

Hållbarhet, förvaring och hantering
Hållbarhet
3 år

HDPE-burk:
Efter det första öppnandet: 6 månader

Särskilda förvaringsanvisningar
Inga särskilda förvaringsanvisningar.

Särskilda anvisningar för destruktion
Ej använt läkemedel och avfall ska kasseras enligt gällande
anvisningar.

Egenskaper hos läkemedelsformen
Tablett

Allopurinol Sandoz 100 mg tabletter
Vita till benvita, skårade, flata cylindriska tabletter märkta med ”I”
och ”56” på vardera sidan om brytskåran på den ena sidan av
tabletten och släta på andra sidan. Diameter: ca 8 mm.

Allopurinol Sandoz 300 mg tabletter
Vita till benvita, skårade, flata cylindriska tabletter märkta med ”I”
och ”57” på vardera sidan om brytskåran på den ena sidan av
tabletten och släta på andra sidan. Diameter: ca 11 mm.

https://www.pharmacopoeia.com/Catalogue/Preview?uri=%2Fcontent%2Ffile%2Fproducts%2Fhealthandsafety%2FCat-870_GB.pdf
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Brytskåran är inte till för att dela tabletten i lika stora er utandos
enbart för att underlätta nedsväljning.

Förpackningsinformation
 Tablett 100 mg Vita till benvita, skårade, flata cylindriska tabletter

märkta med ”I” och ”56” på vardera sidan om brytskåran på den
ena sidan av tabletten och släta på andra sidan. Diameter: ca 8
mm.

 105 tablett(er) burk, 98:56, F
 125 tablett(er) burk, 96:24, F

 Tablett 300 mg Vita till benvita, skårade, flata cylindriska tabletter
märkta med ”I” och ”57” på vardera sidan om brytskåran på den
ena sidan av tabletten och släta på andra sidan. Diameter: ca 11
mm.

 105 tablett(er) burk, 159:60, F
 125 tablett(er) burk, 203:53, F


